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Resumo

A Brucelose é uma zoonose de origem bacteriana frequentemente reportada tanto em animais
terrestres como marinhos. Foram reportados casos de Brucelose marinha em paises do Sul da Europa
e América do Sul. E uma bactéria causadora de arrojamentos de animais marinhos, por originar
problemas de natacédo e flutuabilidade.

Como potenciais foram identificadas 130 espécies de animais marinhos, entre os quais 86
espécies de cetaceos e 36 espécies de pinipedes.

Brucella ceti e Brucella pinnipedialis séo as duas espécies mais comuns e importantes de
brucelose em animais marinhos.

Este agente patogénico dissemina-se principalmente para os 6rgéos e tecidos, como o bago,
ganglios linféticos, utero, testiculos, glandula maméria e tecido nervoso através de inclusdes intra-
fagocitarias.

Nos dias de hoje, existe um grande contacto entre 0 Homem e animais marinhos, como tal, a
reducdo ou eliminacdo desta bactéria € um passo essencial para minimizar e prevenir o problema,
evitando assim a perda de espécies tdo importantes e prevenindo uma questao de saude publica.

Este trabalho de revisdo tem como objetivo rever o conhecimento atual sobre brucelose em
animais marinhos, as respetivas espécies infetantes, as suas manifestacdes clinicas, epidemiologia,
diagndstico e a terapéutica utilizada. Adicionalmente pretende-se abordar o que podera ser feito para
aumentar a eficacia de diagnéstico e tratamento desta patologia nestes animais, melhorando as suas

condicdes de vida em cativeiro e evitando a sua morte em liberdade.

Palavras-chave: Brucella spp., Brucelose, animais marinhos, zoonose, arrojamento, Brucella ceti,

Brucella pinnipedialis.



ABSTRACT

Brucellosis, is a zoonosis of bacterial origin, frequently reported both in terrestrial and marine
animals. It has the ability to infect humans. Marine brucellosis has already been reported in countries
from South Europe and South America. This pathogenic agent is the cause of live and dead animal
strandings due to swimming disorders and buoyancy problems.

It is already recognized 130 species of marine mammal hosts of Brucella spp., of which, 86
species are cetaceans and 36 species are Pinnipeds.

Brucella ceti and Brucella pinnipedialis are the two most important species in marine mammals
brucellosis.

This pathogenic agent spreads primarily through organs and tissue like spleen, lymph nodes,
uterus, testicles, mammary gland and nervous system due to intra-phagocytic inclusions.

In fact, nowadays, there is a great relationship and contact between humans and marine
mammals, therefore, it is very important to avoid the spreading of the disease, and control and eliminate
this agent, which is crucial to minimize losses, such as, dead animals and infected Humans, avoiding a
public health problem.

The aim of this study was to perform a review over brucellosis in marine mammals, its infection
and clinical signs, its manifestation in different species of marine mammals, define its transmission from
host to host, available treatment and what can be done in the near future to create new ways to diagnose
and treat this disease in this animals, contributing to better health and living conditions in captivity and

avoiding death in the wild.

Keywords: Brucella spp., Brucellosis, marine mammals, Zoonosis, strandings, Brucella ceti, Brucella
pinnipedialis.



“Life doesn't give us purpose.

We give life purpose.”

Barry Allen
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1. Introducéo

A Brucelose é uma patologia infectocontagiosa de caracter zoonético causado por uma
bactéria, Brucella spp.. Esta patologia afeta uma extensa variedade de espécies de animais, onde se
incluem os animais marinhos (Foster et al., 2002; Pessegueiro et al., 2003; Whatmore et al., 2008;

Hernandez-Mora et al., 2008; Hernandez-Mora et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2013).

No ano de 1953, com o Decreto-Lei n.° 39209 a 14 de maio, iniciaram-se acfes de luta contra a
Brucelose em pequenos ruminantes em Portugal, pais onde esta patologia tem caracter de declaracao
obrigatoria, através da implementacdo de campanhas de controlo da Brucelose em caprinos, assim
como, a sua extensdo a ovinos e seus coabitantes. Os programas de controlo da doenca referidos
anteriormente séo justificaveis devido aos prejuizos econémicos e riscos para a Saude publica que esta
patologia apresenta (Baucheron et al., 2002; El-Tras et al., 2010; DGAV, 2012).

Paises com animais marinhos em cativeiro e que apresentam uma larga costa maritima estéo
propensos a um maior nimero de casos de Brucelose, sobretudo em animais arrojados na praia, onde
esta patologia aparenta ser uma das principais causas para este fenémeno (Walsh et al., 2001: 83;
Gonzalez et al., 2002; Guzman-Verri et al., 2012). Até ao momento ja foram identificadas 130 espécies
de animais marinhos como potenciais hospedeiras desta patologia, onde estdo englobadas 86 espécies
de cetaceos das subordens Mysticeti e Ondotoceti (inclui baleias, golfinhos e botos) e 36 espécies de
pinipedes incluindo a familia Otariidae (ledes marinhos), Odobenidae (morsas) e Phocidae (focas)
(Figuras 1 e 2). Das 130 espécies referidas anteriormente, 53 foram confirmadas como seropositivas
para a Brucelose através de métodos convencionais de diagnéstico (Tabela 1) (Jefferson et al., 2008;

Hernandez-Mora et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

Deste modo, torna-se importante a realizacdo de uma revisdo bibliografica acerca desta
patologia, na perspetiva mundial, abordando a etiologia, a sua patogenia, mecanismos de transmisséao,
manifestagdes e sinais clinicos nas diferentes espécies, achados patolégicos, métodos de diagnostico,

diagnésticos diferenciais, tratamento e sua prevengéo.
2. Nota histérica

Em 1994, nos EUA foi isolada pela primeira vez a bactéria Brucella spp., a partir de um feto
abortado de golfinho roaz do Atlantico (Tursiops truncatus), que se encontrava em cativeiro. Nesse
mesmo ano foi também isolada Brucella spp. de uma carcaca de foca vitulina (Phoca vitulinae), de um
boto (Phocoena phocoena) e de um golfinho comum (Delphinus delphis) arrojados ao largo da costa
da Escdcia. O isolamento de varias espécies de Brucella spp. em animais que habitam em diferentes
habitats, sugere uma distribuicdo mundial deste agente (Ewalt et al., 1994; Gonzalez-Barrientos et al.,
2009; Hernandez-Mora et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2013).



Espécies de cetaceos

Figura 1- Distribuicdo mundial de cetaceos seropositivos a Brucella spp. (adaptado de Hernandez-
Mora et al., 2013).

Y .’v—" Espécies mannhas

Bl Arctocephanss gazena

Figura 2 - Distribuicdo mundial de espécies marinhas seropositivas a Brucella spp. (adaptado de
Hernandez-Mora et al., 2013).

