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RESUMO

O objetivo desse trabalho é realizar uma revisdo de literatura sobre a brucelose bovina, dando
énfase a sua estreita relacdo com a salde publica, em funcdo do seu carater zoonotico, somada
a importancia econdmica para a pecudria. Trata-se de uma antropozoonose infecto-contagiosa,
cronica, causada por bactérias do género Brucella spp., composto, até 0 momento, por nove
espécies diferentes, cada uma acometendo, com maior frequéncia, um determinado hospedeiro.
Na espécie humana pode ser causada por quatro dessas espécies (Brucella abortus, B.
melitensis, B. suis e B. canis), enquanto que os bovinos e bubalinos sdo suscetiveis a B. suis, B.
melitensis e a B. abortus, sendo esta Ultima o agente etioldgico da brucelose bovina, principal
responsavel pelas implicages econdmicas e sanitarias no pais. As principais fontes de infecgdo
para 0s animais s&o as proprias fémeas gestantes infectadas, fetos e restos fetais abortados, leite
e sémen contaminados. Para 0 homem, o contato direto com secre¢des de animais infectados,
inalacdo de aerossois, auto-inoculagédo acidental com vacinas vivas e a ingestédo de leite, carne
ou seus derivados contaminados e mal processados, representam as fontes mais comuns de
contagio da doenca. Devido a sua importancia epidemioldgica, sanitaria e econémica, o status
da brucelose pode ser motivo de restricdes ao mercado internacional de animais e produtos de
origem animal. Por este motivo, o Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento, langou
em 2001, o Programa Nacional de Controle e Erradicagdo da Brucelose e Tuberculose —
PNCEBT. O propdsito desse programa é diminuir o impacto negativo da zoonose na salde
humana e animal, visto que o fator de risco para a brucelose humana € a ocorréncia primaria

nos animais além de promover o desenvolvimento e competitividade da pecuaria nacional.

Palavras chave: bovinos, B. abortus, saide publica, seguranca alimentar, zoonose.



ABSTRACT

The aim of this work is to do a literature review about bovine brucellosis, emphasizing its close
relationship with public health, because of its zoonotic condition, added to economic
importance for livestock. This is a chronic infectious contagious anthropozoonosis, caused by
bacteria is genre Brucella spp., composed by nine different species, each one affecting with
higher frequency a specific host. In humans, it can be caused by four of these species (Brucella
abortus, B. melitensis, B. suis and B. canis), while cattle and buffaloes are susceptible to B. suis,
B. melitensis and B. abortus, being the last one the etiologic agent of bovine brucellosis, main
responsible for the sanitary and economic implications in the country. The main sources of
infection for animals are the pregnant females infected, fetuses and aborted fetal remains, and
contaminated milk and semen. For humans, direct contact with secretions of infected animals,
inhalation of aerosols, accidental self-inoculation with live vaccines and the ingestion of
contaminated and poorly processed milk, meat and their byproducts represent the most common
sources of disease contagion. Because of its epidemiological, sanitary and economic importance
with, even, restrictions to the international trade of animals and products of animal origin, the
Ministry of Agriculture, Livestock and Supply released in 2001 the National Program of
Control and Eradication of Brucellosis and Tuberculosis — PNCEBT. The purpose of this
program is to reduce the negative impact of the zoonosis in the human and animal health, since
the risk factor for human brucellosis is the primary occurrence in animals; in addition to

promoting the development and competitiveness of national livestock.

Keywords: bovine, B. abortus, public health, food security, zoonosis.
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1 INTRODUCAO

A pecudria, por motivos historicos socioecondmicos e geograficos, representa um dos
grandes esteios da economia do pais, sendo responsavel por 30% do produto interno bruto do
agronegdcio em 2015. Esta atividade além de abastecer o mercado nacional, promove empregos
para a populacao, e desempenha papel significativo no comércio internacional, proporcionando
ao Brasil 0 segundo e quarto lugar no ranking mundial de paises exportadores de carne bovina
e de producéo de leite, respectivamente (AGRAER, 2015; CEPEA, 2016; IBGE, 2017).

Dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) elucidam que o rebanho
bovino brasileiro em 2015 ja detinha um efetivo de 215.199,488 cabecas, correspondendo a
22,5% de todo o rebanho mundial, estando atras apenas da india. No primeiro trimestre de 2017
foram abatidas 7,37 milhGes de cabecas de bovinos sob algum tipo de servigco de inspecao
sanitéaria (Federal, Estadual ou Municipal), comercializadas em cerca de 200 paises nos cinco
continentes, liderados por China, Hong Kong e Russia. No que se refere a producédo de leite,
até marco de 2017, o volume de leite cru recebido pelos estabelecimentos submetidos a
inspecdo sanitaria superou os 5,8 bilhdes de litros, e o Estado lider em producgédo foi Minas
Gerais com 25,8% do total. O Estado do Pernambuco foi responsavel por 7,1% da aquisicao
nacional neste mesmo periodo, totalizando mais de 416 milhdes de litros (SOLA et al., 2014;
IBGE, 2017).

A0 mesmo passo que o Brasil busca aumentar seus indices de produtividade, sente a
necessidade de melhorar a qualidade de seus produtos, principalmente a sanitaria, uma vez que
salde animal e a humana sdo intrinsecamente relacionadas. Os programas de seguranca
alimentar e de sanidade animal, com enfoque nas etapas de producdo, propiciam um controle
de gualidade efetiva para toda a cadeia alimentar, desde a producdo envolvendo a profilaxia e
erradicacdo de doencas, 0 armazenamento, e a distribuicdo do alimento in natura, requisitos
estes fundamentais para que o pais possa manter-se como exportador competitivo no mercado
(DIAS e CASTRO 2011; DIAZ, 2011).

Neste contesto, devido a importancia epidemioldgica, sanitaria, econdmica e as
restricbes comerciais severas do mercado internacional de animais e produtos de origem animal,
em 1976, o Ministério da Agricultura do Brasil instituiu a portaria n°23, regulamentando
medidas profilaticas contra a brucelose animal. Esta, € uma antropozoonose infecto-contagiosa,
ocupacional, de carater cronico e grande importancia na saude publica, provocada por bactérias
do género Brucella spp., que acarreta problemas sanitarios e prejuizos econdémicos grandiosos
(BRASIL, 2006; RADOSTITS et al., 2007; TENORIO et al., 2008; DIAS e CASTRO 2011).
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Em 2001, o Ministério da Agricultura, Pecudria e Abastecimento (MAPA), lancou o
Programa Nacional de Controle e Erradicacdo da Brucelose e Tuberculose — PNCEBT, com
objetivo de diminuir o impacto negativo dessas zoonoses na satde humana e animal, além de
promover o desenvolvimento e competitividade da pecuaria nacional. O regulamento técnico
do programa foi aprovado posteriormente em 2004 (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002;
BRASIL, 2006; CLEMENTINO e AZEVEDO, 2016).

Segundo instituicbes como a Organizacdo Mundial de Sadde (OMS), a Organizacao das
Nacdes Unidas para Alimentacdo e Agricultura (FAO), e a Organizacdo Mundial de Salde
Animal (OIE), a disseminacédo da brucelose é mundial, com os maiores indices registrados nos
paises em desenvolvimento. Além disto, a brucelose ¢ uma das 116 doencas de animais,
infeccdes e infestacBes de notificacdo obrigatdria da OIE (PAPPAS et al., 2006; MESQUITA
FILHO, 2013; OIE, 2017).

Esta enfermidade é endémica, com distribuicdo heterogénea da prevaléncia no rebanho
bovideo brasileiro, e apesar de haver maiores registros em regiGes com maior densidade
populacional de bovinos, ainda ndo se tem uma caracterizacdo epidemiolédgica bem definida
(POESTER et al., 2009).

Os prejuizos diretos oriundos da brucelose sdo descritos principalmente por abortos,
baixos indices reprodutivos, aumento do intervalo entre partos, morte de bezerros, queda da
producdo de leite (10 a 25%) e da conversdo alimentar (10 a 15%), interrupcdo de linhagens
geneticas, depreciacdo dos produtos no mercado e desvalorizagao da pecuaria (PAULIN, 2003;
TENORIO et al., 2008; CARDOSO, et al., 2012). No Brasil, em 2013, essa perda superou 0s
800 milhdes de reais (SANTOS et al., 2013).

O caréter zoonotico da doenca acarreta ainda perdas indiretas, que resultam de custos
com os diagndsticos de rebanhos bovinos, tratamento em humanos e o periodo de auséncia no
trabalho durante a convalescenca, principalmente quando a enfermidade néo é tratada na fase
aguda. Além disto, doencas transmitidas por alimentos, como a brucelose, sdo causa de
morbidade consideravel nas popula¢des em varias partes do mundo, tendo um grande impacto,
principalmente em criancas e idosos (NIELSEN e DUCAN, 1990; QUINN et al., 2005; WHO,
2006; MESQUITA FILHO, 2013).

Anualmente, surgem mais de meio milhdo de novos casos de brucelose humana,
geralmente afetando pessoas pertencentes a grupos profissionais especificos, nos quais ha
contato direto com animais, o que coloca a doenca em lugar de destaque em salde ocupacional,
ou pessoas que consomem produtos lacteos ou carneos oriundos de animais infectados que nédo

sdo submetidos a processamentos adequados. Vale ressaltar ainda que a estimativa de que a
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verdadeira incidéncia da enfermidade é de no minimo cinco vezes a que 0s numeros oficiais
sugerem, mesmo nos paises desenvolvidos. Este fato é atribuido ao subdiagnostico e a nédo

obrigatoriedade de notificagdo de novos casos, em humanos (POESTER et al., 2002;
PESSEGUEIRO et al., 2003; PAPPAS et al., 2006).
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVOS GERAIS
Realizar uma revisdo literaria sobre a brucelose bovina, dando énfase a sua estreita

relacdo com a salde publica em fungdo do seu carater zoonoético.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Descrever a enfermidade, no animal e no homem, pontuando sua etiopatogenia,
manifestacdes clinicas, formas de diagnostico, tratamento, controle e prevencao;

o Evidenciar o impacto da brucelose bovina sobre a saude publica;

o Ressaltar a importancia da educacdo sanitaria e populacional, como ferramenta de

controle e profilaxia da brucelose bovina e humana.
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3 FUNDAMENTACAO TEORICA
3.1 HISTORICO

Dados literérios elucidam que a enfermidade foi inicialmente apontada com curso
infeccioso no homem, em 460 A.C., quando Hipdcrates, fez referéncias a pacientes com
sintomas compativeis com o da brucelose. Em 1751, um cirurgido do exército britanico,
servindo em uma ilha do territério da Espanha, relatou casos de uma doenga com as mesmas
caracteristicas. No entanto, a brucelose passou a ser popularmente conhecida s6 em 1859, sendo
chamada de “febre ondulante”, “febre do Mediterraneo” ou “febre de Malta”. A enfermidade
era assim denominada porque, na ilha de Malta, situada ao sul da Sicilia (Italia), soldados
britnicos contrairam uma doenca, reconhecida e descrita por Marston, também cirurgido do
exército britanico, cujo sinais clinicos eram febre, mal-estar, linfadenopatia, e geralmente
culminava em choque e morte (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002; POESTER, 2009).

