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RESUMO

Plesiomonas shigelloides é um bacilo Gram-negativo,
pertencente à família Enterobacteriaceae, isolado de água
doce e salgada, de peixes de água doce, mariscos e de
inúmeros tipos de animais. Suspeita-se que a maioria das
infecções humanas causadas por P. shigelloides, seja
veiculada pela água, pois a bactéria está presente em
águas não tratadas que são usadas para beber, águas
recreacionais ou água para lavar alimentos que são
consumidos sem cozimento ou aquecimento. A ingestão
de P. shigelloides não causa sempre doença no animal
hospedeiro, mas o microrganismo pode permanecer
temporariamente como membro transitório não
infeccioso da microbiota intestinal. A bactéria é isolada
de fezes de pacientes com diarréia, mas algumas vezes
também de fezes de indivíduos sem sintomas. A doença
causada por P. shigelloides é a gastrenterite, que
normalmente é auto-limitante, com febre, calafrio, dor
abdominal, náusea, diarréia ou vômito. Em casos graves,
as fezes diarréicas podem ser verde-amareladas,
espumosas e com presença de sangue. A bactéria pode
também causar infecções extra-intestinais. Ademais, pode
produzir toxinas e ser invasora. As características
utilizadas para considerar P. shigelloides como um
enteropatógeno não são totalmente convincentes.
Embora seja isolada de pacientes com diarréia e
incriminada em vários surtos epidêmicos envolvendo
água e alimentos contaminados, não foi possível
identificar em muitas amostras de P. shigelloides,
associadas com infecções gastrintestinais, um mecanismo
de virulência definitivo.
Palavras-chave: P. shigelloides; enteropatógeno;
gastrenterite; diarréia; infecções extra-intestinais.

INTRODUÇÃO

O nome Plesiomonas foi dado por Habs e Schubert
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e deriva do grego "plesios" que significa vizinho e "monad"
que significa unidade, pela sua proximidade com  Aeromonas
(Habs & Schubert, 1962).

O gênero Plesiomonas é composto por apenas uma
espécie, P. shigelloides, que foi originalmente descrita por
Ferguson & Henderson (1947), como uma Enterobacteriaceae
móvel, denominada inicialmente C27, que possuía o antígeno
principal de Shigella sonnei fase 1. No entanto, a bactéria
apresentava grande número de propriedades distintas
daquelas de S. sonnei, incluindo motilidade, produção de
indol, fermentação tardia de lactose e inabilidade em produzir
ácido a partir de D-manitol, sendo alocada no grupo
anaerogênico Paracolon devido a tais características. Pelo
fato de apresentar flagelação polar, foi incluída no gênero
Pseudomonas, espécie shigelloides, pelas suas características
semelhantes à Shigella. Posteriormente, foi transferida ao
gênero Aeromonas como A. shigelloides, em decorrência de
suas características de metabolismo fermentativo e
similaridade em morfologia, flagelos e características
bioquímicas com Aeromonas. A seguir, essa denominação
foi alterada pela proposta da criação do gênero Plesiomonas
com a espécie shigelloides. Pelo menos duas outras propostas
foram feitas subsequentemente, alocando P. shigelloides nos
gêneros Fergunsonia e Vibrio. Até recentemente, o gênero
Plesiomonas, espécie shigelloides, pertenceu à família
Vibrionaceae, juntamente com os gêneros Aeromonas e
Vibrio (Janda, 2005).

Estudos moleculares, particularmente a análise das
seqüências de nucleotídeos de RNA ribossomal 5S e 16S,
mostraram que P. shigelloides está mais próxima de bactérias
do gênero Proteus, que dos membros da família
Vibrionaceae, o que sugere uma relação filogenética de
Plesiomonas com a família Enterobacteriaceae (Martinez-
Murcia et al., 1992; Ruimy et al., 1994). Adicionalmente,
Huys & Sings (1999) genotiparam linhagens de Aeromonas
spp. por AFLP (Amplified Fragment Length Polymorphism)
e verificaram que P. shigelloides posicionou-se fora do
principal cluster formado por Aeromonas. Devido a esses
achados, o gênero Plesiomonas foi alocado na família



Enterobacteriaceae como mencionado na última edição do
Bergey´s Manual of Systematic Bacteriology (Janda, 2005).
A maioria dos gêneros e espécies pertencentes à família
Enterobacteriaceae é caracterizada como não produtora da
enzima oxidase (Farmer III, 2007) e sendo P. shigelloides
oxidase positiva, há a necessidade de redefinição das
características dessa família. Porém, essa discussão ainda
continua em aberto, pois foi sugerida a criação de uma nova
família, Plesiomonadaceae, com uma espécie, P. shigelloides
(Ruimy et al., 1994).

O principal habitat de P. shigelloides é o ambiente
aquático, incluindo a água doce e do mar. Em países tropicais
e subtropicais do sul da Ásia como Japão e Tailândia, vários
países da África, Taiti e Austrália é comumente encontrada
no intestino de peixes (Islam et al., 1991; Schubert &
Beichert, 1993; Aldova et al., 1999; Pasquale & Krovacek,
2001; Janda, 2005). Sua ocorrência não é freqüente nos
Estados Unidos e Europa, embora estudos recentes
descrevam seu isolamento em países escandinavos
evidenciando que não são apenas microrganismos de
temperaturas tropicais ou subtropicais (Krovacek et al.,
2000). Nas últimas décadas, começou a ser isolada e estudada
no Brasil, bem como em outros países tropicais do continente
americano como Cuba, Venezuela, Costa Rica e Peru (Leitão
& Silveira, 1991; Monteiro-Neto & Santos, 1993; Mondino
et al., 1995; Gibotti et al., 2000; Kirov, 2001; Janda, 2005).