Inicialmente foram propostos varios nomes para as diferentes espécies de Brucella spp. que

afetam os animais marinhos. Primeiramente foi atribuido 0 nome de Brucella maris a um conjunto de



variantes desta bactéria que afetavam estes animais (Cloeckaert et al., 2001; Gonzalez et al., 2002;
Pessegueiro et al., 2003; Foster et al., 2007; Whatmore et al., 2007). Posteriormente foram divididas
em Brucella cetaceae e Brucella Pinnipidiae (Cloeckaert et al., 2001; Foster et al., 2002; Pappas et al.,
2005; Whatmore et al., 2007; Prenger-Berninghoff et al., 2008). Em 2009, foi convencionado que estas
duas variantes fossem aceites como espécies, sendo por isso 0 seu nome alterado para Brucella ceti
e Brucella pinnipedialis. Estas duas espécies foram posteriormente classificadas de acordo com o seu
biétipo molecular (Foster et al., 2007; Dawson et al., 2008; Hernandez-Mora et al., 2009; Fernandes,
2012).

A espécie Brucella ceti ja foi isolada em soro sanguineo de cetaceos das familias Phocoenidae
(e.g. boto), Delphinidae (e.g. golfinhos, orcas), Monodontidae (e.g. belugas), Balaenidae (e.g. baleia
franca) e Balaenopteridae (e.g. baleia azul) através da reagdo em cadeia de polimerase (do Inglés
Polymerase Chain Reaction, PCR), nas quais onze espécies ja foram identificadas como infetadas. A
maioria destes isolados de Brucella spp. foram obtidos de cetaceos arrojados em praias do Oceano
Atlantico junto ao continente Europeu e Americano, bem como do Oceano Pacifico (Nielsen et al., 2001;
Foster et al., 2002; Hernandez-Mora et al., 2008; Neimanis et al., 2008; Guzman-Verri et al., 2012).

Embora esta bactéria seja rara em humanos, em 2013 foram reportados 357 novos casos desta
patologia, na sua maioria em habitantes de paises do mediterrdneo. Cerca de 70% dos casos
reportados foram hospitalizados, mas apenas um desses casos foi mortal. Apesar destes casos
registados, a incidéncia de Brucelose em gado bovino, ovino e caprino tem diminuido (Fernandes, 2012;
EFSA, 2015).

3. Etiologia

Atualmente sdo reconhecidas 10 espécies de Brucella, entre as quais B. abortus, B. melitensis,
B. suis, B. ovis, B. canis e B. neotomae. As restantes quatro espécies foram identificadas mais
recentemente, designadamente B. pinnipedialis, B. ceti, B. microti e B. inopinata. Esta classificagdo
baseia-se em caracteristicas fenotipicas e genotipicas e na patogenicidade da bactéria
(Pessegueiro et al., 2003; Ohishi et al., 2004; Perrett et al., 2004; McDonald et al., 2006; Groussaud et
al., 2007; Whatmore et al., 2007; Dawson et al., 2008; Herndndez-Mora et al., 2009).

3.1. Caracteristicas microbioldgicas

Brucella spp. € um cocobacilo intracelular ndo capsulado, que afeta 0 Homem, bem como os
animais terrestres e marinhos (Figura 3). Relativamente as caracteristicas microbiologicas, esta
bactéria ndo apresenta motilidade, € urease negativa, oxidase positiva, catalase negativa, Gram
negativa, e nao requer obrigatoriamente a presenca de didxido de carbono para o seu crescimento
(Ewalt et al., 1994; Cloeckaert et al., 2001; Foster et al., 2007). Esta pode ser isolada em meio Brucela
agar ou agar sangue, apesar de estar igualmente descrita a cultura em agar Hektoen, agar MacConkey,

agar mannitol sal (MSA), e agar tiossulfato citrato sais biliares (TCBS) (Foster et al., 2002; Cay et al.,



2009; Jauniaux et al., 2010; Goel et al., 2013). O género Brucella foi classificado como mono-especifico
uma vez que apresenta uma homologia superior a 95% em testes moleculares (Pessegueiro et al.,
2003; Foster et al., 2007; Dawson et al., 2008; Hernandez-Mora et al., 2008; Gonzalez-Barrientos et
al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

Figura 3 — Macr6fagos inoculados com Brucella spp. MO 1000x, Giemsa (adaptado de Serafino et al.,
2007).

4. Hospedeiros

Nas ultimas décadas, diferentes espécies desta bactéria foram isoladas em diversas espécies
de animais marinhos, sendo que as mais afetadas séo as familias Delphinidae, Phocoenidae, Otariidae
e Phocidae (Foster et al., 2002; Foster et al., 2007; Groussaud et al., 2007; Dagleish et al., 2008;

Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2009; Jauniaux et al., 2010).

A familia Delphinidae é constituida por varias espécies de golfinhos entre as quais o golfinho
comum (Delphinus delphis), golfinho riscado (Stenella coeruleoalba), golfinho roaz (Tursiops truncatus),
e ainda a orca (Orcinus orca) (Nikaido et al., 2001; Jefferson et al., 2008: 17,19).

A familia Phocoenidae esta relacionada com os golfinhos e baleias, sdo designados de Botos
como nome comum e algumas das espécies mais conhecidas séo, o boto da Califérnia (Phocoena
sinus), o boto comum (Phocoena phocoena) e o boto de Burmeister (Phocoena spinipinnis) (Jefferson
et al., 2008: 17,19).

A familia Otariidae é constituida por variadas espécies de ledes marinhos, incluindo o leédo
marinho Californiano (Zalophus californianus), ledo marinho Patagénico (Otaria flavescens) e ainda o
ledo marinho de Stellar (Eumetopias jubatus)(Jefferson et al., 2008: 21, 308, 312).

A familia Phocidae inclui as focas e esta representada por algumas espécies mais conhecidas,
tais como a foca vitulina (Phoca vitulina) e a foca leopardo (Hydrurga leptonyx) (Jefferson et al., 2008:
21, 380).



As familias Delphinidae e Phocoenidae sdo mais afetadas pela espécie Brucella ceti, enquanto
os membros da familia Otariidae e Phocidae sédo mais afetados por Brucella pinnipedialis (Foster et al.,
2007; Hernandez-Mora et al., 2009; Nymo et al., 2011; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et
al., 2013) .