No ano de 1887, o governo britanico enviou o médico David Bruce para a regido na qual
ocorria a doenca, e este, através de amostras de baco, colhidas na autopsia de militares que
morreram vitimas deste mal, isolou um microorganismo, na época chamado de Micrococcus
melitensis, que posteriormente, passou a ser reconhecido como Brucella melitensis.
(CARDOSO, et al., 2012)

Em 1895, os Médicos Veterinarios patologistas e bacteriologistas dinamarquéses,
Benhard Bang e Stribolt, isolaram de um feto bovino abortado uma bactéria que foi denominada
Bacillus abortus. Os sinais clinicos foram reproduzidos em novilhas gestantes infectadas
experimentalmente e a doenca foi chamada de “doenca de Bang”. Ainda neste ano, os
pesquisadores Wright e Smith desenvolveram o teste de Wright ou teste soroaglutinacgdo lenta
em tubos (SALT) para o diagndstico da septicemia causada pelo agente encontrado por Bruce
(NICILETTI, 2002; PAULIN e FERREIRA NETO, 2002).

Mais tarde em 1905, o médico da Republica de Malta, Themistokles Zammit,
demonstrou que cabras infectadas com o microrganismo, previamente identificado por Bruce,
eram a fonte da infeccdo para os soldados britanicos, uma vez que 0os mesmos bebiam o leite
desses animais in natura, fato que levou a proibicdo do consumo do produto em todo 0 Reino
Unido, o que reduziu o nimero de mortes dos soldados britanicos. Em 1914, nos Estados
Unidos, foi isolado uma outra espécie de Brucella, desta vez a partir de um feto suino abortado,
evidenciando, j& naquela época, a distribuicdo global da brucelose (NICILETTI, 2002;
TENORIO et al., 2008; POESTER, 2009; CARDOSO, et al., 2012).
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No Brasil, a doenga no homem foi relatada pela primeira vez em 1913, por Gongalves
Carneiro, um professor microbiologista da Faculdade de Porto Alegre, quando apds ingerir leite
de vaca, uma pessoa, no Rio Grande do Sul, veio a apresentar sintomas que foram associados
aos da brucelose (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002).

No ano de 1918 um importante estudo, feito pela pesquisadora americana Alice Evans,
mostrou semelhancas morfologicas, imunoldgicas e de cultivo entre as bactérias isoladas por
Bruce e Bang, e em detrimento deste fato, em 1920, Meyer e Shaw, também pesquisadores,
propuseram a cria¢do do Genero Brucella, homenageando a David Bruce. (POESTER, 2009).

Posteriormente, foram sendo identificadas outras espécies de Brucellas em diferentes
espécies animais como ha ovina, canina, entre outras. A partir de 1922, diversos paises langaram
leis e regulamentos especificos na tentativa de impedir a introducdo ou o alastramento da
brucelose, mas apenas na década de 1930 houve o reconhecimento da natureza zoonotica da
mesma, e foi iniciado o desenvolvimento de vacinas contra a enfermidade (POESTER, et al.,
2002; CARDQOSO, et al., 2012).

Em 1922, Tineciro Icibaci, realizou o primeiro estudo sobre brucelose bovina no Brasil,
utilizando fetos bovinos abortados oriundos de um foco no municipio de Sao Carlos — Séo
Paulo. Vinte e oito anos mais tarde (1950), foi relatado pela primeira vez, por Thiago de Mello,
um estudo apontando a disseminacdo da brucelose bovina em todo o pais, no qual a prevaléncia
alcancava de 10 a 20%, e as areas mais afetadas eram as de maior producao leiteira, sendo elas
0 Rio Grande do Sul, Sdo Paulo, Rio de Janeiro e Minas Gerais. Desde entdo, outros estudos
vém sendo executados afim de esclarecer a real situacdo epidemiologica da brucelose nos
animais domésticos em todo o pais (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002).

As medidas pioneiras de controle da enfermidade no pais datam entre 1940 e 1950,
realizando a vacinacao das fémeas e a realizacdo de exames soroldgicos de tecidos de fetos
abortados ja eram indicados. Nos anos subsequentes novas diretrizes foram propostas visando
fortalecer as medidas na época em vigor, com agdes conjuntas do governo e produtores. Em
1944, o até entdo Ministério da Agricultura do Brasil emitiu o Decreto 6922/44, no qual a
identificacdo de todos os animais vacinados tornou-se obrigatoria, e posteriormente
regulamentos para a importacdo e exportacdo de animais, e transporte dos mesmos foram
instituidos (POESTER et al., 2002).

No ano de 1976, o Ministério da Agricultura emitiu outro decreto (23/76)
regulamentando um programa nacional baseado principalmente na vacinacdo voluntaria de
novilhas, diagnostico no rebanho e abate voluntario de positivos. Entretanto, a situacéo

epidemioldgica manteve-se estavel. Em 1999, a Associagdo Brasileira de Buiatria, organizou
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diversos grupos de discussao sobre o assunto e encaminhou uma proposta de a¢ao ao Ministério
de Agricultura Pecuaria e Abastecimento — MAPA. No ano seguinte houve uma revisdo do
projeto apresentado, o que culminou em um novo programa, lancado em 2001, contendo a
reformulacdo da legislagdo que regia o controle da brucelose, padronizando metodologias
claramente definidas com abordagem populacional, configurando dessa forma um real
programa sanitario (BRASIL, 2006).

3.2 ETIOLOGIA

As bactérias do género Brucella séo parasitas intracelulares facultativos, pertencentes a
classe Proteobacteria, com morfologia de cocobacilos pequenos, Gram-negativos, aerobios,
nédo capsulados, apresentando catalase e oxidase positiva, e sem a capacidade de formar esporos
(COSTA, 2001; MORENO et al., 2002; QUINN et al., 2005). Os microorganismos deste género
eram considerados incapazes de se locomover, mas, recentemente a presenca de flagelo e de
um gene codificador de flagelo foram demonstrados nas espécies (MEGID e MATHIAS, 2016).

Dentro deste género, sdo descritas nove espécies independentes, cada uma atingindo
com maior frequéncia um determinado hospedeiro, sendo elas: B. abortus, B. melitensis, B.
suis, B. ovis, B. canis, B. neotomae, B. microti, B. cetaceae e B. pinnipediae. Recentemente, foi
descoberto mais um microrganismo com caracteristicas semelhantes as de Brucella spp. isolado
a partir do implante de seio de uma mulher, denominado B. inopinata. As espécies de Brucella,
seus respectivos hospedeiros e subdivisdes em biovares estdo representadas na Tabela 1.
(COSTA, 2001; PAHO, 2001; MORENO et al., 2002).

Tabela 1. Caracteristicas das espécies de Brucella spp..

Espécies Estrutura Biovares Hospedeiros Patogenicidade
Antigénica Preferenciais Para Humanos
B. melitensis Lisa 1;2;3 Caprinos/Ovinos Alta
B. abortus Lisa 1;2;3;4;5;6;7;9  Bovinos/Bubalinos Alta
B. suis Lisa 1;2;3;4;5 Suinos Alta
B. canis Rugosa - Cées Moderada
B. ovis Rugosa - Ovinos Né&o patogénica
B. neotomae Lisa - Rato do Deserto Né&o patogénica
B. microti Lisa - Rato Silvestre/Raposa  Nao patogénica
B. cetaceae Lisa - Baleias/Golfinhos Né&o patogénica
B. pinnipediae Lisa - Focas/Lebes Marinhos N&o patogénica
B. inipinata Lisa - Desconhecido Né&o patogénica

Tabela adaptada de MEGID e MATHIAS, 2016.
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Estas bactérias podem ser divididas em dois grupos antigenicamente distintos,
denominadas lisas ou rugosas, com base nas caracteristicas de multiplicacdo em meios de
cultura no cultivo primario e na constituicdo quimica do lipopolissacarideo (LPS) de superficie
da parede celular, principal antigeno responsavel pela inducdo de anticorpos e viruléncia de
superficie. As col6nias lisas possuem como constituinte do LPS, o lipideo A, o ndcleo
oligossacarideo e na porcao hidrofilica a cadeia O, sendo por este motivo extremamente
virulentas. As colonias rugosas diferem da anterior pela cadeia O ser ausente ou reduzida a
poucos residuos. As espécies B. canis e B. ovis apresentam morfologia de colbnia
predominantemente do tipo rugosa enquanto que as demais normalmente apresentam
morfologia de colbnia lisa e quando sofrem mutag¢bes para formas rugosas, deixam de ser
patogénicas (PAULIN, 2003; SOLA et al., 2014; MEGID e MATHIAS, 2016).

Outros antigenos externos, internos e citoplasmaticos, como as proteinas ribossémicas
L7 e L12, sdo reconhecidos pelo sistema imune durante a infec¢do, ocasionando
hipersensibilidade tardia, mas com resposta indutora inferior a encontrada contra o LPS
(MEGID e MATHIAS, 2016).

A brucelose humana pode ser causada por quatro espécies, sendo elas: Brucella abortus,
B. melitensis, B. suis e B. canis. Segundo o Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
(MAPA), a brucelose causada pela Brucella melitensis é considerada a mais virulenta para o
homem, entretanto no Brasil esta espécie é exodtica (PESSEGUEIRO et al., 2003; BRASIL,
2006; GOMES, 2013).

Bovinos e bubalinos sdo suscetiveis a B. suis e B. melitensis, quando estes estdo em
contato com suinos, caprinos ou ovinos, mas a espéecie que possui a maior distribuicéo territorial
e importancia é a B. abortus, responsavel pela grande maioria das infec¢des, sendo este o agente
etioldgico da brucelose bovina (QUINN et al., 2005; TENORIO et al., 2008; MESQUITA
FILHO, 2013).