P. shigelloides pode colonizar uma grande variedade
de animais aquáticos como peixes, mariscos e camarões, mas
também mamíferos como gatos, cães, suínos, entre outros.
Os animais, alimentos e águas contaminadas são
considerados como os veículos de transmissão de
Plesiomonas para o homem (Kirov, 2001; Janda, 2005).

A bactéria causa doença intestinal, sobretudo em
indivíduos que vivem ou viajam para países tropicais e que
ingerem alimentos marinhos crus e consomem água e/ou
alimentos contaminados (Abbott, 2003).

CARACTERÍSTICAS DO MICRORGANISMO

P. shigelloides é um bacilo Gram-negativo, que
mede 0,3 a 1,0 m de diâmetro por 2,0 a 3,0 m de
comprimento, anaeróbio facultativo que apresenta motilidade
por meio de dois a sete flagelos polares, produz a enzima
oxidase, fermenta o inositol, a glicose e outros poucos
carboidratos sem produção de gás, descarboxila a lisina e
ornitina, dihidrolisa a arginina e é sensível ao agente
Vibriostático O/129. Sua temperatura de crescimento varia
entre 8 e 44°C, sendo considerada ótima em torno de 37 a
38°C. P. shigelloides apresenta pH ótimo de crescimento na
faixa de 4,0 a 8,0 e é capaz de crescer em concentrações de
sais que variam de 0 a 5% sendo bem tolerante às
concentrações de 3,0 a 3,5% de NaCl (Kirov, 2001; Abbott,
2003; Janda, 2005).

Há outras características bioquímicas que não são
usadas na identificação de P. shigelloides, mas que são
importantes para propósitos industriais e para estratégias de
sobrevivência como a habilidade de produzir trealose

(Yoshida et al., 1998), a enzima de restrição PshAI (Miyahara
et al., 1990) e quitinase (Ramaiah et al., 2000). A quitina é
um complexo polímero de carboidrato, abundante em
ambientes aquáticos e que forma a cutícula de crustáceos e
de muitos moluscos. Como muitas outras bactérias aquáticas,
P. shigelloides pode utilizar, por meio da produção de
quitinases, este composto polimérico como fonte de carbono
e como um caminho para penetrar no exoesqueleto de
diferentes organismos e ali se estabelecer (Ramaiah et al.,
2000). Miyahara et al. (1990) descreveram uma nova
endonuclease de restrição produzida por P. shigelloides. Essa
enzima foi denominada PshAI e pode ser muito útil em
metodologias de DNA recombinante devido a sua
estabilidade e reconhecimento de um novo sítio de restrição
(GACNN/NNGTC).

A macromorfologia de P. shigelloides revela
diferentes aparências de colônias, dependendo do ágar
utilizado e se esse é seletivo ou diferencial. Vários meios
seletivos foram indicados no isolamento do microrganismo
quer de amostras ambientais quer de espécimes clínicos
contaminados, como fezes, sangue e outros. O melhor meio
seletivo diferencial encontrado para recuperar P. shigelloides
de ambos os tipos de espécimes é o ágar inositol-verde
brilhante-sais biliares (IBB). Como meio de enriquecimento,
a água peptonada alcalina pH 8,6 é considerado o melhor
(Janda, 2005). Utilizando este esquema, enriquecimento em
água peptonada alcalina seguido de isolamento em ágar IBB,
nosso grupo isolou P. shigelloides de sete amostras de água
doce em Londrina, PR (Gibotti et al., 2000). No entanto,
empregando esse mesmo esquema, não conseguimos isolar
o microrganismo em diferentes tipos de água doce em
Araraquara, SP (Falcão et al., 1998).

P. shigelloides apresenta antígenos somáticos "O"
e flagelares "H". Aldova & Shimada (2000) propuseram um
esquema internacional que reconhece em P. shigelloides, 102
antígenos somáticos (O) e 51 flagelares (H). Inicialmente,
Aldova & Geizer (1968) identificaram 13 antígenos O e 15
antígenos H. Posteriormente, Shimada & Sakazaki (1978),
caracterizaram outros antígenos e propuseram um esquema
que consistia de 40 sorotipos. A partir daí, novos sorotipos
foram descritos até finalmente ter sido criado o esquema
internacional unificado (Aldova & Shimada, 2000).

Os esquemas acima mencionados foram baseados
em antígenos de amostras clínicas de humanos e outros
animais homeotérmicos. Entretanto, como P. shigelloides tem
como principal habitat a água e/ou animais aquáticos, um
outro esquema foi desenvolvido com antígenos de amostras
de referência isoladas de água e animais aquáticos. Esse
esquema consiste de 23 antígenos somáticos (O) e 5 antígenos
flagelares (H) (Aldova & Schubert, 1996). Este segundo
esquema é útil na tipagem de amostras ambientais.