As espécies de Brucella spp. observadas em animais marinhos demonstraram ser semelhantes
as espécies identificadas em animais terrestres, por possuirem os mesmos antigénios de superficie
usados para o diagndstico de B.melitensis e B.abortus. Este facto facilita a utilizacdo de métodos de
diagndstico para animais marinhos, uma vez que assim podem ser usados algumas das provas usadas
para bovinos, caprinos e ovinos (Tabela 1) (Cloeckaert et al., 2001; Nielsen et al., 2001; Baucheron et
al., 2002; Hernandez-Mora et al., 2009; Meegan et al., 2010; Guzméan-Verri et al., 2012; Hernandez-
Mora et al., 2013).

Tabela 1- Espécies de Brucella infetantes das diferentes familias de animais (adaptado de Guzman-
Verri et al., 2012).

Espécies

Hospedeiros

B. microti

B. inopinata

B. canis

B. pinnipedialis
B. ceti

B. abortus

B. melitensis
B. ovis

B. suis

B. neotomae

>
X
>

Rodentia (Roedores)
Hominidae X X X
Canidae X

Mustelidae (Lontras) X

Pinnipedia X

Phocoenidae X
Delphinidae X
Hippopotamidae

Bovidae (Bovinos)

Caprinae (Caprinos)

x| X| X| X
X| X| X| X

Ovis spp. (Ovinos)

Cervidae (Renas)

Suidae (Suinos) X

A maioria dos casos confirmados de Brucelose em animais marinhos ocurreu em Odontocetos
arrojados na praia, com natacdo erratica e problemas de orientacdo. O arrojamento de animais
marinhos na praia chama a atencéo dos banhistas e outras pessoas no local que acabam por contactar

com 0s mesmos para 0s ajudar, ficando mais expostos e correndo maior risco de infecéo (Figura 4).



(Garner et al., 1997; Ohishi et al., 2003; Sohn et al., 2003; Neimanis et al., 2008; Hernandez-Mora et
al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

Figura 4 - Arrojamento de cetaceos com contacto com outros animais e Humanos na Costa Rica. (A)
Arrojamento de um golfinho riscado vivo com neurobrucelose socorrido por habitantes locais. (B)
Arrojamento de uma baleia bicuda de Cuvier com serologia positiva para Brucellose spp. com gado
bovino nas redondezas. (C) Arrojamento de um golfinho riscado vivo com neurobrucellose a ser
transportado por turistas. (D) Arrojamento de uma baleia jubarte morta com contacto com os banhistas
(adaptado de Guzman-Verri et al., 2012).

Em parques zoolégicos e aquérios, esta patologia ndo é analisada com regularidade, devido a
falta de métodos de rastreio validados para o diagndstico de brucelose em animais marinhos
(Hernandez-Mora et al., 2009).

Brucela ceti € comum em cetaceos, mas apenas uma pequena por¢ao dos animais infetados
chega a desenvolver um quadro clinico tipico, isto sugere que uma grande parte consegue autolimitar
a patologia permanecendo como portadores. Os mais infetados sdo os membros da familia
Delphinidae, possivelmente devido ao seu comportamento natural, que apresenta uma grande
componente social e sexual (Foster et al., 2002; Dawson et al., 2008; Hernandez-Mora et al., 2008;
Prenger-Berninghoff et al., 2008; Guzman-Verri et al., 2012).

5. Vias de transmisséao

Nos animais marinhos a Brucelose é uma infecao crénica que persiste durante toda a vida do
animal, a Brucelose apresenta assim vias de infecdo verticais e horizontais diretas e indiretas
(McDonald et al., 2006; Dagleish et al., 2008; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Whatmore, 2009;
Diacovich & Gorvel 2010; Guzman-Verri et al., 2012)



Brucella spp. ndo apresenta motilidade e normalmente ndo sobrevive em condi¢cdes adversas
no ambiente. No entanto, apesar de ndo estar totalmente esclarecido sabe-se que é improvavel que
Brucella ceti consiga sobreviver fora do hospedeiro por periodos prolongados. Elevadas diluicGes desta
bactéria, na agua salgada, podem diminuir a transmissdo do agente, devido a doses infetantes
reduzidas (Guzman-Verri et al., 2012). Uma das alternativas é a transmissao através do contacto entre
hospedeiros, tal como o coito e a amamenta¢do (Hernandez-Mora et al., 2008; Maquart et al., 2009;

Gonzalez-Barrientos et al., 2009).

Em animais marinhos de cativeiro, o principal mecanismo de transmisséo é a entrada de novos
animais no grupo ou tanque. Quanto maior a frequéncia de adigdo de novos animais, maior o risco de
entrada deste agente no grupo social, por isso mesmo deve ser evitada a introducdo de animais néo
testados serologicamente (Dunn et al., 2001: 312-314).

5.1. Transmissao direta

No animal infetado, os principais 6rgaos afetados (nos quais se localiza a bactéria), sédo o
aparelho reprodutor masculino e feminino, génglios linfaticos, baco, figado e glandula mamaria. A
principal via de elimina¢é@o deste agente séo os conteudos fetais e abortivos, bem como o leite e sémen.
A presenca de Brucella spp. nos 6rgdos reprodutores acaba por ser a principal responsavel pela
disseminagdo da mesma, provocando esterilidade e aborto (Ohishi et al., 2003; Goldstein et al., 2009;
Gonzélez-Barrientos et al., 2009; Maquart et al., 2009; Jauniaux et al., 2010; Nymo et al., 2011;

Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).
5.1.1. Vertical

Crias de animais infetados por Brucella spp. podem ser infetadas in Gtero e no puerpério,
tornando-se uma possivel fonte de infecao para os outros animais do grupo e/ou coabitantes do mesmo
tanque. Estas crias mais tarde aquando da sua primeira gestagdo, podem abortar. As crias que néo
séo infetadas por esta via estdo também sujeitas a outra fonte de infe¢cdo, o leite materno, através do
processo de lactacédo. Nos golfinhos o periodo de lactacdo dura 7 a 18 meses, aumentando o risco de
infecdo para a cria e coabitantes (Nielsen et al., 2001; Foster et al., 2002; Dagleish et al., 2008;
Hernandez-Mora et al., 2008; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Maquart et al., 2009; Whatmore, 2009;
Nymo et al., 2011; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

5.1.2. Horizontal

As vias de transmisséo horizontal e vertical sdo importantes porquanto os animais marinhos
vivem em grupos humerosos, e apresentam um grande cariz social e sexual. Por outro lado, o contacto
com os orgaos reprodutores de um animal infetado por meio de coito, € uma via de transmissdo muito
comum. A bactéria também pode estar presente no leite e produtos abortivos de animais previamente
infetados. O contacto com estes produtos ou a prépria ingestéo de leite por outras crias e animais do

mesmo grupo social ou tanque é também uma via importante de infegdo (Cloeckaert et al., 2001; Foster



et al., 2002; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Whatmore, 2009; Jauniaux et al., 2010; Guzman-Verri et
al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

5.2. Transmissao indireta

O contato com o Homem e outros animais permite uma disseminacéo alargada da patologia,
uma vez que se trata de uma zoonose (Garner et al., 1997; Sohn et al., 2003; McDonald et al., 2006;
Groussaud et al., 2007; Hernandez-Mora et al., 2008; Hernandez-Mora et al., 2013).