As Brucellas spp. ndo sdo hospedeiro-especificas e varias espécies domésticas ou
silvestres sdo suscetiveis a infeccdo por B. abortus, entretanto, sdo consideradas como
hospedeiros finais da infeccdo, pois ndo transmitem o agente novamente aos bovinos. Entre as
espécies acidentais que possuem importancia epidemioldgica, podemos citar: a equina, que
podem apresentar lesdes articulares, principalmente em regido de cernelha; a canina, que por
carrearem produtos de aborto de um local para outro podem disseminar a doenca, além das
fémeas sofrerem aborto pela infeccdo; e outras como a suina, ovina e caprina (POESTER et al.,
2002; BARBOSA, 2009).
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Apesar de permanecerem por longos periodos em materiais como esterco, agua, fetos
abortados, solo, carne, leite e produtos lacteos, chegando a se manterem Vviaveis por seis meses
ou mais em alguns destes, as Brucella spp. ndo se multiplicam nestes ambientes, e sdo sensiveis
a determinados fatores, o0 que faz com que sua resisténcia seja varidvel de acordo com a natureza
do substrato, temperatura, luz solar direta, pH, numero de organismos presentes, umidade e
presenca de outros microrganismos contaminantes. Quanto maior a temperatura, exposicao
solar, menor umidade e pH (4 — 3,5), menos tempo este tipo de microrganismo sobrevive.
Desinfetantes como cal hidratada, cloro, soda caustica, amdnia quaternaria, formol e fenol, com
tempo minimo de uma hora e em concentrac@es ideais, podem ser utilizados na desinfeccéo de
instalacdes, utensilios e ambiente. Além disto, mecanismos como a pasteurizacao sdo bastante
eficientes na destruicdo dessas bactérias. (REBHUM, 2000; PAULIN & FERREIRA NETO,
2003; LAGE et al., 2008).

3.3 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

A doenga tem ocorréncia em muitas partes do mundo, especialmente no Mediterraneo,
paises da Europa (Grécia, Portugal, Espanha, Italia e Franca), norte e leste da Africa, Oriente
Médio, sul e central da Asia e América (Central e do Sul). No Brasil, os inquéritos
soroepidemioldgicos realizados elucidam que a brucelose se encontra presente nos rebanhos
bovinos brasileiros em todas as areas estudadas e que a situacao é heterogénea entre estados e
mesmo entre regides de um mesmo estado (TENORIO et al., 2008; BARBOSA, 2009).

Em 1977, as prevaléncias em animais nas regides do pais eram as seguintes: Sudeste,
7,5%; Centro-Oeste, 6,8%; Norte, 4,1%; Sul, 4% e Nordeste, 2,5%. A média nacional oscila
entre 4,0 e 5,0%. Outros estudos, realizados nas décadas de 80 e 90, e entre os anos 2001 a
2004, ndo detectaram mudancas significativas comparadas as estimativas anteriores (BRASIL,
2006; LAGE et al., 2008; GOMES, 2013).

Levantamentos epidemioldgicos mais recentes, realizados em 14 unidades federativas,
através da divisdo dos estados em circuitos, evidenciam as seguintes prevaléncias de animais
soropositivos: Mato Grosso — 10,2% (NEGREIROS et al., 2009), Mato Grosso do Sul - 7,0%
(LEAL FILHO, 2013), Rondonia — 6,2% (VILLAR et al.,, 2009), Rio de Janeiro — 4,1 %
(KLEIN-GUNNEWIEK et al., 2009), Espirito Santo - 3,5% (AZEVEDO et al., 2009), Sergipe
— 3,4% (SILVA et al., 2009), Goias — 3% (ROCHA et al., 2009), Parana 1,7% (DIAS et al.,
2009), Santa Catarina — 1,21% (BAUMGARTEN, 2015), Pernambuco — 1,14% (ALMEIDA et
al, 2016), Minas Gerais — 1,1% (GONCALVES et al.,, 2009), Rio Grande do Sul — 1%
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(MARVULO et al., 2009), Bahia — 0,66% (ALVES et al., 2009), Paraiba - 0,36%
(FIGUEREIDO et al., 2011) e Distrito Federal - 0,16% (GONCALVES et al., 2009b).

A partir da implantagdo e divulgagcdo do PNCEBT os focos e os casos de brucelose
aumentaram nos primeiros anos, evidenciando a atuacdo do servigo de defesa sanitaria com
relacdo ao diagnostico da enfermidade, que provavelmente estariam subestimados nos anos
anteriores, assim como uma maior preocupacao por parte dos proprietarios quanto a sanidade
dos seus rebanhos, acarretando o0 aumento da notificacdo da doenca no inicio do programa
(GUIMARAES, 2011).

Em humanos, os individuos mais afetados pela brucelose sdo pertencentes a grupos
ocupacionais, como fazendeiros, vaqueiros, méedicos veterinarios e pessoas envolvidas no
processamento de produtos animais, como funcionarios de matadouro, agougueiros,
embaladores de carne e trabalhadores de laticinios. Os funcionérios de laboratério envolvidos
na cultura de Brucella spp. também correm riscos especiais. As pessoas do sexo masculino,
adultas entre 20 e 50 anos, séo as mais afetadas, chegando a uma proporc¢éo de cinco casos em
homens para um caso em mulheres. Esse fato se deve a maior exposicao de individuos com esse
perfil em matadouros e agougues. Além disto, devido a bactéria estar presente por longos
periodos no leite e produtos contaminados, a doenga pode ser transmitida aos consumidores
(CORBEL et al., 2006; RAMOS et al., 2008; CLEMENTINO e AZEVEDO, 2016).

A‘incidéncia da brucelose humana varia conforme densidade populacional dos rebanhos
de bovinos, bubalinos e caprinos, o grau de endemia animal, o nivel socioeconomico e
educacional, além dos habitos alimentares (PESSEGUEIRO et al., 2003; MAURELIO et al.,
2016). Na Europa Ocidental, uma média global, obtida a partir de dados de Ministérios da
salide, organizacOes internacionais e artigos cientificos, revela que a incidéncia é de 0,08 casos
por 100.000 pessoas/ano, e que trés quartos destes casos foram reportados pela Grécia, Espanha
e Portugal. Na América do Norte, os dados sdo de 0.02 a 0.09 casos por 100.000 pessoas/ano
(DEAN et al., 2012).

Informacbes a respeito da ocorréncia da doenca em humanos no Brasil, embora
escassas, afirmam que de janeiro de 2008 a dezembro de 2013, houveram 176 internacfes por
brucelose no Sistema de Informacéo Hospitalar do Sistema Unico de Sadde Publica (SUS) -
SIH / SUS do Ministério da Salde; sendo, 61 na regido Sul, 56 no Sudeste, 27 no Nordeste, 24
no Norte e oito no Centro-Oeste (BRASIL, 2014).

Segundo a Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Salde, entre os anos de
2013 e 2015, as notificacdes de casos suspeitos da doenca aumentaram para 797, sendo 208

confirmados e nenhum obito. A regido Sul do pais foi a que apresentou maior percentual de
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confirmacdo com 68,3% dos casos, sendo no estado do Parana onde mais houve casos
confirmados, com 38,1%. A doenca, em humanos, ndo se encontra entre aquelas de notificacdo
obrigatdria, conforme a legislacao estabelecida pelo Ministério da Saude, entretanto, a vigéncia
de surtos deverd ser notificada, e assim realizar investigacfes epidemioldgicas e adotar as
medidas de controle indicadas (BRASIL, 2006; CLEMENTINO e AZEVEDO, 2016; COSTA
etal., 2016).

3.4 PATOGENIA E TRANSMISSAO
3.4.1 BRUCELOSE BOVINA

As principais fontes de infec¢do da brucelose bovina sdo representadas pelas fémeas
gestantes infectadas, que eliminam grandes quantidades do agente em descargas uterinas por
ocasido do aborto ou parto durante todo o periodo puerperal (aproximadamente 30 dias pos
expulsdo do feto), contaminando pastagens, agua, alimentos e fomites; pelos fetos abortados e
membranas fetais; pelo leite; e pelos machos, atraves do sémen (BRASIL, 2006; ALVES e
VILLAR, 2011).

Essa enorme quantidade de bactérias eliminadas durante o aborto ou parto, associada a
sua grande resisténcia no ambiente, em condic¢es ideais, bem como a ingestdo de leite
contaminado por parte dos bezerros, constituem os meios de transmissdo mais importantes para
0s animais susceptiveis do rebanho. Por vezes, alguns bezerros que nascem néo infectados, e
acidentalmente ingerem leite de vacas infectadas, conseguem seis a oito semanas apos
suspensdo do alimento, debelar a infeccdo, pois até os seis meses de idade 0s animais sdo pouco
susceptiveis as Brucellas spp. e geralmente infectam-se de forma transitoria. O habito dos
bovinos de lamber e cheirar animais recém-nascidos, fetos abortados, ou mesmo perineo de
animais recém paridos, favorece a propagacdo da enfermidade. Dessa maneira, a porta de
entrada mais comum para 0s bovinos € o trato digestério, entretanto, as mucosas nasal e ocular
também sdo importantes (ALVES e VILLAR, 2011; CARVALHO NETA et al., 2010; DE
PAULA et al., 2015).

Vacas infectadas podem excretar o patogeno, através do leite, durante toda sua vida
produtiva, j& que as Brucellas abortus, nestes animais, estdo presentes nos linfonodos supra
mamarios e nas glandulas mamarias. A transmissdo por meio da ordenha mecanica deve ser
considerada. Vetores mecanicos, como 0s cdes, 0 homem e outros animais, podem atuar como
meios de difusdo da infeccdo (XAVIER et al., 2010).
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A transmissdo pela monta natural parece ndo ser de grande importancia entre bovinos e
bubalinos. Nestas circunstancias, o sémen é depositado na vagina, onde ha barreiras maturais
inespecificas que dificultam o processo de infeccdo. Entretanto, um touro infectado nao pode
ser utilizado como doador de sémen; isso porque, na inseminacdo artificial, o sémen é
introduzido diretamente no Utero, permitindo infeccdo da fémea, mesmo com pequenas
guantidades do agente, sendo por isso, uma importante via de transmisséo e eficiente forma de
difusdo da enfermidade nos plantéis (COSTA, 2001; RADOSTITS et al., 2007).