É importante ressaltar que P. shigelloides pode
aglutinar com soros utilizados para sorotipar Shigella o que
pode, algumas vezes, acarretar no diagnóstico errado de P.
shigelloides como sendo Shigella (Abbott, 2003). Assim,
algumas sorovariedades apresentam identidade total ou
parcial com antígenos somáticos de Shigella. A sorovariedade
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17, que é encontrada em amostras isoladas de material clínico
possui reação cruzada com anti-soro de Shigella grupo D e é
idêntica ao antígeno O de S. sonnei (Abbott et al., 1991).
Um outro tipo de relação existe entre a sorovariedade O:11
e S. dysenteriae 8, sorovariedade O:22 e S. dysenteriae 7,
sorovariedade O:23 e S. boydii 13, sorovariedade O:54 e S.
boydii 2 e sorovariedade O:57 e S. boydii 9 (Shimada et al.,
1994). Certas Plesiomonas também compartilham antígeno
tipo-específico com S. flexneri 6 e um antígeno grupo 1 com
S. dysenteriae 1 (Albert et al., 1993).

As linhagens de P. shigelloides isoladas de amostras
de água doce, por nosso grupo (Gibotti et al, 2000), foram
classificadas por Shimada, no Japão, como sendo dos
sorotipos O4:H3; O34:H1; O35:H2; O41:H1; O44:H1 e
O52:H2.

SIGNIFICADO CLÍNICO

O trato gastrintestinal é o local primário do qual P.
shigelloides tem sido recuperada. Embora não existam provas
definitivas mostrando que seja um enteropatógeno, várias
evidências dão suporte ao seu papel na gastrenterite. Essas
evidências incluem a baixa taxa de portadores assintomáticos,
investigações de caso-controle, relatos de casos bem
circunstanciados e surtos de doenças diarréicas (Brenden et
al., 1988). A taxa de portadores assintomáticos é bem baixa,
variando de 0 a 5,5%, sendo na maioria dos casos de 0,1%
(Arai et al., 1980; Holmberg & Farmer III, 1984; Bozsó et
al., 1986). Estudos caso-controle descreveram taxas de
isolamento de P. shigelloides de três a vinte vezes maiores
entre pacientes sintomáticos que entre assintomáticos
(Pitarangsi et al., 1982; Bozsó et al., 1986; Lim et al., 1987).
Foram relatadas taxas elevadas (22,0%) de isolamento do
microrganismo em crianças com diarréia sanguinolenta
(Taylor & Echeverria, 1986). Casos esporádicos de
gastrenterite mostraram elevado número (3x108 UFC/mL)
de P. shigelloides em biópsias duodenais (Penn et al., 1982)
e anticorpos contra o lipopolissacarídeo da linhagem
infectante (van Loon et al., 1989). P. shigelloides foi
implicada em pelo menos dois grandes surtos de doenças
diarréicas transmitidas através da água no Japão, envolvendo
ao redor de 1.000 pessoas (Tsukamoto et al., 1978). Em um
dos surtos o sorotipo responsável foi o O17:H2 e no outro, o
sorotipo O24:H5. Esses sorotipos foram isolados dos
pacientes e de água de torneira de diferentes localidades onde
ocorreram os surtos. Um terceiro surto, não tão bem
documentado estava ligado ao consumo de ostras
contaminadas (Rutala et al., 1982).

PATOGÊNESE E FATORES DE VIRULÊNCIA

Pouco é conhecido a respeito da colonização
intestinal humana por P. shigelloides bem como sobre a sua
interação com a camada mucóide que recobre o epitélio
intestinal. Um estudo de Vitovec et al. (2001) sobre infecção
experimental em camundongos BALB recém-nascidos,
inoculados por via oral com a bactéria, mostrou uma

colonização intestinal de longa duração associada a lesões
intestinais. Essas lesões variam de atrofia a necrose da
mucosa interna do íleo e cólon e das bordas escovadas dos
enterócitos do cólon. Os autores sugerem que este animal
pode ser um bom modelo para o estudo da infecção in vivo
de P. shigelloides.

Alguns estudos mostraram que P. shigelloides
aderiu e invadiu células HeLa e células HEp-2, justificando
as formas disentéricas da doença (Schubert & Holz-Bremer,
1999). Foi verificado que filtrados de cultura de P.
shigelloides apresentavam citotoxicidade para células Y-1 e
CHO (Sanyal et al., 1980; Pitarangsi  et al., 1982;). No
entanto, vários estudos apresentam o teste de Séreny como
uniformemente negativo (Pitarangsi et al., 1982; Olsvik et
al., 1990; Albert et al., 1993).

A invasão de células HeLa por P. shigelloides
isoladas de fezes de criança com diarréia aguda foi
comparável à de S. sonnei  (Saraswathi et al., 1983; Brenden
et al., 1988; Olsvik et al., 1990; Farmer III et al., 1992).
Holmberg et al. (1986), num estudo clássico sobre
Plesiomonas, mostraram que pacientes dos quais se isolou
P. shigelloides apresentavam sintomas típicos de infecções
produzidas por um microrganismo entérico invasor e que 23
dos 27 isolados destes pacientes continham plasmídios. Em
12 isolados foi encontrado apenas um plasmídio de alto peso
molecular (>150 MDa, ~230Kb). Esse plasmídio é diferente
daqueles de alto peso molecular detectados em Shigella spp.
e em E. coli enteroinvasora. Plasmídios de alto peso
molecular também foram encontrados em amostras de
pacientes com colite associada a P. shigelloides.  É bastante
provável que um plasmídeo de virulência esteja envolvido
na patogenicidade de P. shigelloides (Kirov, 2001).