Outros mecanismos de infecdo incluem a ingestéo de peixe e helmintas infetados por Brucella
spp. Os genéros Halocercus e Pseudalius sdo os parasitas actualmente reconhecidos, associados a
uma carga infeciosa elevada de Brucella spp., estando presente em golfinhos e botos. Estes parasitas
apresentam capacidade de atravessar a placenta e serem transmitidos de mée para filho (Dagleish et
al., 2008; Dawson et al., 2008; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Oliveira et al., 2011; Guzman-Verri et
al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

Figura 5 - Larvas de Halocercus spp. no pulméo de um Boto
(http://ocw.tufts.edu/Content/72/imagegallery/1362314/1368464/1373612).

6. Patogenia

Os mecanismos patogénicos da Brucella spp. ainda ndo foram completamente esclarecidos,
no entanto, sabe-se que podem infetar células fagocitarias e ndo fagocitarias, sendo que nas ultimas
apresenta-se dentro do reticulo endoplasmatico rugoso. A bactéria dissemina-se principalmente para
outros 6rgéos e tecidos, como o baco, ganglios linfaticos, Utero, testiculos, glandula mamaria e tecido
nervoso (Pessegueiro et al., 2003; Pappas et al., 2005; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Fernandes
2012; Guzméan-Verri et al., 2012). Aquando da infecdo, este agente provoca uma linfadenite aguda,
esplenomegalia, metrite, problemas neuroldgicos, incluindo problemas de flutuabilidade e natagéo
erratica (Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012). O periodo de incubacdo pode

ser curto ou longo, sendo possivel ir de semanas a anos. A infe¢cdo pode ser autolimitante, durar meses



ou até mesmo anos, e em casos de cronicidade, pode ser intermitente (Garner et al., 1997; Diacovich
& Gorvel, 2010). Para sobreviver a resposta antibacteriana, a bactéria apresenta uma grande variedade
de mecanismos de resisténcia dentro das células mononucleares e polimorfonucleares. O
lipopolissacarideo (LPS) é crucial para a sobrevivéncia intracelular da bactéria, pois tal como o LPS
das enterobactérias, permite uma menor suscetibilidade a atividade dos macréfagos, baixa atividade
ferropénica, bem como baixa pirogenicidade, sendo um indutor da leucina e linfocitos T helper 1 (Th1)
apesar de ser fraco indutor de uma resposta por interferdo e do fator de necrose tumoral (Baucheron
et al., 2002; Pessegueiro et al., 2003; Pappas et al., 2005; Dawson et al., 2008; Whatmore, 2009;
Diacovich & Gorvel, 2010).

Uma resposta eficaz depende da ativac@o de macréfagos, e portanto associado a uma resposta

imunitaria celular do tipo Thl contra antigénios proteicos (Pessegueiro et al., 2003).

O que determina a viruléncia de uma infecao por bactéria do género Brucela spp. € a producao
dos nucledtidos guanina e adenina monofosfato, permitindo a inibigdo da formacao dos fagolisossomas,
a desgranulagdo e consequente ativagdo do sistema de Zinco-Cobre-superdxido dismutase e a

producéo de fator de necrose tumoral (Pappas et al., 2005; Diacovich & Gorvel, 2010; Fernandes, 2012)

Na maioria dos casos em que foi isolada a bactéria de animais arrojados, 0s mesmos estavam
em condi¢des precarias de saude ou ja mortos, por isso € dificil determinar quais as carateristicas
primarias de uma infecdo por brucelose (Guzméan-Verri et al., 2012). Muitos destes animais
apresentavam cargas parasitarias e lesées em diferentes 6rgdos, apesar de algumas destas serem
relativas a patologias primarias. Outras podem ser devidas a causas secundarias, como trauma durante
o0 arrojamento ou poluentes ambientais (Foster et al., 2002; Dawson et al., 2008; Neimanis et al., 2008;
Jauniaux et al., 2010; Oliveira et al., 2011; Hernandez-Mora et al., 2013). Como tal, algumas destas
patologias podem comprometer o estado imunitario do animal, causando patologias mais graves, tais
como pneumonia, meningite e insuficiéncia cardiaca ou hepética. N&o é raro encontrar outras espécies
de bactérias e fungos nos mesmos 0rgdos nos quais é isolada a bactéria, no entanto estes
microrganismos sdo considerados contaminantes ou oportunistas (Pappas et al., 2005; Gonzélez-
Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

7. Manifestacdes clinicas

7.1. Cetéaceos

Os cetaceos sdo animais que passam toda a sua vida no mar, e como tal, o seu cérebro esta
especializado para a capacidade natatéria, por este motivo a manifestacéo neurolégica de Brucella ceti
€ a mais evidente uma vez que provoca, um quadro clinico de neurobrucelose com natacao erratica.
Macroscopicamente pode ocorrer hiperémia das meninges e cérebro, e microscopicamente pode ser
identificada meningoencefalomielite n&do supurativa com infiltrado mononuclear no liquido
cefalorraquidiano (Figura 6) (Gonzalez et al., 2002; Sohn et al., 2003; Hernandez-Mora et al., 2008;



Nymo et al., 2011; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al.,
2013).

Secundariamente pode ser desenvolvido hidrocéfalo resultante de infiltracdo de células
mononucleares com fibrose das meninges e do tecido periférico ao sistema ventricular (Figura 6). Esta
manifestagdo clinica é acompanhada de opistotonos, tremores, convulsdes, desorientacao,
incapacidade natatéria e de flutuabilidade. E por esta raz&o, que a maioria dos casos de infecdes por
Brucella ceti esteja descrita em animais arrojados na praia, ou em cativeiro, com natacdo erratica

acompanhada de aborto, em caso de gestagéo (Gonzalez et al., 2002; Gonzalez-Barrientos et al., 2009;
Guzman-Verri et al., 2012).
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Figura 6 - Achados Histopatolégicos em cetaceos com neurobrucelose. (A) Vasos meningicos

hiperémicos nos hemisférios cerebrais e cerebelo de um golfinho riscado. (B) Sec¢éo transversal da
regido caudo-lateral do hemisfério esquerdo do cérebro de um golfinho riscado com hidrocéfalo com
aumento dos ventriculos laterais devido a acumulacdo de liquido cefalorraquidiano secundério a
inflamacéo envolvente ao sistema ventricular, seta indica um vaso sanguineo hiperémico. (C)
Coloragdo de Wright-Giemsa de infiltrado mononuclear em liquido cefalorraquidiano (adaptado de

