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_Intoxicacao animal por cianobactérias: um alerta para a saude publica?
Animal poisonings by cyanobacteria: a Public Health safety alert?
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_Resumo

Os perigos associados aos blooms de cianobactérias sdo conhecidos e
percecionados, mas algumas lacunas analiticas e no conhecimento cien-
tifico impedem, ainda, a devida avaliagdo do risco de exposicdo humana
a toxinas de cianobactérias e, consequentemente, a adogao das medi-
das preventivas e de remediacdo mais adequadas. As cianotoxinas tam-
bém induzem efeitos nocivos e mortandade em peixes, aves e mamiferos,
pelo que os episddios de intoxicacdo de animais por cianotoxinas podem
servir de alerta para potenciais efeitos nocivos para a saide humana. O
presente trabalho pretende sensibilizar para a importancia da aplicagao
do conceito One Health a monitorizagéo e vigilancia de intoxicacoes por
cianobactérias, na prevencao de riscos para a saude publica, relaciona-
dos com a ocorréncia de cianobactérias e cianotoxinas. Assim, a aplica-
cao de uma abordagem One Health aos blooms de cianobactérias podera
contribuir para prever riscos e implementar de forma precoce as medidas
de gestéo do risco associado a ocorréncia de cianotoxinas nos recursos
hidricos.

_Abstract

The risks associated with the occurrence of cyanobacterial blooms are
widely recognized. However, gaps in analytic and scientific knowledge
are still an impediment for the appropriate human risk assessment of
cyanotoxins and the adoption of suitable preventive and remediation
measures. Cyanotoxins have also a toxic effect in fish, birds and mam-
mals, and cases of animal intoxication by cyanotoxins can provide an
alert to the potential toxic effects in human health. The present work
aims to raise awareness of the importance of applying the One Health
concept to the monitoring and surveillance of cyanobacterial poisoning,
in the prevention of risks to public health, related to the occurrence
of cyanobacteria and cyanotoxins. Therefore, the application of a One
Health approach to cyanobacterial blooms can contribute to risk preven-
tion and implementation of early management measures of the risk asso-
ciated with the occurrence of cyanotoxins in aquatic resources.

Cianobactérias, florescéncias e toxinas

As cianobactérias sdo microalgas, constituintes naturais dos
ecossistemas aquaticos, que em condigcdes ambientais favo-
raveis tém a capacidade de crescer massivamente (). Duran-
te este fendmeno, designado de florescéncia ou bloom, a
agua torna-se esverdeada (com uma aparéncia de sopa de
ervilhas) e muitas vezes apresenta espuma ou acumulagdes
verdes a superficie (figura 1). A eutrofizacdo das massas de
agua e as alteracOes climaticas sdo os principais fatores
que potenciam a formagéao dos blooms e a sua ocorréncia
e expansao esté a intensificar-se (1:2:3) Inclusivamente, os
blooms tém vindo a perder o seu caracter sazonal, deixan-
do de ocorrer sobretudo nos meses mais quentes (verdo e
outono) e passando a ocorrer ao longo do ano.

Os blooms tém impactos ambientais negativos, tais como
a desoxigenacao da agua, a consequente mortandade de
peixes e 0 desequilibrio da comunidade fitoplancténica.
Por outro lado, podem produzir compostos secundarios
que diminuem a qualidade da agua, quer pela alteracao
das suas carateristicas organoléticas (por exemplo geos-
mina, um composto nao téxico, com cheiro a terra), quer
pela inducao de risco para a saide humana e animal, devi-
do & producéo de cianotoxinas (1:2).

As cianotoxinas sdo produzidas por algumas espécies
de cianobactérias e libertadas aquando da morte celular,
durante a senescéncia dos blooms ou pela aplicagdo de
compostos algicidas nas massas de agua (). Estima-se
que 25 a 75% dos blooms s&o téxicos (4.