Até o momento não foi possível estabelecer uma
real e comprovada associação positiva entre infecções
supostamente causadas por P. shigelloides com marcadores
de virulência, embora vários deles, a seguir relacionados,
tenham sido pesquisados e estudados.

Adesão

A adesão celular é um passo fundamental para a
infecção bacteriana e muitos enteropatógenos possuem em
sua superfície estruturas como fímbrias, flagelos ou
glicocálice que facilitam a aderência à superfície da célula
hospedeira (Theodoropoulos et al., 2001). Esses autores
mostraram pela primeira vez a aderência e invasão de células
epiteliais de intestino in vitro por P. shigelloides nas quais
foram observados flagelos. Também encontraram, pela
primeira vez, estruturas semelhantes às fímbrias em P.
shigelloides. Isso sugere que essas estruturas tenham função
na aderência da bactéria às células epiteliais e que um
estímulo das células hospedeiras seja necessário para sua
expressão, pois essas estruturas somente foram observadas
quando a bactéria estava em forte associação com a célula
hospedeira e nunca na ausência das células. A aderência de
P. shigelloides foi observada na superfície apical e basal das
células, ocorrendo diretamente na membrana plasmática e/
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ou microvilosidades. Aparentemente, não ocorre destruição
da estrutura dessas microvilosidades e nem evidência de
lesões como as formadas durante a aderência de E. coli
enteropatogênica.

Com o uso de microscopia eletrônica de
transmissão, foi detectado um glicocálice na superfície
externa de P. shigelloides. Especula-se que este material
esteja envolvido na adesão da bactéria às células epiteliais,
constituindo-se, portanto numa adesina (Kirov, 2001).

Invasão

A habilidade de P. shigelloides de invadir células é
relatada, mas com resultados contraditórios. Alguns estudos
mostraram invasibilidade (Binns et al., 1984; Olsvik et al.,
1990), entretanto, alguns outros não encontraram nenhum
potencial invasivo para esse microrganismo (Sanyal et al.,
1980; Herrington et al., 1987). Theodoropoulos et al. (2001)
demonstraram, por meio de microscopia eletrônica de
transmissão e usando células de epitélio humano (Caco-2),
que esta bactéria é capaz de invadir estas células.

Em um estudo realizado por Kayano et al. (2007),
células epiteliais como HeLa, HEp-2 ,Vero, Caco-2 e HT-29
foram expostas a linhagens de P. shigelloides isoladas de
água e 15 minutos após essa exposição as células estavam
agregadas. Entretanto, não foi observada invasão.

Enterotoxinas

Os resultados encontrados são contraditórios no que
diz respeito à enterotoxinas serem ou não potenciais fatores
de virulência de P. shigelloides. Vários pesquisadores
concluíram que o microrganismo não produz essas toxinas
devido a resultados negativos obtidos em ensaios com alça
ligada de coelho, ensaio com camundongo recém-nascido,
cultura de células diversas e permeabilidade da toxina em
pele de coelho (Miller & Kohburger, 1985; Brenden et al.,
1988; Farmer III et al., 1992). No entanto, a produção de
toxinas termolábil (LT) e termoestável (ST) foi descrita por
Saraswathi et al. (1983). Também foi demonstrada a produção
de enterotoxina in vivo usando principalmente dois modelos,
coelhos e ratos recém-nascidos (Sanyal et al., 1975; 1980).
Entretanto, Herrington et al. (1987) não encontraram
nenhuma produção de enterotoxinas quando testaram seus
isolados em coelhos. Manorama et al. (1983) caracterizaram
e purificaram parcialmente as enterotoxinas ST e LT.
Provavelmente, a chave para a detecção de enterotoxina em
Plesiomonas seja a passagem seriada da bactéria in vivo
(Brenden et al., 1988). No entanto, estudos utilizando sondas
genéticas de DNA para toxina colérica (CT), LT, STa e STb
não detectaram seqüências homólogas em P. shigelloides.
Portanto, as enterotoxinas presentes em P. shigelloides têm
mecanismos de ação desconhecidos (Olsvik et al., 1990).

Em trabalho realizado pelo nosso grupo (Gibotti et al.,
2000), foi observado que nenhuma das linhagens de P. shigelloides
isoladas de amostras de água de rio produziram enterotoxina ST
pelo teste de Dean, utilizando meio de Evans ou BHI.

Citotoxinas

Citotoxina produtora de elongação

A bactéria também produz uma toxina termolábil
que causa elongação de células de ovário de Hamster Chinês
(CHO), similar àquela produzida pela toxina colérica (CT)
de Vibrio cholerae, quando a bactéria é cultivada em meio
de cultura pobre em ferro. Quando o meio é suplementado
com ferro, a habilidade de P. shigelloides em produzir o
fenômeno é perdida. Seu efeito na célula CHO é neutralizado
quando é incubada com soro anti-CT e é destruída por
aquecimento a 100ºC por 20 minutos (Gardner et al., 1987).
Esses autores também verificaram que a elongação das
células CHO foi observada quando P. shigelloides foi
cultivada em um meio com pouca quantidade de ferro (menos
que 0,5 µ g de Fe3+/mL). Observaram, também, que
quantidades maiores que 0,1 µg de Fe3+/mL diminuíam
consideravelmente a reatividade com células CHO. A
concentração de ferro no meio de crescimento é um
importante fator na produção de várias toxinas bacterianas
como a toxina da difteria, a exotoxina de Pseudomonas
aeruginosa, a toxina de Shigella spp. e a enterotoxina de
Salmonella spp., porém nenhuma delas causa elongação em
células CHO.