Hernandez-Mora et al., 2008; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

No sistema respiratorio a espécie Brucella ceti ja foi isolada em pulm@es sem ocorréncia de
sinais clinicos. No entanto ja foram reportados casos de golfinhos com neurobrucellose que
apresentavam pneumonia intersticial, broncopneumonia, microcalcificagdo distréfica, hiperémia,
agregados leucocitarios no tecido conjuntivo periférico aos brénquios e abcessos pulmonares. Foi
também estabelecida uma relagéo entre inflamacéo pulmonar em animais infetados com nematodes
pulmonares portadores de Brucelose, uma vez que uma carga parasitaria elevada pode provocar uma
inflamacé@o pulmonar com congestdo, agravando o quadro resultante da infecdo por B.ceti., com
ocorréncia de trombos pulmonares, pneumonia necrética grave ou até subaguda a cronica. Nestas
situagfes € comum a ocorréncia de granulomas eosindfilos, contendo neutrofilos e macréfagos. Em
resultado, uma situagdo de dispneia num animal arrojado em praia, vai complicar o prognéstico de
reabilitacdo do animal, devido a congestdo pulmonar resultante (Foster et al., 2002; Gonzalez et al.,
2002; Ohishi et al., 2003; Pappas et al., 2005; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al.,
2012; Hernandez-Mora et al., 2013).
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Brucella ceti pode ainda provocar linfoadenomegdlia e hépato-esplenomegalia com focos
necroticos (Pappas et al., 2005; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Jauniaux et al., 2010; Nymo et al.,
2011; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

No sistema cardiovascular, a brucelose apresenta como manifestagdes clinicas, endocardite e
espessamento da valvula mitral apresentando um nédulo vegetativo contendo zonas com fibrina
adjacente a superficie. A superficie da valvula mitral pode também demonstrar calcificagdo distrofica e
colénias bacterianas, degeneragdo do miocardio com edema perivascular e fibrose envolvendo o
pericardio (Pappas et al., 2005; Dawson et al., 2008; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Cay et al., 2009;
Whatmore, 2009; Guzman-Verri et al., 2012; Herndndez-Mora et al., 2013). Esta lesdo também ja foi
identificada em humanos infetados por B.ceti. (Parsons et al., 2006). Lesdes no tegumento e camada
subcutanea de gordura também sdo comuns, designadamente abcessos sobre a barbatana dorsal com
possibilidade de necrose da pele na regido afetada (Figura 7) (Foster et al., 2002; Dagleish et al., 2008;

Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

Figura 7 - Achados patoldgicos no tegumento e coracéo de cetaceos. (A) Arrojamento de um golfinho
riscado vivo com neurobrucelose apresentando lesdes no tegumento. (B) Nédulo vegetativo na valvula
mitral do coracdo assinalado pela seta branca e vasos hiperémicos na regido dorsal da valvula
assinalado pela seta preta. (adaptado de Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Hernandez-Mora et al.,
2013).

No sistema musculo-esquelético, B.ceti ja foi isolada em caos de discoespondilite e osteoartrite
fribrinopurulenta na articulagdo gleno-umeral de um animal que apresentava neurobrucelose, bem
como na articulacdo atlanto-occipital e vertebral, impedindo assim uma correta natacdo (Figura 8)
(Foster et al., 2002; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Jauniaux et al., 2010; Nymo et al., 2011; Guzman-
Verri et al., 2012).
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Figura 8 - Auséncia de condilos occipitais e de processos laterais vertebrais da articulagdo atlanto-

occipital de um golfinho (adaptado de Guzman-Verri et al., 2012).

No sistema urinario, foi isolada Brucelose em rins congestivos de cetaceos (Gonzalez-
Barrientos et al., 2009; Oliveira et al., 2011; Guzman-Verri et al., 2012; Goel et al., 2013).

Relativamente ao sistema reprodutivo, os achados, lesGes e manifestaces clinicas mais
frequentes incluem, placentite, granulomas endometriais necrosantes, endometrite e aborto. O
fendmeno abortivo ocorre devido passagem da leséo inicial para a parede do Gtero, até aos cotilédones
placentarios, destruindo as vilosidades. Em machos, B.ceti causa epididimite e orquite granulomatosa
com mineralizagdo e abcessos caseo-necroéticos (Figura 8) (Gonzalez et al., 2002; Prenger-Berninghoff
et al., 2008; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Jauniaux et al., 2010; Nymo et al., 2011; Guzman-Verri
etal., 2012).

Figura 9 - Achados patoldgicos do sistema reprodutivo de um golfinho riscado (Stenella coeruleoalba).
(A) Golfinho riscado apresentando disturbios natatérios, a ser assistido por habitantes locais. (B) Feto
de um golfinho abortado no interior da placenta. (C) Abcessos placentarios pontuados assinalado por
setas. (D) Testiculo direito aumentado demonstrando um abcesso e lesdes multiloculares na area
proximal (seta) de um Boto comum (adaptado de Hernandez-Mora et al., 2008; Guzman-Verri et al.,
2012).

7.2. Pinipedes

A maioria dos isolados de Brucella pinnipedialis foram obtidos de animais em cativeiro
saudaveis ou em liberdade aparentemente saudaveis. A maioria corresponde a amostras do sistema
respiratorio (pulm&o e parasitas pulmonares) apresentando ligeira broncopneumonia, adenomegalia e

hépato- e esplenomegalia. Esta bactéria foi também isolada no trato digestivo, rins, testiculos e
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placenta, estando também associada a aborto (Forbes et al., 2000; Foster et al., 2002; Tryland et al.,
2005; Prenger-Berninghoff et al., 2008; Goldstein et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2013).

7.3 Humanos

Em humanos, a infecdo por Brucella spp. estd associada a ingestdo de lacticinios nao
pasteurizados contaminados, bem como a ingestdo de peixe ndo cozinhado. E também considerada
uma doenga profissional para médicos veterinarios, técnicos de laboratério, médicos, enfermeiros e
trabalhadores de exploracGes de pecuaria. Este grupo de profissionais € infetado através da inalagao
ou contacto com tecidos fetais ou liquidos contaminados causando, cefaleias, fadiga e sinusite grave.
Em humanos, ja foram isoladas varias espécies de Brucella, incluindo as espécies marinhas, onde os
pacientes demonstravam os mesmos sinais clinicos que animais infetados. (Gonzélez et al., 2002;
Pessegueiro et al., 2003; Sohn et al., 2003; Pappas et al., 2005; McDonald et al., 2006; Parsons et al.,
2006; Dagleish et al., 2008; Whatmore et al., 2008; Nymo et al., 2011; Fernandes, 2012; Hernandez-
Mora et al., 2013).