Apos invadirem o organismo do hospedeiro susceptivel, as Brucellas spp aderem-se a
mucosa local e, em um primeiro momento, os mecanismos de defesa do hospedeiro apresenta
uma resposta imune inata, responsavel pelo reconhecimento de estruturas microbianas (LPS,
peptideosglicanos e lipoproteinas), favorecendo a fagocitose do agente e a posterior expressao
de citocinas pré-inflamatérias. Entretanto, o lipopolissacarideo das espécies de Brucellas
exerce um importante papel na sobrevivéncia intracelular, por apresentar baixa toxicidade para
0s macrofagos, baixa pirogenicidade, baixa atividade ferropénica, reduzida inducdo de
citocinas, inteferon, e ndo ativam o sistema complemento. Além disto, induz a producao de
monofosfato de adenina e guanina que inibem a fusdo do lisossomo com o fagossomo
impedindo assim a degranulacdo dos macrofagos durante a fagocitose, a acdo oxidativa e a
producdo de fator de necrose tumoral. Todos estes mecanismos propiciam a sobrevivéncia
intracelular destas bactérias (PESSEGUEIRO et al., 2003; MEGID e MATHIAS, 2016).

As Brucellas spp, que sobrevivem a esta fase sdo transportadas aos linfonodos regionais,
nos quais se proliferam dentro no reticulo endoplasmético das células do sistema
reticuloendotelial — tanto células polimorfonucleares como células mononucleares. Durante
esse processo as Brucellas spp. ndo eliminam nenhum tipo de exotoxina, exoenzima ou
molécula endotoxica. A partir destes locais, as bactérias se disseminam usando a via linfo-
hematdgena com 22 a 29 dias apés a infeccdo, atingindo dessa forma baco, figado, medula
Ossea e outros locais como articulagdes, olhos e cérebro, formando nddulos granulomatosos que
podem evoluir para abscessos. A localizacdo intracitoplasmatica destas bactérias, juntamente
com mecanismos para evitar ou suprimir a resposta bactericida permitem sua sobrevida, uma
vez que mecanismos extracelulares de defesa sdo ineficazes e acarreta a cronicidade da
enfermidade. Dessa forma, a doenca apresenta alta morbidade e baixa mortalidade (CORBEL
et al., 2006; TENORIO et al., 2008).

Outros orgdos de predilecdo para infeccdo hematdgena destas bactérias sdo 0s que
possuem substancias importantes para sua multiplicacdo, como o eritritol. Este, age como fator

de crescimento para estas bactérias, pois a energia produzida a partir de seus subprodutos
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(eritrose) é maior que a produzida pelo consumo da glicose. Fisiologicamente, o eritritol é
encontrado em altas concentragcdes na placenta de bovinos, ovinos, caprinos e suinos, e em
menor proporcdo na glandula mamaria, epididimo e tecidos Osteoarticulares (QUINN et al.,
2005; MESQUITA FILHO, 2013).

As alteracdes encontradas no utero, acometido principalmente no ultimo trimestre
gestacional, variam proporcionalmente com a intensidade da bacteremia e as concentracdes de
eritritol, que aumentam gradativamente com o avango da gestacdo (XAVIER et al., 2010).
Muito embora, ja houve deteccdo de DNA de Brucella abortus no liquido amniético, liquido
alantoide e Utero de fémeas bubalinas brucélicas a partir do segundo més de gestacdo (SOUSA,
etal., 2015).

A infeccdo nos placentomas resulta em lesdes necrotico-inflamatérias e lise das
vilosidades, provocando descolamento dos cotilédones, prejuizo na circulacdo materno-fetal,
dificultando e até mesmo impossibilitando a passagem de nutrientes e oxigénio da mae para o
feto. Estas alteragfes culminam em aborto ou nascimento de bezerros subdesenvolvidos, que
podem morrer em poucos dias de vida ou sobreviverem permanecendo em estado de infeccéo
latente, com 0 agente presente em seus pulmdes e linfonodos regionais, apresentando-se
sorologicamente negativos, até tornarem-se maduros sexualmente, iniciando a eliminacdo do
agente. O estado de portador latente ocorre entre 2,5 a 9% dos casos, e para estas bezerras
fémeas portadoras a vacinacao é ineficaz (REBHUM, 2000; BARBOSA, 2009; XAVIER et al.,
2010; LAGE et al., 2014).

A Brucella spp. induz nos animais susceptiveis uma resposta imune de natureza humoral
e celular. A humoral é caracterizada pela presenca de IgA, IgM, e IgG, sendo as duas ultimas
particularmente estaveis em relacdo ao tempo de deteccdo em soro. O isotipo IgM € detectavel
na fase aguda da doenca, atingindo picos elevados entre uma a trés semanas pos-infeccéo; ja o
isotipo 1gG, que é subdividido em IgG1 e IgG2, persiste por mais tempo, atingindo altos niveis
em um a dois meses, tornando-se o0 anticorpo mais detectdvel no soro bovino em situacdes
cronicas (TENORIO et al., 2008; MEGID e MATHIAS, 2016).

Entretanto, o principal mecanismo de defesa contra a brucelose é mediado por células,
através da liberacdo de linfocitos T citotoxicos especificos (Thl) e ativacdo de macrdfagos,
aumentando sua atividade bactericida, pela libertacdo de citocinas. A imunidade celular
proporciona as gestacfes subsequentes menores lesbes teciduais causadas pelas bactérias,
tornando o aborto mais incomum (PAULIN & FERREIRA NETO, 2003; CORBEL et al., 2006;
TENORIO et al., 2008; LAGE et al., 2014).
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3.4.2 BRUCELOSE HUMANA

A susceptibilidade a brucelose em seres humanos depende do estado imunoldgico, das
vias de infecgéo, e quantidade do inoculo. No geral, B. melitensis e B. suis s&o mais virulentas
para humanos quando comparada a B. abortus e B. canis, embora complica¢des graves podem
ocorrer independente da espécie envolvida. (CORBEL et al., 2006).

A doenca é transmitida ao homem através do contato direto com secre¢des de animais
infectados em membranas mucosas e abrasoes de pele, inalacdo de aerossois ou auto inoculagao
acidental com vacinas vivas. A ingestdo de leite e derivados ndo pasteurizados, assim como
carne e também seus subprodutos contaminados com o agente, sdo as formas mais comuns de
transmisséo para a populacdo (Figura 1). Dessa maneira, o fator de risco da brucelose humana
é a ocorréncia primaria da doenca nos animais. Ainda, a transfusdo sanguinea, o transplante de
tecidos, a transmissdo sexual, intrauterina e por aleitamento materno séo citadas na literatura,
entretanto s&o rotas raras de infeccdo (MEMISH e BALKHY, 2004; CFSPH, 2007; TENORIO
et al., 2008).

Vacas em lactagdo Vacas gestantes infectadas
infectadas com B. com B. abortus / descargas
abortus uterinas ou vaginais

. . Fetos abortados de
Leite e derivados
- =P vacas infectadas e
processados )
; P » membranas fetais
incorretamente i &

Ffﬂ‘n'h)

B. melitensis B. canis

Acidentes com vacinas

B. suis Hospedeiros acidentais

infectados com B. abortus

Figura 1. Mecanismos de transmissdo da brucelose em seres humanos.
Imagem adaptada de MEGID e MATHIAS, 2016.
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O consumo de leite in natura e de derivados lacteos que nao passam por processamento
prévio adequado, em especial 0s queijos frescos, € uma cultura de alto risco bastante difundida.
Segundo MIYASHIRO e colaboradores (2007), além das estirpes de Brucella abortus, a cepa
utilizada para confeccéo de vacinas (B19), também pode ser encontrada em queijos com potencial
para contaminar humanos. Ja a ingestéo de carne é uma origem de infecgdo pouco habitual, visto
0 numero de bactérias no musculo ser baixo e raramente ser consumida carne crua (POESTER
et al., 2002; PESSEGUEIRO et al., 2003; TENORIO et al., 2008).

A fisiopatogenia da brucelose, nas espécies bovina e humana, é semelhante. No homem,
ao entrar em contato com alguma camada mucosa ou areas de leséo tecidual, as Brucellas spp.,
sdo fagocitadas e transportadas para os linfonodos regionais, persistindo intracelularmente
diminuindo a resposta imune, através da inibicao da formacdo do fagolisossomo, sendo este 0
seu principal mecanismo de sobrevivéncia. A bacteremia resulta na disseminagéo da infeccao,
e posteriormente ocasiona a formacao de focos em diversos 6rgaos (MAURELIO et al., 2016).

E caracteristica a producdo inicial de anticorpos isotipo IgM e, a partir da segunda
semana da infec¢do a producéo de isotipo IgG e em menor escala o isotipo IgA. Posteriormente,
os titulos de IgM diminuem mesmo na doenga ndo tratada. Ao contrario desta imunoglobulina,
os titulos de 1gG, e em menor grau, de IgA podem persistir elevados durante muito tempo, por
até 2 a 3 anos. Os titulos de aglutininas (IgM, IgA e IgG), diminuem apds um tratamento bem-
sucedido, entretanto, os niveis de IgG e IgA aumentam nas recorréncias (CORBEL et al., 2006;
TENORIO et al., 2008).

3.5 SINAIS CLINICOS
3.5.1 BRUCELOSE BOVINA

A brucelose pode apresentar um periodo de incubacdo de poucas semanas ou até mesmo
de meses ou anos. Entretanto, quando fémeas bovinas sdo infectadas no periodo de gestacao
este periodo é inversamente proporcional ao tempo gestacional. Animais jovens, antes da
puberdade, parecem ser mais resistentes a infeccdo (NICOLETTI, 2002; ALVES e VILLAR,
2011; MESQUITA FILHO, 2013).

Na primeira gestacdo das novilhas apds a infeccdo, o aborto quase que
impreterivelmente ocorre, tornando-se menos frequente nas gestacfes seguintes, mas, estas
fémeas continuam a excretar as Brucellas spp.. Isso se deve ao desenvolvimento de uma

resposta imune do hospedeiro, principalmente celular, que diminui a area e a intensidade das
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lesbes e consequentemente a manifestacdo clinica passa a ser a presenga de natimortos ou o
nascimento de bezerros fracos (CORBEL et al., 2006; ALVES e VILLAR, 2011).

Ainda nestas vacas que apresentam a placentite necrozante fibrinosa, comumente séo
encontrados retengdo de placenta, mesmo com a caracteristica fridvel deste tecido quando
lesionado, causando secundariamente metrite em decorréncia dos mecanismos patogénicos das
bactérias (inibicdo do fagolisossomo, da secrecdo de fator de necrose tumoral - TNF-a, e da
apoptose nos placentomas e células trofoectodermais). Outras complicacbes como repeticdes
de cio, aumento no intervalo entre os partos, infertilidade temporéria, mastites (muitas vezes
subclinicas) associada a presenca do microrganismo no leite, queda na conversao alimentar ou
da producao leiteira ocorrem com determinada frequéncia. Esta ultima pode chegar a 10-25%
em decorréncia da interrup¢édo do periodo de lactacdo ou mesmo pelo aumento do intervalo para
a proxima gestacdo (ACHA et al., 2001; MECA et al., 2006; FREITAS et al., 2008; SANTOS
etal., 2013).

