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Resumo: A brucelose é uma doenca bacteriana, causada pelo género Brucella, que compromete diversas
espécies de mamiferos domésticos dentre as quais se destaca a espécie canina. Uma das fontes principais de
contaminacdo corresponde ao contato direto com tecido expelido ou secre¢es genitais de cadelas que abortaram
recentemente. A infeccdo por Brucella em cdes causa varias manifestagdes clinicas. Em cadelas gestantes
infectadas, pode resultar em 6ébito embrionario, aborto e subsequente descarga vaginal prolongada. Nos machos, a
infeccdo esta associada a epididimite, dermatite escrotal, atrofia testicular e infertilidade. Embora muitos cées
infectados sejam clinicamente normais, podera haver comprometimento da fungdo reprodutiva, sendo assim um
fator negativo para os animais que compdem programas de reproducdo. O método de diagnostico mais utilizado
corresponde a sorologia, em que podem ser citados os testes de soro aglutinacdo rapida em placa, aglutinacdo em
tubo e imunodifusdo em agar gel. As alternativas de tratamento incluem cursos concomitantes e repetidos de
terapia antimicrobiana e também castracdo dos soropositivos. Dentre as medidas de prevencdo e controle, pode-se
citar o controle soroldgico de cdes reprodutores e de animais que venham a ser introduzidos em canis, bem como a
utilizacdo de desinfetantes para eliminacdo do agente infeccioso, das excre¢Bes dos soropositivos, presentes no
ambiente. No contexto de saude publica, o cdo foi por muito tempo negligenciado como fonte de infeccdo para a
espécie humana, embora possua um potencial zoonético comprovado, além de um reflexo negativo sobre a
economia.
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Abstract: Brucellosis is a bacterial disease, caused by the genus Brucella, which compromises several
species of domestic mammals, among which the canine species stands out. One of the major sources of
contamination is direct contact with expelled tissue or genital secretions of bitches that have recently aborted.
Brucella infection in dogs causes several clinical manifestations. In infected pregnant bitches, it can result in
embryonic death, abortion and subsequent prolonged vaginal discharge. In males, infection is associated with
epididymitis, scrotal dermatitis, testicular atrophy and infertility. Although many infected dogs are clinically
normal, there may be impairment of the reproductive function, thus being a negative factor for the animals that
make up breeding programs. The most commonly used diagnostic method is serology, in which whey tests can be
cited rapid plaque agglutination, tube agglutination and immunodiffusion on agar gel. Treatment alternatives
include concomitant and repeated courses of antimicrobial therapy and also castration of seropositives. Among the
measures of prevention and control, we can mention the serological control of breeding dogs and animals that are
to be introduced in kennels, as well as the use of disinfectants to eliminate the infectious agent, the excretions of
the seropositive, present in the environment. In the context of public health, the dog has long been neglected as a
source of infection for the human species, although it has a proven zoonotic potential, as well as a negative
reflection on the economy.
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Introducéo

A brucelose é uma doenca infecciosa
mundialmente difundida e de carater zoondtico,
causada por bactérias do género Brucella, que
acomete uma ampla variedade de mamiferos
silvestres e domésticos (CHACON-DIAZ et al.,
2015; GREENE & CARMICHAEL, 2015). Na
espécie canina, a Brucella canis é a principal
espécie causadora da enfermidade, embora B.
abortus, B. suis e B. melitensis também estejam
ocasionalmente incriminadas na etiologia da
doenca (DOS REIS et al. 2008).

A B. canis além de afetar os cées
domésticos, também € capaz de acometer
canideos silvestres e os humanos (GREENE &
CARMICHAEL, 2015). O patdgeno acima citado
foi isolado pela primeira vez em 1966, nos
Estados Unidos da América (EUA), a partir de
tecidos e fluidos placentérios de fetos abortados,
em canis da raca Beagle, nos quais havia histérico
de abortos e nascimentos de ninhadas reduzidas
(CARMICHAEL, 1966). Assim, possui relacdo
com importantes distdrbios reprodutivos na
espécie canina, tais como abortamento, orquite,
epididimite e infertilidade (KEID, 2015).

Em virtude da relevancia no ambito
clinico-reprodutivo e da saude publica, associada
a escassez de manuscritos atuais abrangendo o
tema, objetivou-se realizar uma revisdo acerca da
brucelose canina, destacando a importancia da
enfermidade para os clinicos veterinarios de

pequenos animais.

Etiologia

Atualmente sdo conhecidas seis espécies
de Brucella, definidas pelas suas caracteristicas
bioquimicas, soroldgicas e pela sensibilidade a
bacteriéfagos: B. melitensis, B. abortus, B. canis,
B. suis, B. ovis e B. neotomae (RIET-CORREA,
2007). Recentemente novas espécies de Brucella
foram descritas, como a B. ceti, isolada de
cetaceos; B. pinnipedialis de pinipedes; B. microti
de roedores e raposas; B. inopinata de implante
mamario em seres humanos (GODFROID et al.,
2011), além de linhagens de Brucella isoladas de
anfibios da Tanzénia (EISENBERG et al., 2012).