Citotoxina vacuolizante

Outra toxina produzida por P. shigelloides causa
vacuolização em várias linhagens de células como HeLa,
Vero, CHO e HT29  (Falcón et al., 2003). Os autores
descreveram que a primeira alteração consiste na formação
de um pequeno vacúolo citoplasmático, aproximadamente
30 minutos após a exposição das células a filtrados de cultura
de P. shigelloides, tendo como subseqüentes alterações
morfológicas, uma intensa vacuolização citoplasmática,
seguida de arredondamento e inchaço das células que
eventualmente, leva à desorganização e gradual destruição
da camada celular. Após 24 horas, as células tratadas com o
filtrado da cultura estavam mortas.

O aquecimento do sobrenadante da cultura a 56ºC
por 30 minutos leva a perda das atividades biológicas in vivo
e in vitro, indicando que a citotoxina é termolábil (Falcón et
al., 2003). Este resultado difere da enterotoxina termolábil
de E. coli, mas lembra a citotoxina termolábil de Aeromonas
hydrophila, que induz efeitos hemolíticos em células de
mamíferos (Falcón et al., 2001).

A neutralização por antisoro anti-enterotoxina
citotóxica de A. hydrophila, confirma que a toxina de P.
shigelloides é antigenicamente próxima a esta (González-
Rey, 2003).

Malachias et al. (2007) descreveram uma citotoxina
purificada de sobrenadante de culturas de P. shigelloides que
inoculada sobre células Vero, CHO, Caco-2 e HT-29 levou
ao aparecimento de um extenso vacúolo intracelular, seguido
de um encolhimento do núcleo e conseqüentemente morte
de muitas células após 30 minutos.
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Citotoxina ACRP-LPS

Okawa et al. (2004), para esclarecer a
enteropatogenicidade de P. shigelloides, realizaram a
purificação de uma citotoxina produzida por uma amostra
desta bactéria. Os resultados evidenciaram que a citotoxina
é composta por um complexo de três grandes proteínas e
LPS (lipopolissacarídeos) e é dividida em duas metades. A
toxina foi termoestável frente às temperaturas de 60 a 100ºC
por 10 a 30 minutos. Os autores sugeriram que a citotoxina
do filtrado de uma cultura de P. shigelloides (complexo
ACRP-LPS) tem citotoxicidade e enteropatogenicidade por
ACRP (anti-CT-reative proteins), sendo possivelmente um
dos importantes fatores de virulência de P. shigelloides.

Cardiotoxina

Recentemente, em um estudo realizado por Filizzola
et al. (2007), foi purificada uma citotoxina do sobrenadante
de culturas de P. shigelloides isoladas de água. Após a
administração intravenosa em camundongos, esta citotoxina
causou depressão na condução elétrica intra-atrial e intra-
ventricular. Isso sugere que P. shigelloides possa produzir
uma possível "cardiotoxina" que pode ser um fator de
virulência produzido por essa bactéria.

Hemolisina

A maioria das linhagens de P. shigelloides também
apresenta uma  -hemolisina associada à célula que é
produzida às temperaturas de 25 e 35°C. Essa hemolisina
provavelmente, desempenha papel importante na captura de
ferro in vivo. Seu papel na doença gastrintestinal é ainda
desconhecido.

Janda & Abbott (1993) mostraram que a maioria
das amostras desta bactéria secreta uma -hemolisina em
placas de ágar sangue de diferentes animais como porcos,
coelhos, carneiros e bois. Descreveram uma melhor atividade
em eritrócitos de carneiro, coelho e porco, já nos eritrócitos
de bovino a reação é tardia. A hemolisina produzida tem as
características de uma proteína e é inativada por proteases
em altas temperaturas. A gentamicina, um aminoglicosídeo,
também inibe a atividade hemolítica, sugerindo que funções
celulares são requeridas para a atividade enzimática.

Daskaleros et al. (1991) não observaram atividade
hemolítica de P. shigelloides quando as amostras foram
cultivadas na superfície de placas de ágar sangue, mas quando
as bactérias foram crescidas em meios líquidos com sangue
ou em placas de ágar sangue não muito consistentes
produziram uma hemólise detectável, o que sugere que
tensões de oxigênio ou viscosidade podem influenciar a
expressão da hemolisina.

Baratéla et al. (2001) detectaram atividade
hemolítica em todas as amostras crescidas em placas de ágar
sangue usando o meio de cultura ágar Luria Bertani (LB).
Em outros tipos de meios, como ágar tripticase de soja (TSB)
e infuso de cérebro e coração (BHI), somente algumas

amostras apresentaram essa característica.
Em um estudo realizado pelo nosso grupo, com sete

linhagens de P. shigelloides, isoladas de água doce, verificou-
se que todas as linhagens apresentaram produção parcial de
hemolisina utilizando a técnica em placa de ágar sangue de
carneiro (AS) e -hemólise pela técnica em placa de ágar
overlay (AO), utilizando-se eritrócitos do grupo O, de bovino,
carneiro, coelho e cobaia, enquanto que pela técnica em
microplaca (Mi), utilizando-se sangue de carneiro, apenas
57% (4/7) das amostras foram positivas (Gibotti et al., 2000).