No feto abortado, sdo observadas lesbes como: edema, congestdo pulmonar,
hemorragias do epicardio e da capsula esplénica. Portanto, o nascimento de bezerros
subdesenvolvidos ou morte fetal é decorrente a interferéncia da funcdo placentaria e/ou
endotoxinas da B. abortus. A bactéria é frequentemente encontrada no estdmago e pulmdes dos
fetos abortados (REBHUM, 2000; GOMES, 2013).

Nos touros, a infec¢do se localiza nos testiculos, vesiculas seminais e prostata. A doenca
manifesta-se principalmente por orquite, uni ou bilateral, que acarreta baixa de libido e
infertilidade por diminuicdo da qualidade esperméatica. Também podem ser observados
degeneracéo, aderéncias e fibrose testicular (COSTA, 2001).

Por vezes, adicionalmente s&o detectadas lesdes no aparelho locomotor como higromas,
espondilites, artrites que comumente atingem articulagdes carpianas e tarsianas, e bursites,
principalmente nas vértebras toracicas e lombares, podendo atingir a medula 6ssea e bainha dos
tenddes, sendo o abscesso, fistulado ou ndo, na regido da cernelha, um achado clinico classico,
conhecido como “mal da cernelha” ou “mal das cruzes”, mais comum nos equideos
(RADOSTITIS et al., 2002; LAGE et al., 2014).

Uma vez que os sinais ndao sdo patognomanicos, o diagnéstico depende da determinacgéo
do agente, seja pelo isolamento do mesmo, deteccdo de seus antigenos ou material genético, ou

ainda pela demonstracao de seus anticorpos especificos (CORBEL et al., 2006).

3.5.2 BRUCELOSE HUMANA
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O periodo de incubacéo da brucelose varia de uma a cinco semanas, podendo prolongar-
se por meses, sendo a doenga septicémica de inicio repentino ou insidioso. A manifestacdo dos
sinais clinicos mais comuns na fase aguda sé&o: febre continua ou intermitente, sudorese noturna,
mal-estar, anorexia, calafrios, dores musculares e abdominais, insdnia, cefaléia, astenia,
deficiéncia neuropsiquiatrica com irritabilidade, nervosismo, depressdo, e na auséncia de
tratamento especifico, podem persistir por semanas ou meses. Estas manifestacdes clinicas séo
responsaveis por incapacidade parcial ou total de trabalhar (CFSPH, 2007; TENORIO et al.,
2008; LAWINSKY et al., 2010; MESQUITA FILHO, 2013).

As principais complicagdes sdo as que incluem envolvimento 6sseo, chegando a ocorrer
em cerca de 20 a 60% dos casos, havendo uma variedade de sindromes relatadas, entre elas:
espondilite, artrite, osteomielite, bursite, tenossinovite e a sacroiliite, sendo esta especialmente
comum. Quando a origem da infeccdo é alimentar a brucelose se assemelha a febre tifoide
naquele sistema e os sintomas predominam nas queixas gastrointestinais, casos de ileite, colite
e peritonite bacteriana espontanea ja foram relatados (CLEMENTINO e AZEVEDO, 2016).

Lesdes pulmonares, hilares e paratraqueais graves, incluindo pneumonia intersticial,
broncopneumonia, nédulos pulmonares, derrames pleurais e empiema, sdo bastantes comuns
em pessoas que trabalham em matadouros por inalacdo de aerossois no ambiente. Ainda sdo
relatadas complicagdes como endocardite, que embora rara (menos de 2% dos casos) é a que
mais leva a ébito, a miocardite, pericardite, meningite, hepatite, uveite, erupcdes cutaneas,
purpura, linfangite supurativa e abscessos viscerais (CORBEL et al., 2006; CLEMENTINO e
AZEVEDO, 2016).

Merece ainda destagque os problemas genitourinarios, onde a orquite e a epididimite sdo
as mais comuns nos homens e abscessos pélvicos e salpingite nas mulheres. Durante a gravidez
ha o risco de aborto (mesmo o eritritol ndo estando presente no tecido placentario humano)
principalmente nos primeiros trimestres, ou transmissao intra-uterina para o feto. Nestes casos,
o0 diagndstico e tratamento adequado durante o curso gestacional € crucial para sobrevivéncia
do feto (WHO, 2006).

A enfermidade ainda podera persistir de forma cronica de trés formas distintas: recaida
(recorréncia de sintomas caracteristicos em algum momento apos a concluséo do tratamento),
infeccdo localizada cronica (recorréncia de sintomas caracteristicos devido a persisténcia de
foco da infecgdo, como uma osteomielite ou abscessos em tecidos) e convalescenca tardia
(persisténcia da enfermidade, com febre, mas sem sintomas claros da infec¢do, em pacientes
que completaram a terapia, e os titulos de anticorpos diminuiram ou desapareceram, e a

etiologia desta forma é psicoldgica) (CORBEL et al., 2006).
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O quadro clinico ndo é especifico em animais ou seres humanos, portanto € importante,
para a suspeita clinica, obter um historico detalhado, que inclua a ocupacéo, o contato com
animais, viagens a areas endémicas e a ingestdo de alimentos de risco. O diagnéstico deve ser
apoiado por testes laboratoriais. O tratamento efetivo esta disponivel para a doenga humana,
porém, a prevencdo através do controle da infeccdo em animais e implementagdes de acdes na
salde publica é essencial (PAHO, 2001; MEMISH e BALKHY, 2004; LAWINSKY et al.,
2010).

3.6 DIAGNOSTICO
3.6.1 BRUCELOSE BOVINA

O diagnoéstico da brucelose bovina é realizado por meio apenas de exames
complementares. Entretanto, a associacdo dos sinais clinicos de cunho reprodutivo (aborto,
infertilidade e perdas de bezerros) com os dados epidemioldgicos, proporcionam uma indicacao
da provavel presenca da enfermidade no rebanho (LAGE et al., 2008).

Laboratorialmente, o reconhecimento da brucelose animal pode ser estabelecido pela
identificacdo do agente por métodos diretos (prova conclusiva — padrdo ouro), ou pela deteccao
da reacéo entre antigenos de Brucella spp. e anticorpos produzidos em resposta a uma infeccao
prévia, por métodos indiretos. Os diretos apresentam uma maior especificidade e menor
sensibilidade, e dentre as técnicas, destacam-se o cultivo bacterioldgico e a biologia molecular,
como a reacdo em cadeia de polimerase — PCR, e imunohistoquimica (COSTA, et al., 2001;
BRASIL, 2006; TENORIO et al., 2008).

A técnica de PCR é principalmente aplicada para deteccdo de contaminagdo por
Brucella spp. em alimentos, excepcionalmente leite e queijo frescos, mas também em tecidos e
secre¢des animais. Por ser altamente sensivel é possivel de ser empregada em grandes volumes
de amostras. Ja para o cultivo bacterioldgico, diversos tipos de materiais biol6gicos podem ser
utilizados, incluindo muco vaginal, placenta, amostra fetal (conteddo estomacal, pulméo,
linfonodo bronquial, baco e figado), leite (amostras de todos os tetos), sémen, tecido do Ubere
e testiculos, linfonodos iliacos, retrofarigeos e excepcionalmente os mamarios. Este € o método
diagndstico mais seguro, mas, as dificuldades para sua execucao (preco, tempo, limitagdo para
uso em grandes rebanhos, alto risco para o laboratorista), tornaram os métodos soroldgicos 0s
mais utilizados (CORBEL et al., 2006; DE PAULA et al. 2015).

Em animais, a demonstracdo de anticorpos no soro ou leite é 0 método mais rapido,

barato e menos laborioso de diagnostico. Dentre os métodos indiretos, os testes mais utilizados
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sdo: Soroaglutinacdo lenta em tubos (SALT), Soroaglutinacdo Rapida em Placa (SAR),
antigeno acidificado tamponado (AAT - Teste Rosa Bengala), prova do anel do leite (TAL), 2-
Mercaptoetanol (2-ME), fixacdo do complemento e o ELISA. Estes testes poderdo ser
executados por médicos veterinarios habilitados (TAL e AAT), por laboratdrios credenciados
(TAL, AAT e 2-ME) ou por laboratérios oficiais credenciados (todos os testes). Entretanto,
fatores como vacinacao e prévia exposicao ao antigeno sem a contracdo da enfermidade devem
ser considerados ao interpretar tais resultados, uma vez que podem levar ao surgimento de
animais falsos positivos (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002; BRASIL, 2006; TENORIO et
al., 2008).

A soroaglutinacdo lenta em tubos (SALT) foi bastante difundido e utilizado a partir de
1967, mas com o melhor conhecimento das diferentes classes de imunoglobulinas, surgiram
duvidas com relagdo a sua eficacia. Possui como desvantagem a ocorréncia de reacGes cruzadas
com antigenos heteroespecificos e com aglutininas pos-vacinais, além de ser mais sensivel para
detectar IgM a 1gG. J& a soroaglutinacdo rapida em placa (SAR), que é uma adaptacdo da SALT,
tem como vantagem a simplicidade de execucdo e precocidade de resultados, mas ambas tém a
mesma sensibilidade (COSTA, et al 2001).

O teste de placa rosa bengala ou antigeno acidificado tamponado € um teste de
aglutinacdo em placa simples, de carater qualitativo (ndo indica a titulacdo dos anticorpos),
excelente para realizacdo de triagem, onde a maioria dos soros de animais bacteriologicamente
positivos apresenta reacdo a essa prova. Este teste apresenta elevada seletividade para
identificacdo da subclasse 1gG1, uma vez que este diminui a atividade dos anticorpos IgM em
se ligar ao antigeno com pH baixo marcado na placa. Este teste é considerado a melhor
alternativa para o diagnéstico massal de rebanhos. Entretanto, alguns casos de reacGes falso-
positivas podem ocorrer em virtude da utilizacdo da vacina B19, e, portanto, devera ser
realizada a confirmacao por meio de testes de maior especificidade, evitando desta forma o
sacrificio de animais ndo infectados (PAULIN e FERREIRA NETO, 2002; CORBEL et al.,
2006).