O agente responsavel pela brucelose
canina, na maior parte dos casos, é a B. canis
(GREENE & CARMICHAEL, 2015). Entretanto,
ja foi reportada a infec¢do de cées por outras trés
espécies, como a B. melitensis (HINIC et al.,
2010), B. abortus (MEGID et al., 2007) e B. suis
(RAMAMOORTHY et al., 2011), em situacdes
nas quais os cdes estavam em contato proximo e
compartilhavam o mesmo ambiente de bovinos,
caprinos, ovinos e suinos (AYOOLA et al., 2016).

A B. canis €& um microrganismo
cocobacilar (com dimens@es entre 1,0 a 1,5 um),
intracelular facultativo, aerébico, gram-negativo e
de superficie rugosa. Apenas canideos domésticos
e selvagens apresentam suscetibilidade a infeccéo
por tal agente. Os felinos sdo relativamente
resistentes, havendo relatos apenas de infecgdo
experimental nessa espécie (GREENE &
CARMICHAEL, 2015; KEID, 2015).

Em ambientes cujas condigbes locais
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incluam umidade elevada, baixas temperaturas e
auséncia direta de luz solar, a viabilidade da
Brucella pode prolongar-se por diversos meses na
agua, restos de abortamentos, fezes, vestuario e
instrumentos, resistindo, inclusive, a dessecacao
(SILVEIRA et al., 2015). Os componentes do
género Brucella tém predilecdo pelos tratos
reprodutivos masculino e feminino em animais
sexualmente maduros. Isso é explicado pelo
tropismo que o microrganismo tem por tecidos
produtores de esteroides. Além disso, também
pode ocorrer instalacdo nos olhos, medula
espinhal, figado, baco e linfonodos (MAKLOSKI,
2011).
Epidemiologia

Alguns fatores como o género, a estagdo
do ano e o clima ndo possuem influéncia na
apresentacdo da doenca, entretanto a idade exibe
significativa importancia epidemioldgica, pois as
espécies do género Brucella sdo altamente
infectantes para animais puberes, ainda que
possam  acometer  individuos
(CORREA & CORREA, 1992).

A brucelose exerce um significativo

impUberes

impacto  socioeconbmico em virtude da
diminuicdo na produtividade dos animais,
exemplificada por perda de reprodutores, abortos,
infertilidade e crescimento tardio dos filhotes,
assim como pelos efeitos zoondticos (YOON et
al., 2014). A infecgdo de caes, por B. canis, tem
sido encontrada em praticamente todos os paises,
havendo relatos nos EUA, Canadd, América
Central e do Sul, Tunisia, Africa do Sul, Nigéria,
Madagascar, Malésia, india, Coréia, Japdo, China,
entre outros (GOUS et al., 2005; LUCERO et al.,

2009; MOSALLANEJAD et al, 2009;
GHODASARA et al., 2010; CADMUS et al.,
2011).

Pelo carater insidioso da doenca, a
disseminacdo entre paises vem aumentando.
Recentemente, o primeiro caso de B. canis na
Suécia foi reportado (HOLST et al., 2012).

A prevaléncia da infeccdo em populagdes
caninas varia conforme a localizacdo geografica e
é vigorosamente influenciada pelo método
utilizado nos testes diagndsticos bem como por
sua interpretacdo (BROWER et al., 2007). Foi
reportada baixa prevaléncia em paises como EUA
e Japdo (1 a 18%) quando comparada a paises
como Meéxico e Peru (28%). Cdes nao
domiciliados de areas de baixo nivel econémico
apresentam maior prevaléncia em decorréncia da
maior densidade populacional e acasalamento
descontrolado desses animais (GREENE &
CARMICHAEL, 2015).

Atualmente, no Brasil, tém sido realizados
diversos estudos de soroprevaléncia para as
diferentes espécies de Brucella, entretanto, 0s
valores sdo bastante discrepantes. Alta prevaléncia
foi encontrada em canis comerciais, pela
facilidade de introducdo e disseminacdo do agente
infeccioso (KEID, 2015). Estudos
epidemioldgicos utilizando sorologia em distintas
regides do pais reportam uma variacdo de 0,84%
até 45,34% na prevaléncia de anticorpos anti-B.
canis (RODRIGUES et al., 2016).

A Tabela 1 elenca a prevaléncia de casos
positivos para B. canis em alguns estudos
brasileiros, oriundos de diferentes regides de

acordo com o teste diagndstico utilizado.
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Tabela 1. Prevaléncia de B. canis em municipios brasileiros de acordo com o método utilizado nos testes

diagndsticos.