Elastina

P. shigelloides produz enzimas extracelulares, como
a elastase, a qual pode estar envolvida na degradação de
tecido conectivo. Enzimas elastolíticas têm a habilidade de
degradar tecidos conectivos e isso pode contribuir para a
patogenicidade dos microrganismos (Rust et al., 1994).
Santos et al. (1999) detectaram atividade elastolítica em
suspensões celulares. Esta atividade aumentou quando a
bactéria foi cultivada em TSB com ausência de ferro.

Tetradotoxina

A tetradotoxina (TTX) é uma neurotoxina marinha.
Moluscos podem conter essa TTX sendo documentado um
grande aumento no consumo de moluscos contendo TTX
(Wei et al., 1994). Essa toxina pode ser produzida por várias
espécies de bactérias, principalmente Vibrio spp. (Narita et
al., 1987; Simidu et al., 1987; Hwang et al., 1989). Estudos
da microbiota de moluscos revelaram a presença de P.
shigelloides entre outros microrganismos (Hwang et al.,
1989; Cheng et al., 1995). Estes mesmos autores testaram a
produção de TTX nesses isolados bacterianos revelando P.
shigelloides como um dos produtores de TTX.

Histamina

Scombroid poisoning é uma síndrome muito comum
associada à ingestão de frutos do mar contendo altas
concentrações de histamina. Alguns trabalhos sugeriram que
P. shigelloides desempenha um importante papel como
causador desta doença (Yoshinaga & Frank, 1982;
Middlebrooks et al., 1988; Lopes-Sabater et al., 1996). Em
uma recente investigação foi encontrado que 13,3% das
amostras de P. shigelloides investigadas estavam aptas a
produzir histamina (González-Rey, 2003).

Hemaglutininas

Não encontramos relatos na literatura sobre a
capacidade hemaglutinante de P. shigelloides. Em dois
trabalhos realizados por nosso grupo pesquisou-se este
marcador de virulência. No primeiro, Gibotti et al. (2000)
avaliaram sete linhagens isoladas de água doce e observaram
que nenhuma delas hemaglutinou na presença de eritrócitos
de cobaia (Co), de humano (H) e de cavalo (Cv). No outro

Plesiomonas shigelloides



estudo, Campioni e colaboradores (dados não publicados),
também estudaram P. shigelloides isoladas de água e
observaram que a maioria das amostras apresentou atividade
hemaglutinante frente a eritrócitos de galinha, sendo essa
atividade inibida na presença dos carboidratos manose,
dextrose, frutose e sacarose, não sendo influenciada pela
presença de galactose, sorbose, lactose e maltose.

MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS

As infecções humanas causadas por P. shigelloides
podem ser intestinais e extraintestinais.

Infecções intestinais

Gastrenterite causada por P. shigelloides foi descrita
em diversos países. A doença diarréica varia de enterite
moderada a disenteria (Holmberg et al., 1986). A forma
semelhante à cólera é rara (Janda, 2005).

A diarréia pode ocorrer na forma secretória ou
diarréia com sangue e muco (Kirov, 2001). A forma
secretória, que é a mais comum, normalmente tem duração
de um a sete dias, mas que pode ser prolongada
(aproximadamente três semanas), apresenta várias
evacuações ao dia (mais de 30) no pico da doença (Miller &
Kohburger, 1985; Brenden et al., 1988). Holmberg et al.
(1986) mostraram que a maioria dos pacientes adultos, dos
quais P. shigelloides foi isolada, apresentavam sintomas de
doença invasiva com sangue, fezes mucóides com leucócitos
polimorfonucleares; relataram também que os pacientes
apresentavam com frequência cólicas abdominais intensas,
vômito e um pouco de desidratação. A mesma forma foi
descrita por Ahmad et al. (1998).

van Loon et al. (1989) relataram a ocorrência em
Bangladesh de uma outra forma de infecção intestinal por P.
shigelloides com diarréia sanguinolenta persistente associada
à colite pseudomembranosa. O tecido do cólon do paciente
apresentava-se compatível com aquele de colite
pseudomembranosa e a coprocultura mostrou o isolamento
de P. shigelloides em cultura pura.

Os picos sazonais das infecções intestinais
associadas a P. shigelloides são durante os meses quentes.
Parece não haver correlação entre grupo etário e ocorrência
de doença diarréica por P. shigelloides (Janda, 2005).

Um dado interessante observado por pesquisadores
mexicanos é a não detecção de imunoglobulina IgA em soro
de pacientes infectados com P. shigelloides, levantando
dúvidas sobre o papel da bactéria na diarréia do viajante
(Jiang et al., 1991).

A dose infectante do microrganismo capaz de causar
diarréia em humanos não é conhecida. Nenhum dos 33
voluntários humanos tratados previamente com ampicilina
para reduzir a microbiota intestinal normal e, posteriormente
infectados com P. shigelloides, isolada de criança com
diarréia que apresentava sangue, muco e leucócitos,
desenvolveu a doença, mesmo quando a dose inoculante era
maior que 109 microrganismos. A mesma dose inoculada em

cobaias provocou diarréia em todos os animais (Kirov, 2001).

Infecções extraintestinais

P. shigelloides é relacionada como agente etiológico
de várias infecções extraintestinais como septicemia,
bacteremia, meningite, artrite, pseudoapendicite, colicistite,
osteomielite e celulite (Henderson et al., 2001).