As cianotoxinas podem ter efeitos neurotdxicos, hepato-
téxicos ou dermatotoxicos (1). As neurotoxinas (como por
exemplo a anatoxina-a e a saxitoxina) atuam ao nivel da
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Figura 1: [1 Aspeto macroscdpico (bloom, a-c) e microscépico (d, e) de cianobactérias.

transmissao dos impulsos nervosos, e podem provocar a

morte por paragem respiratoria, devido a paralisia muscu-
lar. As hepatotoxinas (microcistinas, cilindrospermopsina,
nodularinas) induzem lesdes ao nivel do figado, podendo
culminar em morte por hemorragia intra-hepatica e cho-
que hipovolémico. As principais vias de exposicdo a ciano-
toxinas incluem a ingestao de 4gua contaminada, contacto
dérmico em atividades recreativas, inalagdo de aerossois
de 4gua contaminada e contaminacado por via parentérica
em unidades de hemodialise (1). As cianotoxinas mais co-
muns a nivel mundial sdo as microcistinas (hepatotoxinas
potencialmente cancerigenas) (1) e em Portugal esta tam-
bém descrita a ocorréncia de neurotoxinas como a anato-
xina (5) e a saxitoxina e derivados (6:7),

Intoxicagcbes animais

Para além dos efeitos adversos na saude humana, as ciano-
toxinas tém sido descritas como a causa de doenga e de
morte em animais domésticos e silvestres (8). A utilizacao de
fontes de agua contaminada pode afetar os animais levando
a disturbios do foro hepatico, gastrointestinal, neuroldgico
e alérgico, que podem conduzir a morte. A sintomatologia é
diversa, dependendo sempre da intensidade do bloom, da

concentracgao e tipo de toxina e da quantidade de agua inge-
rida (8.9),

A primeira descricdo de intoxicacdes por cianobactérias
remonta a 1878, na Australia, resultando na morte de animais
(ovelhas, cavalos, caes e porcos) apods a ingestdo de agua
com um bloom de cianobactérias produtoras de nodularina
(10), Desde entédo, o nimero de descricdes de intoxicacdes
em animais tem vindo a aumentar ao longo das Ultimas déca-
das (11). Recentemente, por exemplo, foi reportada a morte
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de mais de 300 elefantes no Botswana com sintomas neuro-
l6gicos e hemorragias massivas, associada a contaminacao
de fontes de agua (pequenos lagos) com blooms densos de
cianobactérias, onde foram detetadas neurotoxinas (12),

Quase 80% das intoxicagdes mencionadas na literatura
estdo associadas a animais, sendo 0s cades e 0s animais de
producdo os mais afetados (12). No entanto, o nimero de
casos reportados devera estar largamente subestimado.

Em Portugal, a descricdo de casos de intoxicacao e/ou
morte animal atribuida a cianotoxinas ndo ¢é ainda devida-
mente considerada nos diagndsticos diferenciais efetua-
dos pelos médicos veterinarios. Em 2017, foi reportado um
caso de intoxicacdo por ingestdo de agua de uma ribeira
contaminada com microcistinas que resultou na morte de
25 bovinos (cerca de 50% dos animais presentes) (13). Adi-
cionalmente, foi também alvo de estudo a mortalidade de
varias aves, num lago, associada a ocorréncia de b/looms
de cianobactérias do género Microcystis (14). Neste caso,
como no anterior, foram detetadas microcistinas na agua e
no rim/figado de alguns animais, sendo a analise histopa-
tolégica compativel com a descricao da literatura relativa-
mente a intoxicacao por estas toxinas.

_Objetivo

O presente trabalho pretende sensibilizar para a importancia
da aplicagdo do conceito One Health a monitorizagéo e vigi-
lancia de intoxicagbes por cianobactérias, na prevengao de
riscos para a saude publica, relacionados com a ocorréncia
de cianobactérias e cianotoxinas.