Municipio/Estado

Método de diagnéstico  Prevaléncia  Referéncia

Natal/RN IDGA
Araguaina/TO IDGA
Cuiabd/MT PCR

Apucarana/PR IDGA
Londrina/PR IDGA
Patos/PB IDGA
Monte Negro/RO IDGA
Salvador/BA IDGA
Maceio/AL IDGA
IIhéus-Itabuna/BA IDGA
Campina Grande/PB IDGA
Botucatu/SP SAR

Alfenas/MG IDGA
Santana da Parnaiba/SP IDGA

28,9% Fernandes et al., 2013
44 53% Dorneles et al., 2011
24,1% Silva et al., 20122
417% Silva et al., 2012b
10,0% Silva et al., 2012b
3,11% Fernandes et al., 2011
3,6% Aguiar et al., 2005
5,88% Cavalcanti et al., 2006
4,4% Porto et al., 2008
3,4% Bezerra et al., 2012
2,35% Vasconcelos et al., 2008
1,77% Moraes et al., 2002
14,2% Almeida et al., 2004
2,2% Azevedo et al., 2003

IDGA=Imunodifusdo em gel de Agar; SAR= Soroaglutinagio rapida; PCR=Reacdo em cadeia da

polimerase.

A B. canis infecta hospedeiros suscetiveis
por permeabilidade pelas mucosas
(principalmente oral, vaginal e conjuntival). Os
fluidos vaginais e o sémen correspondem as
principais fontes de infeccdo por mucosas, devido
a alta concentragdo de microrganismos nesses
fluidos orgénicos. A transmissdo para os filhotes

por meio do leite de cadelas infectadas tem menor

importancia pela baixa concentracdo de
microrganismos nessa secre¢ao.

Outros meios de transmissdo menos
frequentes incluem contato com material
nasal/ocular, saliva, fezes, transfusdo sanguinea,
inseminacdo artificial e wuso de seringas
contaminadas (MAKLOSKI, 2011; GREENE &
CARMICHAEL, 2015).
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Patogenia

As bactérias penetram 0 organismo
hospedeiro pelas membranas mucosas da
orofaringe, do trato genital ou da conjuntiva, onde
sdo fagocitadas por macrofagos e outras células
do sistema reticuloendotelial, sendo entéo
transportadas para os linfonodos regionais, onde
se multiplicam no interior dos fagécitos (HOLST
et al., 2012; KEID, 2015; MORENO, 2014).
Posteriormente, a bactéria alcanca a corrente
sanguinea, estabelecendo a fase de bacteremia,
entre uma e quatro semanas poés-infeccao,
podendo perdurar por um periodo de seis meses a
cinco anos (KEID, 2015). Neste estagio, 0 agente

se distribui por varias estruturas do hospedeiro,

essencialmente naquelas com abundantes células
reticuloendoteliais, tais como bacgo, figado,
linfonodos e medula O¢ssea. Além disso, o
microrganismo tem como alvo 0s 6rgdos copiosos
em hormonios esteroides gonadais, tais como
Utero gravidico, placenta, préstata, epididimo e
testiculo (ROOP 1l et al., 2009; KEID, 2015).
Outros tecidos em que a bactéria pode se localizar
incluem o disco intervertebral, olhos, rins e
meninges, desencadeando discoespondilite, uveite
anterior, glomerulopatia e meningoencefalite,
respectivamente (GREENE & CARMICHAEL,
2015).

De acordo com Chacén-Diaz et al. (2015),
entre as espécies zoondticas de Brucella, a B.
canis é a que induz um nivel mais baixo de
resposta pro-inflamatdria, sendo detectadas em
animais infectados baixas concentracGes do fator
de necrose tumoral alfa e interleucinas seis e 12.
A despeito disso, pode ocorrer hiperglobulinemia,

entretanto, os anticorpos produzidos ndo sdo

protetores, uma vez que a bactéria possui a
caracteristica de localizar-se no interior da célula,
sendo, portanto, a imunidade celular um
mecanismo protetor mais efetivo (ROOP Il et al.,
2009). Se houver uma relacdo de equilibrio entre
interagBes  metabdlicas e enzimaticas do
microrganismo fagocitado e do fagdcito, havera
um estado de parasitismo intracelular. Este fato
pode explicar o carater cronico da doenca
(CORREA & CORREA, 1992).

A infeccéo dos trofoblastos placentérios,
principalmente no tergco final da gestacdo,
promove perda da integridade placentéria
ocasionando os quadros abortivos (ROOP Il et al.,
2009). Ja nos machos, tanto a replicacdo do
microrganismo, como reacoes de
hipersensibilidade tardia contribuem para a
epididimite e a infertilidade. Os quadros de uveite,
glomerulopatia e meningoencefalite decorrem da
deposicdo de imunocomplexos (GREENE &
CARMICHAEL, 2015).

Achados clinicos

Os principais sinais clinicos relacionados
a infeccdo por B. canis incluem aborto (as fémeas
abortam em torno dos 45 a 60 dias de gestacdo),
secrecdo vaginal e infertilidade (FELDMAN &
NELSON, 2007; MAKLOSKI, 2011; HOLST et
al., 2012). Entretanto, a maioria dos casos é
assintomatica, podendo  ser encontrados
eventualmente linfadenomegalia em ambos o0s
géneros e epididimite nos machos (Figura 1). A
caréncia de endotoxina por parte do
microrganismo pode, provavelmente, justificar o
fato de a febre ser um achado incomum
(GREENE & CARMICHAEL, 2015).