A prova do anel do leite (TAL) é um teste que revela anticorpos preferencialmente da
classe IgA, presentes no leite, que se aderem as moléculas de gordura do mesmo. Quando o
anticorpo interage com o antigeno corado (hematoxilina ou tetrazolio), forma-se uma malha de
aglutinacdo que flutua com a gordura para a superficie da amostra, revelando o anel colorido.
Esta prova é utilizada geralmente em amostras compostas em média por leite de até 15 animais.
O teste deve ser realizado de trés a quatro vezes ao ano, com a finalidade de realizar triagem

dos rebanhos, especialmente os rebanhos leiteiros. Resultados falso-positivos podem surgir
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guando na amostra existir algum leite com pH acido, ou quando oriundo de animal com mamite
e/ou no inicio da lactagdo (PAULIN, 2003; BRASIL, 2006).

O 2-Mercaptoetanol, baseia-se na perda da atividade aglutinante da IgM, devido acédo
de compostos que contém o radical tiol que provocam a quebra deste isotipo de imunoglobulina
em subunidades e desta forma, animais com elevados niveis de IgM no soro apresentam-se
negativos nesta prova. Esta reacdo faz com que o teste seja sensivel as aglutinacbes
estabelecidas pela classe IgG, que ndo sofre alteracdo na sua atividade na presenca do reagente.
Durante a execugdo do 2-ME é indicado realizar em paralelo o teste da soroaglutinacéo lenta
em tubos (SALT), para que os resultados sejam interpretados de forma conjunta. Resultados
positivos no SALT e negativos no 2-ME indicam reacGes inespecificas ou devido anticorpos
vacinais residuais da B19; quando ambos os resultados sdo positivos indicam a presenca de
IgG, que séo relacionadas com a infecgdo (MEGID et al., 2000).

A técnica da reacdo de fixagdo do complemento, é considerada como o teste soroldgico
mais eficiente para confirmacdo da brucelose por apresentar a melhor sensibilidade e
especificidade sendo o teste de referéncia recomendada pela OIE para o transito internacional
de animais. Foi bastante utilizada nos paises que erradicaram a doenca ou estdo em fase de
erradica-la. Entretanto, € um teste trabalhoso e complexo, que exige pessoal treinado e
laboratorio bem equipado. Baseia-se na habilidade do complexo antigeno-anticorpo em ativar
o sistema complemento e, com isso, detectar precocemente imunoglobulinas da classe IgG1 no
soro, em torno do 14° dia de infeccdo. (BRASIL, 2006; TENORIO et al., 2008).

Ainda, para o diagndstico soroldgico da brucelose, hé outras técnicas que apresentam
também bons resultados, como os testes imunoenzimaticos (ELISA) indireto e competitivo,
técnica do sémen plasma aglutinacdo (SPA) e o teste de polarizacdo da fluorescéncia, mais
utilizados em paises da Europa e América do Norte. Este ultimo, tem como grande vantagem
poder ser realizado a campo, e o resultado ser obtido em dois minutos. A OIE tem recomendado
a aplicacdo deste teste em programas de controle e erradicacéo da brucelose. No Brasil, os testes
foram validos e sua aplicacdo esta sendo avaliada pelo MAPA (PAULIN e FERREIRA NETO,
2002; PAULIN, 2003; LAGE et al., 2008).

Nos machos, a localizacdo preferencial da bactéria € nas glandulas acessorias e
testiculos, o que pode induzir a presenca de baixos titulos ou mesmo a auséncia de titulos séricos
de imunoglobulinas, dificultando o diagndstico com base em métodos soroldgicos
convencionais. A técnica de SPA, gue se fundamenta na deteccdo de IgG e IgA no sémen, tem
sido bastante difundida, uma vez que o plasma seminal retirado pode submetido as provas

usuais de aglutinacdo (AAT, 2-ME e FC) em substituicdo ao soro sanguineo. Entretanto, o
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isolamento microbioldgico de B. abortus, utilizando sémen, é o método recomendado para
confirmacédo da brucelose em touros, contornando as limitacGes dos testes soroldgicos nesta
categoria animal (RADOSTITS et al., 2007; NARDI JUNIOR et al., 2012).

Atualmente, 0o MAPA, seguindo as normas do PNCEBT, preconiza como testes oficiais
de triagem o antigeno acidificado tamponado e o teste de anel em leite, e como testes
confirmatdrios o teste do 2-Mercaptoetanol e o fixacdo do complemento. Os animais elegiveis
para tais testes sdo fémeas de idade igual ou superior a 24 meses, desde que vacinadas entre 3
e 8 meses, e nos machos e fémeas ndo vacinados, a partir dos 8 meses de idade (BRASIL, 2006).

Vale ressaltar que, podem ocorrer reacdes inespecificas para B. abortus, que ocorrem
em bovinos em decorréncia de reacdes cruzadas, mediadas por complexos normais entre
antigeno e anticorpo, envolvendo principalmente imunoglobulinas da classe IgM, provenientes
da infeccdo de outros agentes, resultando em falso-positivos. Atualmente, sabe-se que agentes
como Yersinia  enterolitica 0:9,  Escherichia  coli 0:116 e 0:157, Francisella
tularensis, Salmonella urbana, Pseudomonas maltophilia, bem como outros géneros podem
causar reacdes cruzadas nestes testes sorologicos (MEGID et al., 2000; COSTA, et al., 2001).

Outro meio diagnostico de diversas enfermidades se da através da inspecdo sanitaria
realizada em matadouros-frigorificos. Este, desempenha um importante papel para a salde
publica, pois o julgamento de carcagas e visceras impede que 0 mercado e consequentemente a
populacdo recebam um produto ou a matéria prima impropria para o consumo. No caso de
bovinos brucélicos, os achados macroscéopicos encontrados durante a inspec¢ao post-mortem ndo
permitem confirmacdo da enfermidade, apenas sugerem a presenca da mesma, sendo as lesoes
em tecido mamério, testiculos e em articulagdes as mais comuns (SOLA et al., 2014).

Segundo o artigo 138 do Regulamento de Inspe¢éo Industrial e Sanitéria dos produtos
de Origem Animal - RIISPOA, estas carcacgas devem ser condenadas, caso forem severamente
acometidas e/ou o animal apresentar febre no exame ante-mortem, ou destinadas ao
aproveitamento parcial, apés remoc¢do e condenagdo das areas atingidas, caso estas sejam
restritas, a fim de eliminar a fonte de contaminagdo aos consumidores destes alimentos. Os
animais que nao apresentarem lesfes indicativas, podem ter suas carcacas liberadas para
consumo in natura, mesmo apresentando testes diagnosticos para brucelose positivos
(BRASIL, 2017).

3.6.2 BRUCELOSE HUMANA
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Nos humanos, para o diagndstico se faz necessario a associagcdo do quadro clinico, cujos
sintomas sdo inespecificos, com historico de exposicdo recente a uma fonte conhecida ou
provavel de Brucella spp, como o contato com espécies hospedeiras comuns, consumo de carne
crua, mal cozida e miudezas derivadas, leite ou produtos lacteos, exposi¢do profissional,
viagens recentes ou residéncia em area em que a infeccdo ambiental possa ser prevalente, além
dos exames complementares laboratoriais (CORBEL et al., 2006).

O teste do antigeno acidificado tamponado pode ser usado como um teste de triagem
sensivel rapido, mas os resultados devem ser confirmados por exame bacterioldgico, reacdo em
cadeia da polimerase (PCR) em amostra de sangue ou tecido e/ou outros testes soroldgicos. A
cultura bacterioldgica para isolamento de Brucella spp., geralmente utilizando amostras de
sangue, embora seja possivel extrair esta bactéria também da medula dssea, liquido
cefalorraquidiano, feridas e pus, tem frequentemente o resultado negativo na fase crénica da
enfermidade. A mielocultura tem uma taxa de sucesso superior que a hemocultura apos a
primeira semana, ja que as bactérias se alojam, preferencialmente, no sistema reticulo-
endotelial. Para a demonstracdo do aumento no titulo de anticorpos em qualquer teste
soroldgico para brucelose a exposicdo a antigenos que levem a reacdo cruzada devera ser
estabelecida. Os falsos positivos podem surgir por reacdo cruzada com infec¢des por Yersinia
enterocolitica, Campylobacter, Vibrio cholerae ou Francisella tularensis (CORBEL et al.,
2006; WHO, 2006; MAURELIO et al., 2016).

Os exames sorologicos mais difundidos sdo: avaliagdo da titulagéo de anticorpo IgM
(fase aguda) e de 1gG (fase cronica) pelo teste de aglutinacao sérica e 2-mercaptoetanol; fixacdo
do complemento, tendo este o resultado positivo apés trés a quatro semanas do inicio clinico da
doenca; imunofluorescéncia indireta (IFl); ou ainda teste imuno-enzimatico (ELISA) com
antigenos padronizados (PESSEGUEIRO et al., 2003; CORBEL et al., 2006).

3.7 TRATAMENTO

Na espécie bovina ndo se recomenda o tratamento, devendo 0s animais soropositivos
serem encaminhados ao abate sanitario em estabelecimentos com servi¢co de inspecdo de
carcacas (BRASIL, 2006).

Em humanos, a antibioticoterapia devera ser implementada por um periodo de tempo
adequado, logo apo6s a realizagcdo ou confirmacdo do diagnostico, mesmo em pacientes com
melhora espontanea aparente. Nos pacientes com complicacbes € necessario tratamento

adicional especifico. Uma variedade de drogas antimicrobianas tem atividade in vitro contra
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espécies de Brucella, entretanto, os resultados dos testes de susceptibilidade de rotina nem
sempre sdo correlacionados com eficécia clinica (CORBEL et al., 2006).

Os antibioticos beta-lactdmicos e macrolidos sdo associados a taxas de recaida
inaceitavelmente altas quando usado para tratar pacientes com brucelose. Os farmacos mais
bem-sucedidos pertencem ao grupo das tetraciclinas (tetraciclina e doxiciclina), rifampicina,
quinolonas, cefalosporinas de 32 geracao. A literatura é praticamente unanime em concluir que
a politerapia reduz as recidivas, principalmente se um dos antibi6ticos usados for a
estreptomicina ou a rifampicina. Entretanto, a escolha da associacdo antimicrobiana esta em
dependéncia direta de varios fatores, como a idade, gravidez, toxicidade potencial e gravidade
do quadro clinico (CORBEL et al., 2006; TENORIO et al., 2008; MAURELIO et al., 2016).

Cabe salientar que, nos casos de auto-inoculacdo acidental com vacinas vivas de
Brucella spp., ocorre um alto potencial de infec¢éo e é aconselhavel complementar o tratamento
local da ferida ao uso de antibidticos por um curso minimo de seis semanas. Note-se ainda que
B. Abortus RB 51 é resistente a rifampicina. Em acidentes envolvendo a rota conjuntival,
cuidados oculares locais somados com administracdo de uma ou duas drogas durante um
periodo médico recomendado é fundamental. Além disso, exames soroldgicos devem ser
realizados durante o processo de tratamento (MAURELIO et al., 2016).