7.4 Outros animais

Brucella spp. isolada de Boto comum, provocou aborto em condi¢gbes experimentais, em gado
bovino. B.ceti demonstrou ser menos virulenta em animais terrestres, que Brucella melitensis e Brucella
abortus (Perrett et al., 2004; Hernandez-Mora et al., 2013).

Na espécie Ursus maritimus (urso polar) a seroprevaléncia é de 5% a 10% no Artico, pelo facto
de a sua dieta ser maioritariamente constituida por focas, as quais com uma prevaléncia de 3% a 8%
(Tryland et al., 2001; Foster et al.,, 2002; Rah et al., 2005; O’Hara et al., 2010; Nymo et al., 2011,

Hernandez-Mora et al., 2013).

Em peixes-gato do Nilo (Clarias gariepinus) a inocula¢do subcutanea de B. melitensis, resultou
na producdo de anticorpos anti-Brucella spp., sete dias apés a inoculacdo, mantendo titulacdes
positivas durante um periodo de cinco semanas. Esta espécie de peixe e possivelmente outras sdo
suscetiveis a infegdo por Brucela spp.. O mesmo agente inoculado foi posteriormente isolado de
diferentes érgéos e inoculado em outros peixes, provocando infe¢do. Foi também isolada Brucella spp.
em outros peixes no Delta do rio Nilo, os quais ndo foram inoculados durante estes procedimentos nem
entraram em contacto com o0s animais inoculados. No entanto, fezes e outros residuos de gado
presente nas margens do rio acabam por se depositar no fundo, criando uma possivel fonte de infecéo
para 0s peixes que coabitam neste ecossistema (Foster et al., 2002; Dawson et al., 2008; El-Tras et
al., 2010; Nymo et al., 2011; Hernandez-Mora et al., 2013).

8. Diagnéstico diferencial

O quadro clinico de infecdo por B.ceti € compativel com infecdo por Toxoplasma spp.,

Morbilivirus e Herpesvirus, uma vez que ambos apresentam a mesma sintomatologia neuroldgica, por
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isso fazem parte do diagnostico diferencial para esta patologia, descartado através de exames
laboratoriais (Gonzalez et al., 2002; Sohn et al., 2003; Rah et al., 2005; Prenger-Berninghoff et al., 2008;

Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

9. Patologia Clinica de Brucella spp. em animais marinhos

Em casos de Brucelose, reportados em animais marinhos de cativeiro, verificou-se que a
velocidade de sedimentacdo estava aumentada, comparativamente aos resultados registados do
mesmo animal em estado saudavel. Os niveis de fosfatase alcalina e creatinina encontravam-se
aumentados, no entanto, todos os restantes parametros hematol6gicos e bioquimicos apresentavam-
se dentro da normalidade (Bossart et al., 2001: 424). Em casos de fémeas primiparas gestantes,
ocorreu aborto, tendo sido isolada Brucella spp. na placenta, onde foram observadas lesées como
placentite supurativa multifocal e vasculite necrosante. Foram isolados antigénios Brucela spp. através
da técnica de imuno-histoquimica e PCR (Gonzélez et al., 2002; Hanni et al., 2003; Dawson et al., 2008;
Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2009; Cay et al., 2009; Jauniaux et al., 2010;
Guzman-Verri et al., 2012).

Para diagnéstico de Brucella spp. € comum a utilizagdo de amostras sanguineas, de pun¢éo
de génglio linfatico (mandibular, pulmonares, mesentéricos e gastricos), de bidpsia do baco e figado,
liquido pericardico, liquido cefalorraquidiano, urina, pungédo aspirativa de abcessos no tegumento,
glandula mamaria, leite, placenta, granulomas endometriais e contetdos abortivos. Estas amostras
podem ser posteriormente analisadas por PCR e através de cultura microbiol6gica (Forbes et al., 2000;
Dagleish et al., 2008; Dawson et al., 2008; Gonzalez-Barrientos et al., 2009; Herndndez-Mora et al.,
2009; Hernandez-Mora et al., 2013).

10. Diagnéstico de Brucelose em animais marinhos.

A Brucelose em espécies marinhas é uma das responsaveis por arrojamentos de animais
selvagens e uma fonte de infegdo para o Homem, ao mesmo tempo que em aquarios e parques
zooldgicos € um motivo de perdas econdmicas avultadas devido a morte de animais, aborto e perda de
crias. Por este motivo € crucial o diagnoéstico rapido da patologia. Para este fim existem duas categorias
de testes, diretos e indiretos (Dunn et al., 2001: 313; McDonald et al., 2006; Dagleish et al., 2008;
Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2009; Meegan et al., 2010; Guzman-Verri et
al., 2012).

O descarte dos diagnosticos diferenciais é efetuado através da identificacdo de antigénios virais
em células inflamatdrias, nervosas e neurénios, isolamento viral e (PCR). Em caso de parasitose por
Toxoplasma spp., quistos e bradi/tagquizoitos estdo normalmente presentes em parénquima cerebral e
pode ser confirmado através de imuno-histoquimica. No entanto, néo é facil realizar este diagnostico,

pois requer uma investigacdo exaustiva e conhecimento detalhado das particularidades
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anatomofisioldgicas destes grupos de animais (Gonzalez et al., 2002; Ohishi et al., 2004; Prenger-
Berninghoff et al., 2008; Gonzéalez-Barrientos et al., 2009; Jauniaux et al., 2010; Guzman-Verri et al.,
2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

Devem ser colhidas amostras para cultura microbioldgica da bactéria, varias titulacbes de
anticorpos e identificacdo de novos sintomas a todos os animais infetados por Brucella spp. (Walsh et
al., 2001: 90;Foster et al., 2002; Hanni et al., 2003; Rah et al., 2005; Dagleish et al., 2008; Neimanis et
al., 2008; Maquart et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2009).

10.1. Provas Diretas

As provas diretas podem ser microbiolégicas se detetarem a bactéria e identificarem
diretamente de amostras colhidas do animal. Se o isolamento néo for possivel estdo disponiveis provas
moleculares, como o PCR para detecdo do ADN da bactéria ou imunofluorescéncia e imuno-
histoquimica para visualizacdo direta dos antigénios (Gonzélez et al., 2002; Ohishi et al., 2004;
Hernandez-Mora et al., 2008; Neimanis et al., 2008; Whatmore et al., 2008; Goldstein et al., 2009;
O’Hara et al., 2010; Guzmén-Verri et al., 2012).