Amarante & Silva et al. (2012)

observaram, por meio da reagdo em cadeia pela
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polimerase (PCR), que 55,6% das amostras
positivas para B. canis provinham de cdes
assintomaticos. No mesmo estudo, entre os
animais sintomaticos, os principais sinais clinicos
encontrados foram inespecificos, como apatia,
emagrecimento e linfadenopatia.

Os produtos abortados pelas fémeas
geralmente apresentam aspecto de autdlise, com
natimortos exibindo achados de infeccdo
bacteriana generalizada, como edema subcuténeo,

hemoperiténio e lesBes degenerativas

hepatoesplénicas, renais e intestinais (HOLST et
al., 2012). A cadela excreta uma descarga uterina
(metrorreia) de coloragdo verde-acinzentada,
acastanhada ou avermelhada (Figura 1) por até
uma a seis semanas pés-aborto (HOLST et al.,
2012).

Segundo Greene & Carmichael (2015), a
suspeicao de brucelose deve ocorrer sempre que
cadelas aparentemente saudaveis abortem num
periodo de aproximadamente duas semanas antes

do parto.

Figura 1. Achados clinicos e citolégicos em caninos acometidos por brucelose. A: metrorreia pds-
abortamento. B: epididimite unilateral (seta). C: imagem citol6gica da lesdo anterior evidenciando
processo inflamatério, com predominio de polimorfonucleares [objetiva 40x, coloragdo:

L el =
Romanows-ky (panétiéo)]. D: foto
de cocobacilos (seta), sugestivos de Brucella spp. [objetiva 100X, coloragdo: Romanowsky
(pandtico)]. Fonte: Arquivo pessoal.
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Os machos usualmente aparentam estarem
higidos, mas podem ser observados: hidrocele,
orquite, epididimite, dermatite escrotal por
lambedura constante e infecgdo focal bacteriana
secundaria. Nos casos crbnicos podem-se
desenvolver atrofia testicular uni o bilateral, além
de reducdo de volume do ejaculado e da libido.
Relatos de prostatite também estdo presentes na
literatura (GREENE & CARMICHAEL, 2015;
KEID, 2015).

A brucelose canina também transcorre
com manifestagdo de discoespondilite (ou seja,
infeccdo/inflamagdo do disco intervertebral e
vértebras adjacentes, em especial as toracicas e/ou
lombares), exibindo hiperalgesia em regido da
coluna vertebral (a qual tende a ser recidivante), e
ainda paresia e ataxia quando presentes
compressdes (FELDMAN &
NELSON, 2007; TIPOLD & STEIN, 2010;
DEWEY & DA COSTA, 2016). A osteomielite

ou a poliartrite do esqueleto apendicular provoca

medulares

claudicacio do membro acometido. A
neurobrucelose (por meningoencefalite) ndo é
comum em cées, diferentemente dos seres
humanos (GREENE & CARMICHAEL, 2015).
As lesdes oftalmicas decorrentes de infeccdo por
B. canis englobam uveite anterior (uni ou
bilateral), hifema, glaucoma  secundario,
descolamento de retina, coriorretinite, neurite
Optica, turvacdo vitrea, endoftalmite, atrofia
ocular e edema corneano. O acometimento ocular
em geral é grave e conduz a perda visual. Em cées
com uveite inexplicada ou hemorragia intraocular,
deve-se considerar a presenca de B. canis
(TEIXEIRA et al, 2009; GREENE &
CARMICHAEL, 2015). S&o descritos ainda sinais

inespecificos, como pelagem seca e sem brilho,

perda do vigor, letargia, anorexia, perda de peso,
depressdo e tolerdncia ao exercicio reduzida,
todavia, esses sinais ndo sdo frequentemente
observados (KEID, 2015).
Diagnostico laboratorial

Pelo fato de muitos animais apresentarem-
se assintomaticos ao exame clinico ou com exigua
sintomatologia, torna-se fundamental a realizacéo
de testes laboratoriais para o estabelecimento do
diagndstico definitivo da infeccdo por B. canis. Os
métodos diretos e indiretos sao empregados para
esta finalidade, podendo-se citar como exemplos
0s testes bacterioldgicos e de biologia molecular
como os diretos e os sorolégicos como 0s
indiretos (KEID, 2015).
Provas laboratoriais de rotina

Apesar de se tratar de uma doenca
sistémica, animais com brucelose geralmente ndo
apresentam alteracBes hematoldgicas, bioquimicas
ou urinarias (JOHNSON & WALKER, 1992).
Estudos realizados em canis com casos de
infeccdo por B. canis demonstraram que caes
infectados e que exibiram sinais clinicos ndo
apresentavam
significativas (CHACON-DIAZ et al., 2015), nem

quaisquer alteracGes na urindlise (MEGID et al.,

alteracdes hematoldgicas

2000). Em cées com infeccdo cronica pode ser
encontrada  hiperglobulinemia  associada a
hipoalbuminemia, além de teste de Coombs
positivo. No exame radiografico da coluna
vertebral podem ser observadas alteragOes
caracteristicas de discoespondilite (TIPOLD &
STEIN, 2010). A anélise citoldgica de aspirados
de linfonodos hipertrofiados pode revelar
hiperplasia linfoide com grande numero de
plasmdcitos (GREENE & CARMICHAEL, 2015).

