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_Introdugéo

O carbunculo é uma doenca infeciosa aguda provocada pela bac-
téria Bacillus anthracis (B. anthracis), um bacilo Gram positivo for-
mador de esporos encapsulados que produzem exotoxinas (1.

O carbunculo ¢ comum nos animais herbivoros, selvagens ou do-
mésticos, mas também pode afetar 0 Homem quando exposto a
animais infetados, tecidos de animais infetados ou a elevadas con-
centragdes de esporos da bactéria. Esta doenca é mais frequente
em paises em desenvolvimento ou em paises onde ndo ha uma po-
litica de vacinagao ou esta é dificil de instituir, como séo exemplos,
as regides agricolas da Europa Central e do Sul, a Africa subsaria-
na, a Asia central e ocidental, a Europa mediterranea e oriental e as
Caraibas. Nos paises industrializados, é considerada uma doenca
rara e a infecdo no Homem é normalmente adquirida pela exposi-
¢ao ocupacional durante a manipulag@o de animais infetados ou
produtos derivados de animais infetados (2).

Os principais fatores de viruléncia de B. anthracis sao a exotoxina,
constituida por trés componentes proteicos localizados no plasmi-
deo pXO1 (antigénio protetor, fator edema e fator letal) e a capsula,
constituida por acido poli-D glutdmico. Os trés genes (capA, capB
e capC) responséaveis pela sintese da capsula estdo localizados no
plasmideo pXO2. A capacidade dos esporos de B. anthracis conse-
guirem sobreviver durante anos no solo é também um fator de viru-
léncia importante desta bactéria ().

As infecdes por B. anthracis no Homem resultam da inoculagéo de
esporos, através da pele exposta a solos contaminados ou a produ-
tos de animais infetados (0ssos, pele, 1&, pélo e outros produtos de
origem animal).

O carbunculo no Homem pode surgir de trés formas: cutanea

(cerca de 95% dos casos), pulmonar, com um quadro clinico de
uma pneumonia atipica severa, e gastrointestinal. Se a doenca ndo
for tratada, a taxa de letalidade varia entre 5% a 20% no carbuncu-
lo cuténeo e é superior a 85% nos casos de carbunculo pulmonar
e gastrointestinal. O tratamento com antibi6ticos é eficaz e pode
evitar a maioria das mortes nos casos de carbunculo cutaneo. No
entanto, a letalidade é elevada nos casos de carblnculo pulmonar
e gastrointestinal, mesmo com a institui¢do atempada da terapéu-
tica (2).

B. anthracis esta no topo da lista dos agentes potenciais e passiveis
de serem utilizados como armas bioldgicas em atos de Bioterroris-
mo. Em 2001, esta bactéria foi utilizada neste contexto, quando nos
Estados Unidos da América foram enviados varios envelopes con-
tendo esporos de B. anthracis a membros do Governo, originando
consequéncias graves na economia e na saude publica, ndo sé do
pais, mas também a nivel mundial (4).

A doenca pode ser controlada pela vacinagdo de animais e de pes-
s0as que vivem onde a doenca é endémica, mas ¢é dificil eliminar os
esporos dos solos contaminados que podem persistir durante anos.
A vacinagdo dos animais e do Homem fornece um protecgéo efetiva,
apesar de apresentar efeitos secundarios no Homem (2).

Em termos de economia e salde publica, a importancia da doenca
reside na sua capacidade de afetar um grande numero de animais
de uma s6 vez. As carcacas dos animais representam um perigo
para 0 Homem e para 0s outros animais, tanto nas proximidades
como a distancia pelo contacto de produtos derivados de origem
animal (2),

_Objetivo
O presente trabalho tem como objetivo a descri¢do do passado e
do presente dos casos de carbunculo notificados em Portugal.

_Material e métodos

Foi realizada uma analise retrospetiva dos casos notificados de
carbdnculo no Homem e nos animais em Portugal, utilizando como
fontes de dados os relatdrios da Diregdo-Geral da Saude e da Di-
recao-Geral de Alimentacao e Veterinaria.
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_Resultados

Atualmente em Portugal, o carbdnculo é uma doenca rara, sendo
mais comum em zonas agricolas. Desde 1949, o carbunculo é con-
siderado uma doenga de declaragao obrigatdria tanto no Homem
como nos animais. Tal como acontece noutros paises, o carbincu-
lo € mais frequente em animais domésticos, como bovinos, ovinos
€ caprinos.

Portugal foi um dos primeiros paises a utilizar a vacina de Pasteur,
em 1887. Entre 1953 e 1975, a vacinagdo animal foi obrigatoria nas
areas endémicas ou com risco acrescido de exposigao, a data a
regido Norte (Trés-os-Montes e Beiras) e o Alentejo, onde foi ad-
ministrada a vacina de Sterne, produzida localmente. Estas areas
contavam com 73% dos casos de carbunculo em animais em Por-
tugal. Desde entéo, a vacinagao dos animais tornou-se voluntaria
em Portugal (4),

Os Ultimos programas de vacinagao ocorreram nos anos noventa,
nomeadamente em 1996 e 1997, onde milhares de animais foram
vacinados (°). Atualmente, ndo h4 registos de vacinag&o animal em
Portugal.