A detecdo de antigénios de Brucella spp. através de imunofluorescéncia em amostras de
orgéaos e tecidos de animais com suspeitas, ou sinais clinicos compativeis com Brucelose, é rapida e
eficiente, no entanto, é pouco utilizada. Uma das desvantagens esta associada ao processamento do
material, que muitas vezes altera a conformacgéo estrutural do antigénio e da histologia dos 6rgaos e
tecidos dificultando o diagnéstico da bactéria (Dunn et al., 2001: 313; McDonald et al., 2006; Dagleish
et al., 2008; Jauniaux et al., 2010; Meegan et al., 2010; Guzman-Verri et al., 2012).

O teste imunoenzimatico ELISA (do Inglés, Enzyme-Linked Immunosorbent Assay),
inicialmente utilizado, era produzido para ruminantes. Posteriormente foi desenvolvido uma prova de
ELISA de competicdo, especialmente para cetdceos e pinipedes. Ao contrario dos métodos
convencionais, estas duas provas foram padronizadas e validadas para estas espécies. Até ao
momento, mais de 15 ensaios diferentes foram descritos em todo o mundo, para a identificacdo de
antigénios de B.ceti em cetaceos (Nielsen et al., 2001; Tryland et al., 2005; Meegan et al., 2010; Nymo
et al., 2011; Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al., 2013).

Foram usados trés diferentes provas de ELISA de competicdo para a detecao de antigénios de
Brucella spp. em cetaceos. As provas de ELISA de competicdo apresentam uma baixa especificidade
mas alta sensibilidade quando comparado com as provas de aglutinacdo, apresenta menos falsos
positivos (Hernandez-Mora et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2013; Gonzalez-Barrientos et al., 2009;
Guzman-Verri et al., 2012). A grande vantagem destas provas é serem independentes da espécie de
animal de onde provém a amostra, podendo assim ser utilizadas em diferentes mamiferos, ja que nao

necessita de varios anticorpos secundarios de espécies diferentes de Brucella spp. e, sendo uma prova
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de leitura automatizada diminui o risco de erro por falha humana (Dawson et al., 2008; Neimanis et al.,
2008; Hernandez-Mora et al., 2009; O’Hara et al., 2010; Guzman-Verri et al., 2012).

10.2. Provas Indiretas

Tal como nos animais terrestres, as provas de Brucelose em animais marinhos baseiam-se na
detecdo de anticorpos anti-LPS, mais concretamente os direcionados para N-formil perosamina.
Contudo a perosamina é muito comum em bactérias Gram-negativas, 0 que aumenta a probabilidade
de falsos positivos (Baucheron et al., 2002; Vizcaino et al., 2004; Whatmore 2009; Nymo et al., 2011,
Guzman-Verri et al., 2012).

As provas indiretas testam a resposta imunoldgica do hospedeiro ao agente etiolégico. O
diagndstico presuntivo de Brucelose € baseado na detecéo de anticorpos no soro sanguineo. Apesar
destas provas serologicas ndo serem especificas para B.ceti, sdo muito importantes para estudos
epidemiolégicos e provas de rastreio, tal como se realiza em parques zoolégicos e aquarios
(Herndndez-Mora et al., 2009). As provas indiretas usadas em animais marinhos sdo a prova de
aglutinacéo Rosa Bengala, e de ELISA indireto (Tryland et al., 2005; Dagleish et al., 2008; Gonzalez-

Barrientos et al., 2009; Herndndez-Mora et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2013).

As vantagens das provas de aglutinacé@o, é o facto de ndo requerer material especializado,
tornando-se bastante menos dispendiosos quando comparado com outras provas, como as de ELISA.
Estas provas sdo as mais usadas por serem mais sensiveis, faceis de usar e adquirir, € serem
independentes da espécie do animal. A Rosa bengala € a prova de aglutinacdo mais utilizada, apesar
de apresentar um maior potencial de falsos positivos, devido a rea¢des cruzadas com antigénios de
outras alfa-proteobactérias (Delpino et al., 2004; Hernandez-Mora et al., 2009; Whatmore 2009; Nymo
et al., 2011; Guzman-Verri et al., 2012). As desvantagens desta técnica é o facto do plasma ou soro
hemolisado aumentarem o risco de falsos negativos e a possivel ocorréncia de fendmenos de Zona.
Uma vez que estas técnicas ndo necessitam o uso de reagentes especificos, as técnicas usadas no
Homem e em outros animais sdo facilmente adaptadas para a sua utilizagdo com soro de animais
marinhos (Pappas et al., 2005; Hernandez-Mora et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).

Foi criada uma prova de ELISA indireto especificamente para odontocetos e tém sido muito
usada no diagnéstico de Brucelose em cetaceos, pois apresenta leitura automatizada e muito efetiva,
diminuindo os falsos positivos e falsos negativos. Os seus reagentes sdo adquiridos com facilidade e
podem ser usados em diluicbes bastante altas, excluindo assim os problemas relacionados com a
gualidade da amostra utilizada, o que acontece regularmente em cetaceos. A grande vantagem desta
prova € a possibilidade de detetar as imunoglobulinas G ligadas aos LPS da membrana da bactéria,
independentemente da espécie (Gonzdalez-Barrientos et al., 2009; Hernandez-Mora et al., 2009;
Guzman-Verri et al., 2012).

16



As restantes vantagens da prova de ELISA indireta séo idénticas as restantes provas de ELISA.
Como desvantagem inclui-se o facto de se restringir apenas a um tipo de hospedeiro, sendo esta a
principal razdo pela qual é a prova menos usada, apesar de apresentar mais especificidade e
sensibilidade que as outras provas de ELISA (Pappas et al., 2005; Gonzalez-Barrientos et al., 2009;

Guzman-Verri et al., 2012).

10.3. Procedimentos de Diagnéstico

Os procedimentos de diagnéstico de Brucelose em animais marinhos arrojados passam por
uma primeira identificacdo de problemas de natagéo, orientacéo e flutuabilidade. De seguida, deve ser
efetuada uma colheita de sangue periférico do animal para proceder a prova de Rosa Bengala. Em
caso de positividade, deve ser considerada a eutanasia. No caso de a eutandsia ndo ser uma opc¢ao,
deve ser considerada a viabilidade de reabilitacdo. Se for considerada viavel, é efetuada uma cultura
com zaragatoas ou amostras de tecidos e 6rgédos afetados em placas de Brucella agar ou agar sangue
incubadas em condi¢des de anaerobiose entre 35°C a 37°C, bem como varias titulacdes de anticorpos
ao longo da antibioterapia para determinar se o tratamento esta a ser eficaz. Se a amostra inicial de
sangue for negativa na prova de Rosa Bengala, deve ser realizada uma prova de ELISA ou
imunofluorescéncia para identificacdo direta do agente e proceder aos processos de reabilitacdo
comuns (Figura 10) (Walsh et al., 2001: 90; Hernandez-Mora et al., 2009; Guzman-Verri et al., 2012).
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Figura 10 - Fluxograma de processos a seguir, em casos de arrojamento de um animal com suspeita

Colheita
de tecidos

de brucelose, diante de um arrojamento (adaptado de (Walsh et al., 2001).
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A presenca intracelular desta bactéria durante longos periodos e o risco de fonte de infegao
que representa para outros animais e para 0 Homem, sdo motivos para ponderar a eutanasia em
animais marinhos que arrojam na praia, na presenca de manifestacées clinicas e/ou serolégicas da
doenca (Walsh et al., 2001: 94; Malakoff, 2001; Perrett et al., 2004; Guzman-Verri et al., 2012).