Entre estas síndromes, a mais freqüente é a
septicemia, sendo até o presente, relatados pelo menos 20
casos de septicemia por P. shigelloides (Janda, 2005). A
maioria dos casos de bacteremia envolve pessoas em
condições precárias de saúde, incluindo neonatos, indivíduos
com discrasias hematológicas e doenças do fígado (Clark &
Janda, 1991; Delforge et al., 1995; Riley et al., 1996).

A meningite acompanhada por septicemia é uma
doença primária de recém-nascidos (Billiet et al., 1989). A
maioria dos casos de meningite refere-se a crianças cujos
partos foram complicados por várias condições clínicas,
incluindo, ruptura da placenta (Clark & Janda, 1991). Foi
relatado um caso interessante de septicemia associada com
celulite na mão esquerda de um indivíduo que manuseava
peixes ao norte da Noruega. Esses casos de septicemia
associada à outras infecções são muito graves, levando
normalmente à morte (Henderson et al., 2001).

Complicações extraintestinais não freqüentes
incluem doença biliar (Claesson et al., 1984; Körner et al.,
1992), abscesso pancreático (Kennedy et al., 1990);
pseudoapendicite (Fischer et al., 1988), artrite (Gordon et
al., 1983), ostemielite (Ingram et al., 1987) e infecção ocular
(Butt et al., 1997).

OCORRÊNCIA EM ANIMAIS

O freqüente isolamento de P. shigelloides em
diferentes espécies de animais reflete a probabilidade de
exposição à bactéria na água. Dessa forma, é mais comum o
isolamento em peixes, répteis, mamíferos e aves,
respectivamente. É provável que essa bactéria pertença à
microbiota intestinal normal de peixes e alguns outros
animais que residem na água como anfíbios e alguns répteis,
porém sua presença esporádica em fezes de animais pode
ser devido à ingestão de peixes, água contaminada ou comida
contaminada (Jagger, 2000).

Não existem muitos relatos sobre a associação de P.
shigelloides com infecções e diarréias em animais, porém a
bactéria é freqüentemente isolada de diarréia em gatos. É
encontrada com maior freqüência nessa espécie do que em outros
mamíferos. Também existem relatos de isolados de outros
animais doentes como do pulmão de lontras com pneumonia,
cachorros com enterite, fígado de patos, gado, pingüins e ursos
com diarréia sangüínea violenta (Jagger, 2000).

SUSCEPTIBILIDADE A ANTIMICROBIANOS

P. shigelloides é uniformemente susceptível in vitro
a fluoroquinolonas, carbapenems, monobactâmicos,
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sulfametoxazol-trimetroprim e as cefalosporinas de primeira,
segunda e terceira gerações (Janda, 2005). A maioria dos
isolados é resistente a penicilinas, incluindo ampicilina,
piperacilina, ticarcilina, meziocilina e carbenicilina. Isto
parece ser devido à produção de uma -lactamase pela
bactéria, já que isolados que a produziram não foram
susceptíveis in vitro à penicilina e isolados que não a
produziram foram susceptíveis (Jagger, 2000).

A resistência a aminoglicosídeos é variável. Jagger
(2000) demonstrou que a resistência a gentamicina,
tobramicina e amicacina foi comum. Entretanto, outro estudo
identificou somente poucas amostras com resistência a
tobramicina e gentamicina (Stock & Wiedemann, 2001).

No estudo realizado pelo nosso grupo, as sete
linhagens de P. shigelloides isoladas foram testadas para
avaliar a resistência a drogas como ampicilina, penicilina,
amicacina, gentamicina, tobramicina, cefalotina,
carbenicilina, sulfametoxazol-trimetroprim, neomicina,
cloranfenicol, norfloxacina, tetraciclina e nitrofurantoína. A
maioria das sete P. shigelloides isoladas apresentou
resistência à penicilina, ampicilina, amicacina, carbenicilina
e neomicina. Algumas dessas amostras foram também
resistentes a gentamicina. Todas elas foram sensíveis a
cloranfenicol, norfloxacina, tetraciclina e nitrofurantoína
(Gibotti et al., 2000).

OCORRÊNCIA NO BRASIL

No Brasil, existem poucos relatos sobre a ocorrência
de P. shigelloides.

Leitão & Silveira (1991) isolaram P. shigelloides
de cinco amostras de peixe de origem fluvial no estado de
São Paulo.

Mondino et al. (1995) isolaram 46 linhagens de P.
shigelloides de amostras de água doce poluída e não poluída
e água de mar, na cidade do Rio de Janeiro.

Em um estudo realizado pelo nosso grupo foram
analisadas amostras de água coletadas ao longo da bacia do
Ribeirão Cambé, na região de Londrina e de Cambé-PR, no
período entre abril de 1992 e março de 1993, tendo sido
isoladas sete linhagens de P. shigelloides (Gibotti et al.,
2000). Entretanto, em um estudo anterior, também realizado
pelo nosso grupo, a presença de Aeromonas spp., Vibrio
cholerae e P. shigelloides foi pesquisada em várias fontes
de água doce da cidade de Araraquara-SP, tendo sido isoladas
amostras de Aeromonas spp. e Vibrio cholerae, mas não de
P. shigelloides (Falcão et al., 1998).

O primeiro relato sobre o isolamento de P.
shigelloides de material clínico de humanos foi de duas
crianças no Maranhão, com diarréia prolongada (três
semanas) que apresentavam febre, dores abdominais e fezes
com numerosos leucócitos (Monteiro Neto & Santos, 1993).
Também foram isoladas duas linhagens de P. shigelloides
de fezes diarréicas de adultos nos anos de 1998 e 2002 pelo
Laboratório de Bacteriologia Médica do Instituto Adolfo Lutz
de Ribeirão Preto, SP (M.I.C. Medeiros e colaboradores -
dados não publicados).