Os achados citoldgicos da orquite e epididimite
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por B. canis sdo semelhantes aos daqueles
presentes em inflamacao de outros tecidos (Figura
1). Os macrofagos e as células gigantes
multinucleadas podem estar presentes, mas pode
ser rara a observagdo do microrganismo (ZINKL,
2009).
Sorologia

E 0 método mais comum e préatico para o
diagndstico da brucelose canina, entretanto, ha
consideravel variabilidade nos resultados dos
diversos testes sorolégicos com relacdo a
sensibilidade e especificidade, resultando em
falsos positivos e falsos negativos, em virtude do
estagio da doenca, além das diferencas observadas
de acordo com o método utilizado (WANKE,
2004). Os resultados soroldgicos podem ser
negativos no periodo compreendido entre a
terceira e quarta semana poés-infeccdo, apesar da
ocorréncia de bacteremia nas primeiras duas
semanas apods a infeccdo (HOLLET, 2006). Deste
modo, recomenda-se gue novos  animais
adquiridos devem ser duplamente avaliados, com
intervalo de 30 dias entre os exames, antes da sua
introducdo em um canil. Titulos soroldgicos
baixos ou medianos podem ser interpretados como
infeccdo anterior (ou recententemente adquirida) e
0 teste deve ser repetido (GREENE &
CARMICHAEL, 2015).

A soroaglutinagdo rapida em placa (SAR)
com ou sem 2-mercaptoetanol (2-ME) utiliza a B.
ovis (em virtude da semelhanca antigénica com a
B. canis), corada com rosa bengala como
antigeno, sendo considerada a principal prova de
triagem pela facil acessibilidade e rapida
execugdo, podendo os resultados estar disponiveis
em apenas dois minutos, conforme (MAKLOSKI,
2011; RODRIGUES et al., 2016). Tal exame

detecta anticorpos produzidos contra B. canis no
estagio inicial da infeccdo, apresentando alta
sensibilidade, porém a especificidade é
considerada baixa, exibindo raros resultados falso-
negativos, mas com falso-positivos entre 50 a
60% em decorréncia de reacOes cruzadas com
anticorpos direcionados a outros microrganismos,
como Bordetella, Pseudomonas e Moraxella.
Deste modo, animais positivos nesse teste devem
ter as amostras analisadas por outras provas
laboratoriais especificas para o diagndstico
confirmatorio. A associacdo com o 2-ME reduz a
aglutinacdo heter6loga, e assim, diminui as
reacbes  falso-positivas por aumentar a
especificidade do teste. Em animais com fases
mais avangadas da doenga ou em casos de
infeccBes cronicas, os titulos decrescem e
permanecem em baixos niveis (HOLLET, 2006;
MAKLOSKI, 2011; KEID, 2015).

A soroaglutinacdo lenta (SAL), ou teste
de aglutinacdo em tubo, é utilizada para diminuir
a incidéncia de falsos positivos da SAR, sendo,
portanto, comumente utilizada para confirmar a
infeccdo em cdes que apresentaram resultado
reagente na SAR simples ou adicionada ao 2-ME.
Evidencia resultados positivos em torno de duas a
guatro semanas pés-infeccdo. Apesar de ndo ser
um teste muito especifico tem a vantagem de ser
semiquantitativo.

Um titulo igual ou superior a 2:200
evidencia infeccdo ativa, enquanto individuos com
titulos abaixo de 1:200 devem ser testados
novamente em aproximadamente duas semanas. A
adicdo de 2-ME ao referido teste, aumenta a
especificidade por reduzir reagdes cruzadas com
outros  microrganismos  (WANKE, 2004;
HOLLET, 2006; MAKLOSKI, 2011).
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O teste de imunodifusdo em gel de &gar
(IDGA) e utilizado para confirmar resultados
positivos na SAR e SAL simples ou associadas ao
2-ME. Séo padronizados dois tipos de IDGA: um
utiliza antigenos da parede celular bacteriana e o
outro, mais especifico, usa antigenos de proteinas
citoplasmaticas (MAKLOSKI, 2011). Revela
positividade em animais infectados de 12 semanas
seguintes da infeccdo até 36 meses apés o final da
bacteremia, fato que torna esse teste mais
adequado para o diagndstico de animais com
infeccdo cronica (GREENE & CARMICHAEL,
2015).

Outras duas modalidades de testes
soroldgicos descritos incluem o teste de anticorpo
fluorescente indireto (AFI) e o0 ensaio
imunoenzimatico (ELISA). A sensibilidade do
AFI ainda ndo é bem estabelecida, fazendo com
que alguns cées infectados possam apresentar
resultados negativos neste método. Com relacdo
ao ELISA, este é mais especifico do que o AFI,
sendo capaz de detectar cdes positivos em um
periodo de 30 dias pds-infec¢do (HOLLET, 2006;
MAKLOSKI, 2011). Atualmente ensaios
imunocromatograficos utilizando antigenos de
superficie bacteriana, com alta especificidade e
moderada sensibilidade, vém sendo relatados no
diagnostico da brucelose canina (KEID, 2015).
Isolamento do agente