Os doentes tratados devem ser monitorados, clinica e sorologicamente, a cada trés ou
seis meses, por pelo menos dois anos, ja que casos de reincidéncia sdo relativamente frequentes.
Sorologicamente, uma boa resposta a terapéutica implica descida do titulo de anticorpos e
desaparecimento das IgM (PESSEGUEIRO et al., 2003).

3.8 CONTROLE E PREVENCAO

Sabidamente, para que ocorra a prevencdo e diminui¢do da prevaléncia da brucelose
humana é necessario que ocorra o controle ou erradicacdo da enfermidade nos animais
(POESTER et al., 2002).

Os fatores mais importantes associados a prevaléncia e disseminacao da brucelose sao
0 numero de animais no rebanho, auséncia de piquete maternidade na propriedade, auséncia de
vacinacdo, sexo, idade reprodutiva e a introducdo de animais cuja condicdo sanitaria €
desconhecida. Desta maneira, a forma mais eficiente e econémica para diminuir a prevaléncia
da enfermidade se da por meio de a¢des sanitarias especificas, controle do transito dos animais
e medida compulséria de vacinacdo em massa das fémeas jovens com idade entre trés a oito
meses, como preconiza 0 PNCEBT (BRASIL, 2006; SOLA et al., 2014).
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O programa também regulamenta a notificacdo obrigatdria dos casos da enfermidade,
de acordo com o artigo 5° do Decreto 5.741/2006 e com a Instru¢cdo Normativa 30/2006, que
disciplina a habilitacdo de Médicos Veterinarios para realizacdo do diagnéstico da brucelose.
Além disso, a realizagdo de testes de diagndstico dos animais, bem como o sacrificio dos
animais positivos e a certificagdo de propriedades livres ou monitoradas para essas doencas
complementam as medidas adotadas no pais (PAULIN, 2003; BRASIL, 2006; MEDEIROS et
al., 2011; MESQUITA FILHO, 2013).

As certificagOes das propriedades vém como forma de eliminagéo progressiva de focos,
sendo a adesdo dos produtores ao programa voluntéria. Para obtencao do titulo de propriedades
livres, o rebanho devera conter apenas animais ndo infectados pela B. abortus, e serem
conjuntamente livres também da infecdo de Mycobacterium bovis, agente etiologico da
tuberculose bovina. Os animais sédo submetidos as seguintes regras: identificacdo individual;
vacinacao de todas as bezerras entre trés e oito meses de idade com B19; submissdo de todos
0s animais elegiveis a testes para diagndstico de brucelose (fémeas vacinadas com idade igual
ou maior que 24 meses, ou machos e fémeas ndo vacinados a partir de oito meses) e tuberculose
(animais a partir de 6 semanas de idade); e por fim, eliminacdo de todo e qualquer animal
reagente positivo aos testes confirmatérios. Ao passo que a propriedade receba trés exames
consecutivos, no intervalo minimo de nove meses (trés meses entre cada teste), com resultados
negativos do rebanho completo, sendo o Ultimo teste acompanhado pelo servico oficial de
defesa sanitaria animal, a mesma recebe a certificacdo, sendo necessario testes anuais para a
sua renovacio (BRASIL, 2006; GUIMARAES, 2011).

A certificacdo de propriedades monitoradas é exclusiva para propriedades de producao
de gado de corte, e as regras diferem apenas nos testes de diagnéstico, que sdo realizados por
amostragem e ndo no rebanho completo. Deve ser submetido anualmente uma amostra aleatéria
dos reprodutores, machos e fémeas, com idade superior a 24 meses, para testes diagnosticos
para brucelose e tuberculose e caso haja positivos, todo o rebanho entdo € testado e os reagentes
positivos devem ser eliminados. A renovagao da titulacdo desta modalidade também ¢ anual
(BRASIL, 2006; LAGE et al., 2008; GUIMARAES, 2011).

Os animais reagentes positivos para brucelose deverdo ser eliminados do rebanho,
seguindo as possibilidades aceitas pelo MAPA: abate sanitario em estabelecimento de inspecéo
de carcagas ou sacrificio na propriedade de criacdo, em no méximo 30 dias ap6s o diagndstico,
onde o animal permanecerd isolado do restante do rebanho, sendo o procedimento
acompanhado pelo servico oficial de defesa sanitaria animal. O sacrificio devera proceder com

morte rapida e sem dor ao animal, sem espalhar sangue, e caso ocorra na propriedade, este
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devera ser realizado, preferencialmente, dentro da cova (minimo 2 metros) onde 0 mesmo sera
enterrado. O local deve ser em terreno estavel e seco, distante de pogos e nascentes para evitar
a contaminacédo da agua. A desinfeccdo de todo e qualquer material utilizado devera ser feita
através da fervura por 30 minutos ou imersdo em desinfetantes quimicos (BRASIL, 2006).

Programas de desinfeccdo de fetos, placenta e lixo contaminados devem ser
implementados, de preferéncia utilizando a incineracdo ou através do enterro profundo em
locais afastados de cursos de dgua. Limpeza adequada dos ambientes em que ocorreu aborto ou
parto infectado com produtos e concentracfes adequados, descanso do piquete de pelo menos
quatro semanas pos desinfeccdo, e utilizacdo de piquetes de pari¢do sdo iniciativas simples que
trazem como resultado a diminuicdo da quantidade de Brucellas spp. vivas presentes no
ambiente. 1sso representa diminuir a dose de desafio, o que, por sua vez, significa aumentar os
indices de protecdo da vacina e diminuir a chance de a bactéria infectar um novo suscetivel
(POESTER et al., 2009).

Pode ainda ser incluido como medida de vigilancia a realizacéo de testes periddicos que
avaliem a sanidade do rebanho, como o teste do anel no leite em bovinos (a0 menos quatro
vezes por ano) e testes soroldgicos de triagem simples - teste de soroaglutiagdo com antigeno
acidificado tamponado. Animais positivos nestes testes deverdo ser submetidos a testes mais
especificos, diminuindo assim o diagnostico falso-positivo. (BRASIL, 2006; PAULIN e
FERREIRA NETO, 2002; POESTER et al., 2009).

Outro ponto crucial de profilaxia da brucelose humana é o correto processamento ao
qual o leite, seus derivados e os produtos carneos deverdo ser submetidos antes de haver o
consumo. A pasteurizacdo, seja esta lenta (leite submetido a 62-63°C por trés minutos) ou
répida (leite submetido & temperatura de 72°C por 15 segundos), a acidificacdo ou fervura do
leite, eliminam microrganismos patogénicos, e deteriorantes, como a Brucella spp., sem causar
alteracGes de seus elementos bioquimicos, nutricionais e propriedades organolépticas. A
legislacdo que regulamenta a producéo leiteira no Brasil (Instrucdo Normativa N° 62) ainda
estabelece que todos os rebanhos produtores de leite tipo A e os produtores de tipo B devem
ser certificados livres de brucelose (PESSEGUEIRO et al., 2003; CORBEL et al., 2006;
BRASIL, 2011; DE PAULA et al. 2015).

Produtos carneos como tecidos musculares, rim, figado, baco, Ubere e testiculos quando
oriundos de animais infectados, contem elevadas concentracBes da bactéria, mas néo
representam perigo se forem previamente cozidos antes do consumo. Ressalta-se que, 0
processo de salga, secagem, refrigeracdo ou congelamento carneo nao eliminam a bactéria.
(CORBEL et al., 2006).
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3.8.1 VACINAS

O uso da vacina é ferramenta fundamental no controle da brucelose bovina, a baixos
custos. As vacinas elaboradas com amostras vivas demonstram eficacia maior que as que ja
foram produzidas com amostras mortas. Historicamente, a Unica vacina morta usada em
bovinos que teve alguma aplicacdo no passado foi a vacina 45/20, combinada com um adjuvante
oleoso, tendo seu uso descontinuado em funcdo da pouca protecdo conferida, pelas graves
lesGes locais provocadas pelo adjuvante e pela interferéncia no diagndstico soroldgico (LAGE
et al., 2008).

Atualmente, ha dois imundgenos importantes no controle da infec¢do por B. abortus: a
vacina elaborada com a amostra B19 e a vacina elaborada com a amostra RB51, ambas vivas
atenuadas, e sdo recomendadas pela OIE por serem boas indutoras de imunidade celular, que
efetivamente tem apresentado resultados satisfatorios nos programas de controle e erradicaco
da brucelose (BRASIL, 2006; TENORIO et al., 2008).

A vacina B19, também chamada de anabortina, descrita pela primeira vez em 1930, é
produzida através da amostra lisa viva atenuada da B. abortus bv.1 estirpe B19, isolada
originalmente em 1923 a partir do leite de uma vaca infértil, e que acidentalmente foi esquecida
por mais de um ano em temperatura ambiente, perdendo sua viruléncia. A imuniza¢do com a
B19 chega a conferir protecdo em 70-80%, ou por 4 a 5 gestacdes dos animais imunizados, € a
resisténcia conferida ao rebanho reduz de forma significativa a severidade dos sinais clinicos,
diminuindo a quantidade de agentes patogénicos eliminados no ambiente pelos animais
infectados. Entretanto, a vacinacdo de machos ou fémeas em gestacdo ndo é recomendada,
devido a viruléncia residual que a cepa conserva, possibilidade de desenvolvimento de orquite
e artrites nos machos, e aborto nestas fémeas (COSTA, 2001; NICOLETTI, 2002; SOLA et al.,
2014).

Outro inconveniente da vacinagdo na fase adulta dos animais com a B19 é que os titulos
de anticorpos induzidos por estas vacinas podem persistir por um periodo prolongado, o que
impede distinguir sorologicamente se o anticorpo € vacinal ou se o animal esta infectado. Desta
forma, para reduzir tal problema, o PNCEBT recomenda que as fémeas sejam vacinadas com
idade igual ou superior a trés meses, e ndo ultrapassando os oito meses e estas devem ser
marcadas na face esquerda com a letra “V”, seguida do ultimo nimero do ano de nascimento
do animal. Nao se recomenda a imunizacao antes deste periodo, pois acredita-se que o sistema
imunoldgico dos animais ndo esteja suficientemente maduro para desenvolver uma resposta
duradoura e eficiente (CORBEL et al., 2006; GUIMARAES, 2011).
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A vacina RB51 é oriunda de uma cepa mutante de Brucella abortus permanentemente
rugosa e de viruléncia diminuida, desenvolvida a partir da passagem da B. abortus 2308, que
possui caracteristica de cepa lisa e patogénica, em meios contendo subdoses de rifampicina.
Esta estirpe é isenta da cadeia O, responsavel pela resposta de anticorpos na maioria dos animais
expostos a Brucella spp lisas, e induz a formagdo de anticorpos contra outras proteinas da
membrana externa (SOLA et al., 2014).