Apesar de existirem técnicas que auxiliam o diagndstico desta patologia, o diagnéstico definitivo
€ na maioria das situacdes conseguido através de necropsia, uma vez que estes animais, em
arrojamento, ja estdo muitas vezes em condi¢Bes irrecuperaveis (Dawson et al., 2008; Prenger-
Berninghoff et al., 2008; Jauniaux et al., 2010; Guzman-Verri et al., 2012).

11. Terapéutica

A terapia para uma infe¢éo de Brucella spp. em animais marinhos € baseada nhuma conjugacgao
de antibidticos a serem selecionados pelo veterinario responsavel, de acordo com fatores intrinsecos
ao animal.

Nenhum tratamento foi reportado até a data como sendo eficaz em animais marinhos, apesar
de o tratamento com antibidticos reduzir a sintomatologia e manifestagées clinicas da doenc¢a (Dunn et
al., 2001: 313).

Sendo as bactérias microrganismos intracelulares, sdo necessarios antibiéticos com boa
penetracdo celular e tratamento combinado. Os grupos de antibiéticos mais utilizados séo, as
tetraciclinas, os aminoglicosideos, as quinolonas e as cefalosporinas de terceira geracdo. Estao
documentados casos em que existiu a remissao dos sinais clinicos apés tratamento com cefalosporinas
de terceira geracdo, e ainda uma resposta positiva ao uso de rifampicina associada a doxiciclina
durante um periodo de seis meses (Dunn et al., 2001: 313; Sohn et al., 2003; McDonald et al., 2006;
Cay et al., 2009; Goel et al., 2013).

A associacao e uso de cada categoria de antibidticos estdo dependentes dos fatores intrinsecos
ao animal, tais como, a idade, estado reprodutivo, estado imunoldgico, patologias concomitantes,
outros farmacos prescritos e estado nutricional (Guzman-Verri et al., 2012; Hernandez-Mora et al.,
2013).

12. Profilaxia médica

Em animais marinhos a vacinacdo ainda ndo € possivel uma vez que nao existe vacina

disponivel (Guzméan-Verri et al., 2012).
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No futuro poderdo ser considerados os polimorfismos SNPs (do Inglés Single Nucleotide
Polymorphism) para a producéo de estirpes vacinais da bactéria nas suas espécies marinhas visando
os diferentes hospedeiros, bem como a producdo de antigénios e anticorpos especificos para a
utilizacdo em provas de rastreio seroldgico. Os SNPs sdo variacdes na sequéncia de ADN que envolve
somente uma base nucelotidica na sequéncia do genoma (Groussaud et al., 2007; Whatmore et al.,
2007; Whatmore, 2009; Nymo et al., 2011; Fernandes, 2012).

13. Consideragdes finais

Todos os anos sdo reportados em Portugal inUmeros casos de arrojamento de animais
marinhos, nas praias ao longo da extensa costa maritima nacional. Este fenémeno pode ser
multifatorial, estando também presente como grande causador deste acontecimento o facto de o animal
estar infetado por Brucella spp., sendo as espécies mais comuns B.ceti e B.pinnipedialis. Estas
espécies afetam maioritariamente cetaceos e pinipedes, mas estudos relativos ao conjunto de animais
que podem ser potencialmente seropositivos a Brucella spp. revelaram que animais como os da
subordem Odontoceti, a subordem Mysticeti, a superfamilia Pinnipedia, o urso polar, peixes, gado
bovino, caprino, ovino e 0 Homem estéo suscetiveis a desenvolverem a doenca. A vertente zoonética

desta infe¢éo é importante na atualidade dada a possibilidade do contacto direto com estes animais.

Devido aos animais marinhos apresentarem uma grande dispersdo mundial com muitas
populacdes da mesma espécie a viver em localiza¢cbes diferentes e a efetuar migracdes ao longo de
todo o globo, a patologia é disseminada com maior facilidade por diferentes zonas. Outro facto que
facilita a transmissdo deste agente, e por consequéncia a patologia, é a natureza social muito marcada,
facilitando a transmisséo e infecdo de novos individuos no mesmo grupo por contacto com animais
previamente infetados. A Brucelose é frequentemente concomitante a infe¢des por agentes parasitarios
(e.g. Halocercus spp.), virais (e.g. Morbilivirus), e apresenta um quadro de sinais clinicos muito
abrangente, tendo como maior ocorréncia casos de neurobrucelose com manifestacdo de problemas
natatérios, quadro respiratério com problemas de flutuabilidade, e quadro reprodutivo, com abortos
frequentes. O facto de apresentar um conjunto de sinais clinicos vasto e pouco especifico, torna

essencial o diagnéstico diferencial relativamente a varias doencas parasitarias e virais.

As diferentes provas de diagndstico disponiveis ndo apresentam a especificidade desejada
para animais marinhos, no entanto a prova de ELISA indireto é a de elei¢do sendo a prova de Rosa
Bengala a mais utilizada por facilidade de utilizag&o e rapidez de resultados. E necessario continuar a
trabalhar na formulagao de novas provas, mais fiaveis, mais faceis de usar que apresentem um nimero

muito reduzido de falsos negativos/positivos, sendo ao mesmo tempo muito especifica e sensivel.
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A terapéutica para este agente passa por antibioterapia associada, contudo tal como nos
métodos de diagnéstico € uma area que ainda carece de alguma investigacdo devido aos poucos

resultados registados e nao existir um tratamento de eleicéo reportado.

No futuro, sera importante o desenvolvimento de estirpes vacinais do agente através de

modificagdo genética.

E importante salientar a necessidade urgente de criar um plano de controlo e monitorizag&o da
incidéncia desta patologia em animais marinhos arrojados e em cativeiro em Portugal, a semelhanca
do que se desenvolveu na Costa Rica, para que se consiga impedir o contacto de individuos infetados
com o Homem, de modo a que o potencial zoono6tico desta patologia ndo se concretize e se evite assim
a transmissao da patologia tanto do animal para 0 Homem como do Homem para o animal, evitando

assim perdas econdémicas derivadas do tratamento e resolucdo da mesma.
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