Para o cultivo de B. canis podem ser
empregadas amostras de sangue, descargas
vaginais, sémen, urina, leite, linfonodos, baco,
figado, medula 6ssea, Utero, préstata, epididimo e
testiculos (KEID, 2015). A hemocultura pode

revelar resultados falso-negativos em cées

cronicamente infectados, quando a bacteremia é
tipicamente ausente ou intermitente (GREENE &
CARMICHAEL, 2015). Megid et al. (2000),
avaliando 12 cdes infectados naturalmente por B.
canis, encontraram resultado de hemoculturas
negativo durante um periodo de nove meses de
estudo, o que poderia ser justificado por uma
provavel auséncia de bacteremia nos animais
estudados. Apesar disso, o isolamento do agente é
a Unica forma de diagnostico definitivo (WANKE,
2004).

Espermograma

De acordo com Greene & Carmichael
(2015), o exame de sémen de cdes infectados,
usualmente revela espermatozoides anormais e
severa reducdo de motilidade. Animais infectados
por mais de cinco semanas possuem uma
decréscimo significativo do volume do ejaculado.
Apbs oito semanas de infeccdo, hd um namero
acentuado de espermatozoides com alteracGes
morfol6gicas. Estas incluem: espermatozoides
imaturos, acrossomas deformados, aumento da
peca intermediaria e goticulas protoplasmaticas
retidas, caudas curvas, cabecas desprendidas e
aglutinacdo entre cabecas. Observa-se ainda,
fagocitose de cabega espermatica por células
inflamatorias.

Em um cdo  assintomatico e
sorologicamente positivo para B. canis e
utilizando amostras de sémen epididimario foi
observada alteracdo no padrdo de movimentacéo
espermatica, além de um aumento do total de
defeitos morfoldgicos (51%) e da inexisténcia de
atividade mitocondrial (20%) dos

espermatozoides, principalmente naqueles
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coletados da cauda do epididimo (ANGRIMANI
et al., 2016).
Biologia molecular

A PCR vem sendo cada vez mais utilizada
no diagndstico de brucelose nas varias espécies
animais e nos humanos, por se tratar de um
método  altamente  sensivel e especifico
(sensibilidade e especificidade de 100% em
amostras sanguineas). Pode ser realizada com
amostras de sangue total, sémen ou vaginal. Para
as duas ultimas, sdo descritas sensibilidade de
86,6 e 67,3% (respectivamente) e 100% de
especificidade para ambas (KEID, 2015). A PCR
pode ser executada quando animais que
apresentam sinais clinicos compativeis com
brucelose obtém resultados negativos nos demais
testes laboratoriais (GREENE & CARMICHAEL,
2015).
Tratamento

As alternativas de tratamento incluem
cursos ~ concomitantes e  repetidos  de
poliantibioticoterapia, variando de um a trés
ciclos, cada um com duracdo entre 30 a 90 dias
(MAKLOSKI, 2011). Sempre também &
preconizada a castracdo dos animais, visando a
diminuicdo dos sitios teciduais nos quais a
bactéria persiste e que a maioria dos antibidticos
ndo alcanca niveis terapéuticos, assim como a
reducdo da eliminagdo do agente no ambiente e
das possibilidades de transmissdo para outros
(GREENE &
CARMICHAEL, 2015; KEID, 2015). Nos machos

particularmente, a orquiectomia deve ser realizada

animais e humanos

concomitante com inicio da associacdo de
antibidticos, devido ao longo periodo para a
atrofia  prostatica  pos-remogdo da  fonte

androgénica (uma vez que na prostata, assim

como em muitos Orgdos, a maioria dos
antimicrobianos ndo atinge  concentracfes
terapéuticas adequadas). A B. canis € susceptivel
a uma variedade de antibidticos, mas a terapia é
dificil, devido a persisténcia intracelular do
microrganismo. S0 comuns recrudescéncias apos
o0 término da antibioticoterapia, ou em situacoes
de imunossupressdo como estresse e outras
doengas intercorrentes (MAKLOSKI, 2011,
KEID, 2015).

Dentre os farmacos que podem ser
utilizados, existem as associagfes entre as
tetraciclinas e os aminoglicosideos e ainda as
tetraciclinas com as quinolonas (como por
exemplo, minociclina  ou doxiciclina com
diidroestreptomicina ou gentamicina e
minociclina ou doxiciclina com enrofloxacina)
(KEID, 2015). A minociclina (12,5 mg/kg, via
oral, a cada 12 horas, durante 30 dias) associada a
diidroestreptomicina (20mg/kg, via intramuscular
ou subcuténea, a cada 24 horas, durante sete dias,
repetindo-se 0 esquema posologico apoés trés
semanas do inicial) é considerado um dos
protocolos mais efetivos. A doxiciclina (25mg/kg,
via oral, a cada 24 horas, durante 30 dias) pode
substituir a minociclina (a qual é bastante onerosa,
mas de eleicdo quando ha envolvimento
osteoarticular) e a gentamicina (2,5mg/kg, via
subcutanea, a cada 12 horas, durante sete dias,
repetindo-se 0 esquema posologico apoés trés
semanas do inicial) pode permutar a
diidroestreptomicina (MAKLOSKI, 2011; KEID,
2015). H& descricdes do uso de enrofloxacina
(5mg/kg, via oral, a cada 24 horas, durante 30
dias), além da rifampicina (5mg/kg, via oral, a
cada 24 horas, durante trés meses), com resultados