CARACTERIZAÇÃO LABORATORIAL

O isolamento de P. shigelloides não é relatado na
literatura especializada com tanta freqüência como ocorre
com outros patógenos entéricos. Embora o número de casos
descritos nos últimos anos tenha aumentado, há evidência
que muitos laboratórios não têm dado importância ao
isolamento do microrganismo (Clinical Microbiology
Proficiency Testing, 2000).

O isolamento e a identificação de P. shigelloides
podem ser realizados quer utilizando os esquemas e meios
convencionais empregados na identificação de
enterobactérias, quer utilizando enriquecimento em água
peptonada alcalina pH 8,6 seguido de isolamento em meio
de cultura específico como o Ágar IBB e/ou outros meios
para bactérias entéricas como Ágar SS e Ágar MacConkey.
Embora estes últimos meios possam ser utilizados para o
isolamento de P. shigelloides, não são eficazes na sua
diferenciação porque contêm lactose e bactérias do gênero
Plesiomonas podem ser tanto lactose negativas como
positivas. Colônias claras nesses últimos meios podem ser
confundidas com enterobactérias que não produzem lactose,
principalmente Shigella (Gibotti, 1996), com a qual P.
shigelloides apresenta reação antigênica somática cruzada
(Janda, 2005). O teste da oxidase permite a diferenciação
entre estes microrganismos, pois P. shigelloides é oxidase
positiva, enquanto Shigella é oxidase negativa (Abbott,
2003). No meio de Ágar IBB, P. shigelloides fermenta o
inositol, que é o carboidrato desse meio, produzindo colônias
avermelhadas, enquanto bactérias não fermentadoras de
inositol, como E. coli, apresentam-se como colônias claras
(Gibotti, 1996). Portanto, a combinação de enriquecimento
em água peptonada alcalina pH 8,6 e a utilização do ágar
IBB, por apresentar os melhores resultados é a indicada para
o isolamento de P. shigelloides (Janda, 2005).

Após o isolamento, os requisitos metabólicos
mínimos para a confirmação dessa bactéria são reações
positivas para descarboxilação da lisina e ornitina, dihidrolase
da arginina, oxidase, indol, fermentação do inositol e glicose
e produção de beta-hemólise em ágar-sangue. Entretanto,
testes adicionais, como a sensibilidade ao agente Vibriostático
O/129, entre outros, são sempre necessários para uma melhor
identificação desse bacilo (Abbott, 2003).

Existe também uma variedade de kits comerciais
como o TTE-AS e o API 20E que dão resultados confiáveis
para a identificação de P. shigelloides (Krovacek et al., 2000).

A caracterização completa é realizada pela pesquisa
dos antígenos somáticos e flagelares (Janda, 2005). No
entanto, essa caracterização sorológica é realizada em poucos
laboratórios de referência que não são encontrados no Brasil
(Falcão et al., 1998; Gibotti et al., 2000).

CONSIDERAÇÕES FINAIS

As evidências utilizadas para considerar P.
shigelloides como um enteropatógeno não são totalmente
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convincentes, bem como não estão totalmente esclarecidas.
Embora sejam isoladas de pacientes com diarréia e em vários
surtos epidêmicos envolvendo água e alimentos
contaminados, não foi possível identificar em muitas
amostras associadas com infecções gastrintestinais, um
mecanismo de virulência definitivo. Resultados negativos
de estudos com voluntários e a falta de resposta intestinal
com produção de IgA em pacientes infectados leva a outras
dúvidas sobre a enteropatogenicidade da espécie. Portanto,
para que seja confirmada a relação de P. shigelloides com
doença humana há a necessidade de estudos adicionais.

ABSTRACT

Plesiomonas shigelloides: an emergent enteropathogen?

Plesiomonas shigelloides is a Gram-negative rod-
shaped bacterium, of the family Enterobacteriaceae,
which has been isolated from freshwater and salt
water, freshwater fish, shellfish and many species of
animals. Most human P. shigelloides infections are
suspected to be waterborne. The organism can be
found in untreated water used as drinking water, in
recreational water, or in water used to rinse food that
is consumed without cooking or heating. The ingestion
of P. shigelloides does not always cause illness in the
host animal, and the organism may be present
temporarily as a transient, noninfectious member of
the intestinal flora. It has been isolated from the stools
of patients with diarrhea,but it is also sometimes
isolated from healthy individuals. P. shigelloides has
been implicated in gastroenteritis, usually a self-
limiting disease characterized by fever, chills,
abdominal pain, nausea, diarrhea or vomiting; in
severe cases the diarrhea may be yellowish-green,
foamy and tinged with blood.  The bacteria may also
cause extra-intestinal infection. Furthermore, it can
produce toxins and may be invasive. The evidence in
favor of considering P. shigelloides as an
enteropathogen is not totally convincing. Although it
has been isolated from patients with diarrhea and
incriminated in some outbreaks involving
contaminated water and food, it was not possible, in
many P. shigelloides samples associated with
gastrointestinal infections, to identify a definite
mechanism of virulence.
Keywords: P. shigelloides; enteropathogen; gastroenteritis;
diarrhea; extraintestinal infections.
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