_Monitorizagédo, sadde pulblica e abordagem One Health

A protegao da saude publica relativamente aos blooms toxi-
cos € assegurada através da monitorizacdo de cianobacté-
rias e cianotoxinas em aguas naturais superficiais destinadas
a produgéo de agua para consumo humano (%) e em 4guas
balneares (16),

Porém, o programa de monitorizacdo nem sempre assegura
a correta avaliag@o e gestdo do risco de exposicao a estas
toxinas. Por exemplo, as estirpes téxicas ndo se distinguem
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das nao toxicas, pelo que a observacao microscopica das
amostras de agua nao permite inferir de forma rapida a toxi-
cidade dos blooms (1). Para além disso, métodos rapidos
e facilmente aplicaveis como o ELISA nao abrangem todos
os tipos e variantes respetivas de cianotoxinas, nem de
matrizes (ambientais e biologicas, como tecidos e 6rgaos),
sendo a sua detecdo apenas possivel através de metodolo-
gias sofisticadas e que exigem pessoal altamente especia-
lizado (HPLC, LC-MS, gPCR), o que nem sempre é possi-
vel em laboratérios de andlises de rotina. Por outro lado, a
composicao, densidade e toxicidade dos blooms pode alte-
rar-se rapidamente, até em funcéo das condicoes climatéri-
cas, pelo que nem sempre a situacdo no momento da amos-
tragem corresponde a condicdo de exposicao prevalente.

Salienta-se ainda, que o registo de intoxicagdes associadas
a cianotoxinas é escasso e que nao existe uma abordagem
nacional sistematica relativamente a este tipo de episddios.
De facto, o estabelecimento da relacdo causa-efeito, entre a
exposicao as toxinas e as suas consequéncias é muito difi-
cil visto que a sintomatologia induzida pelas cianotoxinas
¢ inespecifica e similar a outro tipo de intoxicagcdes, como
por exemplo, com fungos, plantas venenosas, paracetamol,
estricnina, chocolate e até cafeina (9). Esta dificuldade tem
impedido a obtencédo de evidéncia epidemiolégica o que,
por sua vez, tem causado limitagdes a avaliacdo qualitativa e
quantitativa do risco de exposicdo a cianotoxinas e a imple-
mentacdo de medidas regulamentares adicionais.

Recentemente tem sido considerado que a monitorizagao
eficiente do ambiente e da saude animal numa rede colabo-
rativa One Health pode fornecer avisos de importancia vital

para prevencao de riscos para a saude publica, relaciona-
dos com a ocorréncia de cianobactérias e cianotoxinas (&),

De facto, a utilizacéo e a aplicacao do conceito One Health
possibilita uma abordagem inclusiva, integrada e holistica a
problematica das intoxicagdes por cianobactérias (figura 2).
Promove a cooperacao interprofissional e interdisciplinar, in-
tegrando a informacao produzida por cada entidade e a cola-
boracdo entre os profissionais das diferentes areas: salde
humana, animal e ambiental (&),
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Figura 2:

Aplicagdo do conceito One Health a monitorizagéo e vigilancia

de intoxicagdes por cianobactérias (adaptado de: (8))
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Assim, a identificagdo das causas de mortalidade e de doen-
ca nos animais de produgao pecuaria, animais de compa-
nhia, aves e peixes, relacionadas com a ocorréncia de ciano-
bactérias e cianotoxinas, pode servir de sentinela para riscos
potenciais para a saude humana (©).

_Desafios da abordagem One Health aplicada a problema-
tica das cianobactérias toxicas

Um dos principais desafios da abordagem atras referida é
a demonstracao de que a presenca de animais mortos ou
com sintomatologia de doenca nas imediagdes das massas
de agua se deve, efetivamente, a cianobactérias téxicas. Os
inimeros avancos dos Ultimos anos nas abordagens mole-
culares impulsionaram o desenvolvimento de tecnologias e
plataformas de sequenciacao, possibilitando, por um lado,
a caraterizagdo do microbiota presente num determinado
ambiente e, por outro lado, discriminar o papel dos agentes
bioldgicos ai identificados (17:18). A sequenciagéo de nova
geracao (NGS) é uma mais-valia para a vigilancia e diag-
nostico de amostras ambientais, uma vez que complementa
e preenche lacunas associadas aos métodos tradicionais