favoraveis. Apdés o término de cada ciclo da
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poliantibioticoterapia, 0s animais devem ser
retestados. O tratamento deve ser retomado se
ocorrer positividade e a descontinuidade da
terapia deve ser realizada ao obter-se resultado
soroldgico negativo (MAKLOSKI, 2011; HOLST
et al., 2012). O monitoramento deve ser feito com
métodos  sorologicos,  bacteriolégicos  ou
moleculares, mensalmente, por pelo menos trés
meses ap6s a finalizacdo da antibioticoterapia
(que conduziu a negatividade), repetindo-se o
tratamento quando necessario, até a aquisi¢do de
dois resultados negativos (GREENE &
CARMICHAEL, 2015; KEID, 2015). Em
seguida, as provas laboratoriais devem ser
repetidas indefinidamente, com intervalos de seis
a 12 meses, para garantir que ndo haja retorno da
infeccdo (KEID, 2015).

Além do tratamento sistémico, deve-se
proceder com a terapia em casos de acometimento
ocular, como as uveites. Geralmente utiliza-se
corticoideterpaia  topica  e/fou oral, por
apresentarem efeito terapéutico aditivo, solucdes
oftalmicas a base de antibi6ticos, além de
midriaticos e ciclopégicos, como a atropina ou
fenilefrina, com a finalidade de manter a pupila
em midriase, diminuindo a superficie de contato
da iris com o cristalino (e assim reduzindo a
possibilidade de formacdo de sinéquias
posteriores) e também promover a paralisia da iris
e corpo ciliar para aliviar a dor decorrente da
contragdo da musculatura ciliar (TEIXEIRA et al.,
2009). As medicacdes oculares topicas podem ser
necessarias temporariamente ou de modo continuo
para controlar a infeccdo intraocular. A
enucleacdo por vezes é executada, uma vez que 0
globo ocular atua como nicho persistente do

microrganismo mesmo com uso dos agentes

antimicrobianos (GREENE & CARMICHAEL,
2015). O uso de farmacos analgésicos sistémicos
deve ser considerado sempre que for jugado
necessario, principalmente quando ha
acometimento do disco intervertebral e vértebras
contiguas (DEWEY & DA COSTA, 2016).

Embora com controvérsias e divergéncias,
em algumas ocasifes a eutanasia é considerada.
Tal procedimento justifica-se por nenhum
esquema antimicrobiano ter demonstrado eliminar
completamente a infeccdo dos animais tratados
(pelo fato do microrganismo alberga-se em
ambiente intracelular, com reduzido pH, o que
compromete a eficacia de muitos antibidticos),
permanecendo o risco de transmissdo para outros
cdes e seres humanos, associado ao fato de
animais de canis infectados terem que ser isolados
e eliminados da reproducdo, além do elevado
custo e tempo destinado ao tratamento e
acompanhamento laboratorial
(FELDMAN & NELSON, 2007; MAKLOSKI,
2011; HOLST et al., 2012; KEID, 2015).

Controle e prevengéo

pos-terapia

Um canil com diagnoéstico da doenca deve
ser disposto em quarentena e 0s animais
infectados, excluidos do local e de programas de
reprodugdo. Uma rigorosa higienizacdo das
instalagBes é procedida por meio do emprego de
desinfetantes a base de hipoclorito de sédio a
2,5%, cresois a 5% e fenol a 1%, sob exposicdo de
no minimo uma hora (HOLLETT, 2006). Todos
os machos e fémeas de canis devem ser
rotineiramente submetidos a exames soroldgicos
antes do acasalamento (para 0s animais que
compde ativamente programas de reproducéo,
testes soroldgicos devem ser executados
individuos
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recentemente adquiridos necessitam ser colocados
em quarentena e realizando-se dois testes
laboratoriais especificos, cada um com intervalo
de quatro a 12 semanas, devendo ambos exibir
negatividade para haver a introducdo dos animais
nos canis (WANKE, 2004). Nos casos de
discoespondilite, exames radiograficos da regido
vertebral comprometida e titulos sorolégicos,
obtidos a intervalos de trés a seis meses, séo
usados para monitorar a evolucdo da doencga
infecciosa (GREENE & CARMICHAEL, 2015).

Com relacdo aos habitos alimentares, ndo
devem ser fornecidos leite e derivados com
auséncia de pasteurizagdo ou fervura, assim como
carnes ou visceras cruas ou mal cozidas. Em cées
de fazendas ou ambientes similares, a profilaxia
deve ser realizada uma vez que € comum a
coabitacdo com espécies de producdo que
facilitam o contdgio (CORREA & CORREA,
1992). Os tutores dos cdes devem ser orientados a
conduzir-se a atendimento médico se considerar a
possibilidade de contagio zoondtico da doenca
canina (FELDMAN & NELSON, 2007).