Tendo em conta o numero de casos de carbinculo em animais, du-
rante 0s anos 40 e 50, esta doenca apresentava uma incidéncia ele-
vada, que diminuiu significativamente durante as décadas seguintes
(Gréfico 1), devido @ campanha de vacinagao em massa, realizada
em 1953 (4). O Ultimo caso de carbuinculo em animais foi notificado
em Portugal em 1985.

Em Portugal, o carbunculo é mais frequente em pessoas expos-
tas a animais infetados, produtos derivados de animais infetados
ou esporos existentes no solo, constituindo grupos de risco 0s
produtores de gado, os veterinérios ou manipuladores de produ-
tos de origem animal.

Tal como aconteceu com os animais, a incidéncia de carbunculo
no Homem em Portugal diminuiu consideravelmente nas décadas
de 50 e 60, como consequéncia da campanha de vacinagao animal
levada a cabo com sucesso pelas autoridades veterinarias nos anos
50 (Gréfico 2) (6,7, 8,9, 10),

Durante os Ultimos 30 anos, entre 1986 e 2013, foram notifica-

dos 85 casos humanos de carbunculo, 61% dos quais ocorreram
na regido do Alentejo (Gréfico 3A). Os doentes foram na maioria
homens adultos, no entanto, ocorreram sete casos em criangas
com idade entre 0s 5 e 0s 14 anos (Gréfico 38) (6,7, 8,9, 10),

Grafico 1: 1 Ndmero de casos de carbunculo em animais
notificados em Portugal, 1940-2013 (4),
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Gréfico 2: 1 Ndmero de casos de carbunculo em humanos
notificados em Portugal, 1950-2013 (6. 7, 8,9, 10),
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Grafico 3:
1986-2013 (6,7, 8,9, 10),
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Desde setembro de 2001, que a Unidade de Resposta a Emer-
géncias e Biopreparacdo do INSA é o laboratério de referéncia
em Portugal para a detecéo e resposta rapida de agentes bioldgi-
cos passiveis de serem utilizados como armas bioldgicas, nome-
adamente, bactérias, virus e toxinas. Até a data, foram analisadas
1.016 amostras (alimentares, ambientais e humanas) para detetar
a presencga de B. anthracis, cujos resultados foram negativos.

Em relac@o aos casos mais recentes confirmados em Portugal,
e como mencionado anteriormente, o Ultimo caso de carbuncu-
lo em animais ocorreu em 1985, ndo havendo informagao dispo-
nivel sobre a investigacado realizada e as medidas de controlo e
prevencao adotadas.

No que respeita aos casos de carbunculo no Homem, foram notifi-
cados quatro casos em Portugal em 2002, sabendo-se que todos
0s doentes participavam em atividades que envolviam contacto
proximo com animais.

O ultimo caso humano em Portugal foi diagnosticado em 2012. O
doente era pastor de um rebanho e recorreu ao Hospital com uma

Distribuiggo dos 85 casos de carbiinculo em humanos notificados em Portugal por regido (A) e grupo etario (B),
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ferida num brago, que apresentava exsudado seroso, tecido ne-
crosado ao centro e edema volumoso com adenopatias cervicais
associadas. Testes laboratoriais mostraram leucocitose neutrdfila,
proteina C-reativa elevada e uma ligeira retencao azotada. Dada a
gravidade da situagao clinica, o doente foi internado. Para confir-
mar a suspeita clinica da doenga, foram realizados outros estudos
laboratoriais que incluiram hemocultura e pesquisa molecular de
B. anthracis. A hemocultura e a coloragdo de Gram mostraram um
resultado presuntivo positivo para B. anthracis. A anélise molecu-
lar por PCR em Tempo Real e sequenciagao apoiou o diagnostico
de carbunculo e mostrou que a estirpe continha os dois plasmi-
deos pXO1 e pX02. Apos terapia com metronidazol e penicilina, a
doenca evoluiu favoravelmente. Concomitantemente foi realizada
uma investigacdo que mostrou que todos os animais do rebanho
eram monitorizados por um veterinario. Os animais foram analisa-
dos para a presencga de B. anthracis e os resultados obtidos foram
todos negativos. Nao foi possivel identificar a fonte de contamina-
¢ao do doente.
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_Discusséo e conclusdo

A experiéncia laboratorial adquirida na investigac&o do Ultimo caso
de carbunculo aqui descrito e o isolamento, pela primeira vez em
Portugal, da estirpe de B. anthracis, permitira ao INSA realizar ativi-
dades adicionais num futuro préximo, como sejam a sequenciacao
do genoma completo da estirpe isolada, incluindo os dois plasmide-
0s, bem como estudos filogenéticos com estirpes portuguesas, iso-
ladas de animais e humanos, com estirpes europeias. De facto, s6
0 conhecimento das caracteristicas de estirpes autdctones podera
contribuir para a detegdo precoce de outras estirpes circulantes.

Em concluséo, e apesar de atualmente serem notificados casos es-
poradicos de carbunculo, esta doenga é uma realidade no nosso
pais. Esta evidéncia foi amplamente demonstrada com o Ultimo
caso humano notificado em 2012, que prova que B. anthracis con-
tinua em circulagdo o que, por si so, justifica a necessidade de se
manterem as atividades de vigilancia em Portugal.

Se o carbunculo é uma doenca rara em Portugal, sé o futuro dira...
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