Como os testes soroldgicos sdo baseados na deteccdo de anticorpos contra a cadeia O,
logo a RB51 ndo interfere no diagnostico sorolégico, sendo esta a sua principal vantagem e por
esta razdo pode ser utilizada em fémeas com qualquer idade e estas podem ainda ser
revacinadas, diminuindo a percentagem de individuos susceptiveis da populacdo, a taxa de
abortos e, consequentemente, a taxa de infeccdo (LAGE et al., 2008; POESTER, 2009; SOLA
etal., 2014).

Estudos comprovaram ainda que fémeas prenhes vacinadas com a RB51 no inicio da
gestacdo (até 60 dias) ndo apresentaram abortos, sendo, portanto, segura para esta categoria
animal. Além disso, a vacina RB51 € estavel e induz uma resposta imune protetora semelhantes
a da B19. Entretanto, assim como a B19, a RB51 também ndo é recomendada para a utilizacdo
em machos (POESTER et al., 2006).

No Brasil, apenas a B19 é empregada oficialmente no programa de controle de
brucelose, e a RB51 esté restrita a vacinagdo estratégica de fémeas bovinas com idade superior
a oito meses, que ja ndo tenham sido vacinadas com a B19, e para fémeas bovinas adultas em
focos de brucelose. Com a reducdo da prevaléncia a niveis aceitaveis, a vacinagdo em massa se
torna desnecessaria e as estratégias de controle sdo alteradas para medidas de erradicacdo, como
é o0 caso do estado de Santa Catarina. Neste estado, a vacina contra a brucelose bovina foi
suspensa em 2006, devido a soroprevaléncia dos animais ser de 0,06%, e as propriedades
identificadas contendo surto de brucelose sdo interditadas e sanitizadas, além de haver
vigilancia e identificacdo de propriedades com ligacdo epidemioldgica ao surto por movimento
animal ou contato intensivo (BRASIL, 2004).

Vale ressaltar que as amostra B19 e RB51 sdo patogénicas para 0 homem, havendo
inUmeros relatos na literatura de infecgfes acidentais, especialmente entre veterinarios e
vacinadores. Desta maneira, 0 uso de equipamentos de protecdo individual como maéscara,
oculos, luvas e avental de manga longa, e seringa descartavel durante a vacinacao € crucial e
extremamente importante (LAGE et al., 2008).

Vacinas seguras e que promovam uma boa resposta imune contra a brucelose em

humanos atualmente néo estdo disponiveis. Entretanto, vacinas com cepas vivas-atenuadas ja
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foram muito utilizadas em areas extensamente contaminadas na China e antiga Unido Soviética,
na década de 1950, com reducdo de aproximadamente 5 a 11 vezes nos casos relatados de
brucelose aguda (CORBEL et al., 2006).

A vacina era administrada por via epicutanea (escarificacdo de pele), e tinha eficacia
méaxima aos cinco meses apos a vacinagao e protecdo de até um ano. ReagOes de hipertermia e
aumento da consisténcia no local da aplicacdo chegavam a ocorrer em mais de 70% dos
imunizados e menos de 10% apresentaram cefaleia, febre branda, letargia e ap0s sucessivas
aplicagOes induzia a hipersensibilidade e numerosas contra-indicagdes. Mais tarde, ainda na
China, uma outra nova vacina foi produzida com outra cepa viva atenuada de B. abortus, mais
virulenta que a primeira, que também causou problema a saude da populacdo e seu uso foi
suspenso. Nos dltimos anos, tem sido realizados estudos para o desenvolvimento de vacinas
ndo-vivas utilizando fracbes celulares e vacinas através de cepas com mutacdes atenuantes
(CORBEL et al., 2006; LAGE et al., 2008).
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4 BRUCELOSE BOVINA E SAUDE PUBLICA

A brucelose, ao lado da tuberculose bovina e da raiva, sdo as mais importantes zoonoses
do mundo, evidenciando dessa forma, o quanto a salde publica e sanidade animal estdo
entrelacadas. A maioria dos casos humanos de brucelose diagnosticados possuem forte carater
ocupacional, atingindo principalmente profissionais que desenvolvem atividades com certo
contato ou exposicdo aos animais infectados e/ou suas secrecdes e fluidos corporais, incluindo
médicos veterinarios, zootecnistas, magarefes, criadores, tratadores e laboratoristas. A
alimentacdo com produtos ou subprodutos preparados ou conservados inapropriadamente,
oriundos de tais animais, também sdo causa frequente de brucelose humana (RADOSTITS et
al., 2007; CARDOSO e COSTA, 2012).

Nas duas Ultimas décadas, as doengas veiculadas por alimentos tém emergido como uma
importante e crescente preocupagdo para salde publica em muitos paises. Surtos frequentes
causados por novos e antigos patdgenos, o uso de antibidticos na criacdo de animais e a
transferéncia de resisténcia a antimicrobianos ao homem, aliados ao receio a respeito de casos
como a Encefalite Espongiforme Bovina (Bovine Spongiform Encephalitis - BSE) sdo apenas
alguns exemplos das tematicas mais debatidas (DIAZ, 2011).

A pasteurizacdo do leite trouxe reducéo significativa no impacto da doenga em saude
publica. Entretanto, nos paises em desenvolvimento, a brucelose ainda permanece como doenca
preocupante, onde leites e produtos lacteos contaminados oriundos de bovinos infectados
representam um sério risco a sadde publica, devido a grande difusdo da enfermidade através da
ingestdo dos mesmos (ACHA, 2001; NARDI JUNIOR et al., 2012).

O queijo fresco ¢ uma importante fonte de contaminagdo, pois sua producdo é
frequentemente artesanal, utilizando leite ndo processado. Em queijos curados, por exemplo, ja
foram identificadas bactérias viaveis em até 100 dias, embora outros estudos afirmem que 60
dias é um tempo aceitavel de cura suficiente para garantir a inocuidade do produto. Em produtos
tipo requeijao obtidos do leite coalhado com coalho, as Brucellas spp., podem sobreviver em
até 30 dias, entretanto se passarem pelo processo de acidificacdo do leite sdo seguros para o
consumo (PESSEGUEIRO et al., 2003; DE PAULA et al. 2015).

Somado a estes fatores, a falta do conhecimento quanto a caracteristica zoonética da
brucelose por esta via ainda € comum mesmo nos dias atuais, aumentando ainda mais o risco
de transmissdo desta enfermidade ao ser humano (LAWINSKY et al., 2010). Estudo realizado

por RAMOS e colaboradores (2008), mostraram que de 583 pessoas entrevistadas pertencentes
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a grupos ocupacionais de risco (trabalhadores rurais e magarefes), mais de 15% nunca tinham
ouvido falar da doenca e 78,3% nédo eram conscientes das formas de transmissdo como um todo.

A seguridade alimentar ndo é tarefa exclusiva do segmento da producdo. Fornecer
matéria-prima de qualidade é apenas uma das etapas de um processo que envolve toda a cadeia
produtiva, especialmente a industrializagéo, abastecimento, distribui¢do e por fim, o consumo.
Este principio envolve todos os elos da producdo de alimentos, portanto, a conscientizacdo por
parte de produtores, tratadores e técnicos é a Unica forma eficaz e duradoura para a
implementacdo e sustentacdo de programas sanitarios que objetiva o controle e erradicacao de
enfermidades em rebanhos animais, como o PNCEBT, pois somente com envolvimento de
todos no controle da doenca as metas e 0 sucesso dos programas serdo alcancados (LAGE et
al., 2008).

A conscientizacdo e educacdo populacional dos riscos aos quais possam estar
submetidos, somados ao auto reconhecimento desta mesma populacdo como parte integrante
da estrutura e execucdo de tais programas (exigéncia do cumprimento das normas), € o principio
chave para que ocorra diminuicdo da prevaléncia e consequentemente a erradicacdo da
enfermidade. Entretanto, a execucao de uma educacdo Unica em salde publica é uma atividade
complexa, uma vez que fatores como cultura, crengas, tradi¢des, status social, ocupacdo, nivel
educacional, idade, etc, sdo sempre presentes. (LAGE et al., 2008; DIAZ, 2011).

Devem existir, portanto, soluces e medidas de educacdo em salde nas escolas, locais
de trabalho e comunidade como um todo, especialmente em areas endémicas, onde 0s riscos
para a salde e a importancia econémica das zoonoses e doencas transmitidas por alimentos
devem ser esclarecidos. Desta maneira, cada individuo estard envolvido e atuante de forma
concisa de acordo com suas atribuicbes na sociedade, melhorando assim a salde e a
conscientizacdo social de forma generalizada. Existira de fato uma aceitacdo da
responsabilidade pela protecdo e sanidade dos animais, e consequentemente pela satde publica
como um todo, evitando o surgimento de doencas transmitidas pelo contato direto com animais,
através de alimentos e subprodutos de origem animal (zoonoses), ou por meio de vetores e
fomites ambientais (CORBEL et al., 2006).
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A brucelose € uma zoonose de distribuicdo mundial e de carater endémico na maior
parte do Brasil, que gera prejuizos econdmicos grandiosos, incluindo perdas diretas causadas
pela diminuigdo da produtividade dos animais acometidos, gastos com tratamento de doengas
intercorrentes ou com diagnostico. Além disto, as perdas indiretas, que estdo intimamente
relacionadas com sua caracteristica zoonotica, como o diagnostico, tratamento e afastamento
das pessoas acometidas de suas atividades, provocam transtornos consideraveis,
excepcionalmente para os grupos populacionais de risco.

As implicacbes negativas para a saude publica, € um dos pontos principais da
enfermidade, dada as diversas circunstancias de como as pessoas possam se infectar. A
constante educagdo e conscientizagdo, principalmente no que se refere a prevencdo e
mecanismos de transmissdo desta doenca, devem ser sempre instituidas. Ressalta-se, portanto,
a importancia das ac@es dos 6rgaos de fiscalizacdo e Médico Veterinaria, bem como o Programa
Nacional de Controle e Erradicacdo da Brucelose e Tuberculose (PNCEBT), que contribui de
forma Unica para a diminuigdo da prevaléncia da brucelose bovina, e consequentemente

humana.
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