Nos Ultimos anos tém sido desenvolvidas
vacinas formuladas com DNA recombinante que
podem favorecer as medidas profilaticas e de
controle da afeccdo em canis. A vacina
denominada BLSOmp3l induz a formacgdo de
anticorpos capazes de ocasionar a morte da B.
canis por mecanismos que envolvem a ativacdo
do sistema complemento e de toxicidade celular
(CLAUSSE et al., 2013; SILVEIRA et al., 2015).
Importancia em salde puablica

Apesar de a brucelose ser subestimada e
subdiagnosticada, tal afeccdo equivale a uma das
zoonoses mais relevantes causadas por bactérias,

com nUmeros estimados de mais de 500.000

novos casos em seres humanos anualmente
(MAURELIO et al., 2016). Séo quatro as espécies
de Brucella que desencadeiam enfermidades no
homem: B. abortus, B. suis, B. melitensis e B.
canis. A doenca mais severa é causada por B.
melitensis, sequida de B. suis, enquanto B. abortus
promove distirbios moderados e B. canis é
considerada a menos patogénica para humanos
(GREENE & CARMICHAEL, 2015; KEID,
2015).

A brucelose humana representa uma
reemergente doenga ocupacional, especificamente
para médicos  veterinarios, inseminadores,
auxiliares de campo, ordenadores, magarefes,
entre outros. Tais profissionais infectam-se pelo
contato direto com secrecdes uterinas, residuos de
abortamentos, carcacas contaminadas, urina e
sémen. Outras formas de transmissdo incluem
procedimentos necroscépicos, acidentes
laboratoriais, manipulacdo de vacinas contendo o
agente infeccioso, contato com fomites, ambiente
contaminado e inalacdo de aerossbis contento
Brucella spp. (GENOVEZ, 2014).

Para a populacdo em geral, os alimentos
podem exercer uma importante forma de
transmissdo. Em um estudo utilizando a técnica da
PCR, encontrou-se positividade para Brucella spp.
em 12,5% das amostras analisadas de leite cru
comercializadas, demonstrando efetivamente os
riscos a salde publica provindos de alimentos
comercializados  clandestinamente ou  sem
tratamento adequado (DE PAULA et al., 2015).

Durante a fase aguda da infeccdo
brucélica em seres humanos, a sintomatologia
clinica abrange febre intermitente, fadiga,
hipertrofia de linfonodos, hepatoesplenomegalia,

cefaleia, mialgia, anorexia, diarreia, vomito,
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desidratacdo, perda de peso, sudorese noturna,
tremores, tosse, dores articulares e abdominais,
insonia e depressdo (LUCERO et al., 2009). Os
casos mais severos podem incluir aneurismas,
endocardite brucélica, abortamento e osteomielite
(RODRIGUES et al., 2016).

Existem na literatura descricdes referentes
a casos de infeccdo humana associada a contato
estreito com cées, afligindo geralmente tratadores
de canis ou tutores de cdes doentes ou portadores
(SUZUKI et al., 2008). Nomura et al. (2010)
relataram dois casos de brucelose em pessoas no
Japdo, com aquisicdo a partir de caninos. Marzetti
et al. (2013) relataram trés casos de infec¢do por
B. canis em pessoas portadoras da doenca de
Gaucher, sindrome de Guillian Barré e
endocardite, alem de laboratoristas de centros de
diagnostico da doenca. Fonseca et al. (1999)
realizando uma avaliacdo sorolégica em uma
populacdo de Belém-PA encontraram 14,6% de
amostras reagentes para B. canis, e destas, 11,2%
pertenciam a donas de casa que se infectaram por
contato com seus animais de estimacao.

No contexto de salde publica, o cdo foi
por muito tempo negligenciado como fonte de
infeccdo de brucelose para 0 homem. Desde que a
bactéria foi descoberta por Carmichael (1966),
cerca de 30 casos humanos de brucelose por B.
canis ja foram reportados (MAKLOSKI, 2011).
Keid (2015) cita que a transmissdo de B. canis
para seres humanos é considerada relativamente
rara por varios autores, particularmente pelo
diminuto ndmero de relatos que constam na
literatura. Todavia, a hipétese que se surge € a de
gue a infeccdo em humanos ndo seja

diagnosticada e/ou notificada.

Considerac0es finais

Por se tratar de uma doenga cronica,
insidiosa e de carater zoonGtico, torna-se essencial
evidenciar a importancia da brucelose canina,
tendo em vista que a infeccdo nesta espécie é
comumente  negligenciada  por  médicos
veterinarios e autoridades responsaveis pela
manutencdo da salde publica. Deve-se sempre
considerar a hip6tese da infeccdo por B. canis no
diagnostico diferencial de casos clinicos que
cursem com histérico de infertilidade e/ou
abortamentos em cées, mesmo na auséncia de
sintomatologia  caracteristica. E  altamente
recomendavel o emprego de exames sorol6gicos
de rotina em canis ou em animais domiciliados
reprodutores, visando a reducdo de casos
subdiagnosticados e da propagacdo da entidade
morbida para individuos suscetiveis.
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