Autoridades reguladoras
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(ELISA, HPLC, LC-MS, PCR convencional, gqPCR e microar-
ray) (19),

No caso particular dos blooms cianobacterianos, a aplica-
céo desta metodologia, recorrendo as plataformas lllumina®
ou Oxford Nanopore, possibilitaria a detecéo e identifica-
cao de cianobactérias e cianotoxinas ingeridas pelos ani-
mais, através da andlise gendmica do DNA extraido do con-
telido gastrico dos animais afetados (20). De acordo com o
objetivo, diferentes abordagens podem ser usadas: (i) meta-
genoémica 16S, utilizando primers gerais para procariotas ou
especificos para cianobactérias, de forma a avaliar a comu-
nidade microbiana ou apenas a diversidade cianobacteriana,
respetivamente, (i) sequenciagdo do genoma total (whole
genome sequencing - WGS) que permite, simultaneamente,
a identificag@o taxonémica da comunidade microbiana bem
como a sinalizacdo de cianobactérias produtoras de toxi-
nas e a identificacdo destes metabolitos secundarios (MC,
ATX, CYN, STX) (21-23)  Apesar das vantagens inerentes a
estas abordagens, e do vasto conhecimento que permitem
obter, estas ainda ndo permitem a quantificagdo das toxinas,
sendo por isso necessario recorrer a técnicas analiticas para
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determinar a concentragao de toxinas. No entanto, as inu-
meras respostas de dreas como a gendémica, metagendmica,
transcriptémica, metatranscriptémica (24:25) s&o alguns dos
exemplos do potencial da sequenciacdo de nova geracao e
que podem ser implementados nos planos de monitorizacao
e vigilancia ambiental.

Estas metodologias tém sido aplicadas na caraterizagao
do microbiota presente no trato gastrointestinal de ani-
mais (26), tendo sido inclusive identificadas cianobactérias,
0 que reforca 0 uso desta abordagem na monitorizagéo. De
ressalvar que os animais alvo destas metodologias devem
estar num estado de conservacao aceitavel relativamente a
degradacdo de tecidos e consequentemente de DNA. Esta
tecnologia inovadora permite a sequenciacao simultanea de
um elevado nimero de amostras e a possibilidade de inu-
meras abordagens, gerando assim uma enorme quantidade
de informacdo, cuja interpretacdo e analise é executada
com recurso a ferramentas de bioinformatica, constituindo
0 passo mais critico desta metodologia (27,

Nao obstante a sequenciagao de nova geracao nao ter sido
ainda explorada nesta perspetiva, trata-se de uma ferra-
menta Gtil e promissora para identificar a presenca de cia-
nobactérias potencialmente toxicas. Podera assim auxiliar
a um diagnostico mais rapido e completo em casos de into-
xicagdo animal por cianobactérias, o que podera contribuir
para prevenir riscos para a saude publica.

Outro desafio importante na aplicacdo do conceito One
Health aos blooms téxicos de cianobactérias é a sensibi-
lizagdo dos médicos veterindrios para a utilidade do diag-
nostico de casos de intoxicag@o por cianobactérias nos
animais como sinal de alerta num sistema de avaliagéo de
risco. Martins (2021) (14) prop6s recentemente um guia pra-
tico para auxiliar 0s profissionais de satde animal em casos
de suspeita de intoxicacao por cianobactérias. Neste guia
sdo referidas orientacdes, decisdes e procedimentos labo-
ratoriais de forma a facilitar a preparacao de amostras para
confirmacao da presenca de cianobactérias e/ou cianoto-
xinas na agua de abeberamento dos animais de producao
pecuaria. E assim um primeiro passo de uma abordagem
que julgamos inevitavel num futuro proximo.
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