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Existe um Unico ponto de vital importancia: é a forte vontade de

crescer e expandir custe o que custar. Esta atitude é fundamental.

O pior pensamento a seu proéprio respeito é pensar “nao tenho

capacidade”.

Pense assim: “Eu também sou um ser humano. Se aquela pessoa

esta fazendo, eu também serei capaz de fazer”.

Mokiti Okada
(1882-1955)
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RESUMO

O botulismo se caracteriza como enfermidade infecciosa com sinais
neuroparaliticos, devido as neurotoxinas produzidas pela bactéria
Clostridium botulinum. Sdo conhecidos sete sorotipos de toxinas (A a G),
dos quais 0 C é 0 mais comum em pequenos animais de companhia. Os
animais domésticos, mais especificamente caes, se infectam ao ingerir
alimentos contaminados com a toxina pré-formada, incluindo residuos
domiciliares em decomposicdo e carcacas de animais no ambiente. A
toxina botulinica age especificamente no sistema nervoso periférico,
bloqueando a transmissédo de impulsos nervosos para a musculatura do
animal acometido. A toxina se liga aos receptores da jungdo mioneural
impedindo a liberacdo de acetilcolina, 0 que resulta em tetraparesia
flacida generalizada e progressiva. O prognéstico esta diretamente
relacionado com a quantidade de toxina ingerida, comorbidades e o
desenvolvimento de infec¢bes secundarias. O diagndstico de rotina da
doenca em animais domeésticos é baseado em dados de anamnese e
sinais clinicos caracteristicos, embora a inoculagédo intraperitoneal em
camundongos, a identificagdo da toxina em bioensaios ou uso de técnicas
moleculares possam ser considerados. O tratamento dos animais
geralmente é de suporte, e a mortalidade € alta em cepas com elevada
producédo de toxina. O presente estudo revisou 0s principais aspectos do
botulismo em cédes, com énfase na etioepidemiologia, patogenia, sinais

clinicos, procedimentos de diagnostico e abordagem terapéutica.
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ABSTRACT

Botulism is an infectious disease characterized by neuroparalytic signs
due to neurotoxins produced by the Clostridium botulinum bacteria. There
are seven known serotypes of toxins (A to G), the most common of which
is type C in pet animals. Domestic animals, particularly dogs, are infected
from consumption of pre-formed toxins that are present in contaminated
food or carcasses of other animals in the environment. The botulin toxin
acts specifically in the peripheral nervous system, blocking the
transmission of nervous impulses to the muscles of the host animal. The
toxin connects to receptors found in the myoneural junction, suppressing
the liberation of acetylcholine, which result in progressive and generalized
flaccid tetraparesis. The prognosis is intimately related to the amount of
toxin ingested, besides comorbidities, and the development of secondary
infections. Routine diagnosis is based on epidemiological findings and
characteristic clinical signs, although intraperitoneal inoculation in
experimental animals, identification of toxin in bioassays, and molecular
methods can be considered. Treatment is based on support procedures,
and high mortality rates are observed in isolates highly toxigenic. The
present study reviewed the canine botulism, with emphasis in etiological
and epidemiological aspects, clinical findings, diagnostic procedures, and

therapy approaches.
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1. INTRODUCAO

O Dbotulismo caracteriza-se como doencga infecciosa causada por
neurotoxinas produzidas pela bactéria gram-positiva Clostridium botulinum
(C. botulinum), de grande resisténcia ambiental, encontrada comumente
em solos ricos em matéria organica, fezes, carcacas de animais e
sedimentos de lagos e mares.

O micro-organismo pode acometer varias espécies, incluindo humanos. A
doenca acarreta paralisia flacida, parcial ou completa dos muasculos, tanto
de locomocdo quanto de degluticdo, embora estejam mantidas a
sensibilidade e consciéncia dos animais e humanos acometidos (Megid et.
al.; 2016).

C. botulinum produz sete tipos de neurotoxinas, denominadas de A a G,
das quais a toxina C e D sdo mais comuns em animais de companhia
(Myllykoski et. al.; 2011). Animais e humanos susceptiveis ingerem a
toxina pré-formada que pode estar presente nas carnes e alimentos
enlatados contaminados, restos de carcacas em putrefacdo e vegetacao
em decomposicdo. Ao ser absorvida pelo trato gastrintestinal, a toxina
botulinica se liga a membrana pré-sinaptica da juncdo neuromuscular, o
qgue impede a liberacdo de acetilcolina, e o funcionamento da sinapse
muscular, gerando sinais de paralisia flacida (Silveira & Marques, 2016).

O diagnostico € essencialmente baseado nos achados epidemiolégicos e
sinais clinicos. No entanto, a inoculacdo intraperitoneal de amostras de
animais com sinais compativeis, em camundongos, técnicas de detec¢éo
de toxinas e moleculares podem ser utilizados para firmar o diagndstico
(Taylor, 2010).

O tratamento € sintomatico, e o prognadstico esta relacionado a ocorréncia
de comorbidades, ao desenvolvimento de infec¢cdes secundarias (i.e.,
pneumonia e infec¢des do trato urinario devido ao decubito prolongado) e

a capacidade de producao de toxinas pelo isolado de C. botulinum, posto



que isolados altamente toxigénicos estdo relacionados a elevada
mortalidade (Megid et. al., 2016).

N&ao existem medidas especificas de profilaxia da doenca em caes, exceto
restringir o acesso desses animais a alimentos suspeitos ou ambientes
gue possam conter carcacas de animais em decomposicao (Taylor, 2010).
Em virtude da elevada patogenicidade do agente para animais domeésticos
e humanos, o presente estudo revisou 0s principais aspectos do botulismo
em caes, com énfase na etioepidemiologia, patogenia, sinais clinicos,

procedimentos de diagndstico e abordagem terapéutica.

2.ETIOEPIDEMIOLOGIA

C. botulinum s&o bactérias gram-positivas, anaerdbias obrigatorias,
formadora de enddsporos, amplamente disseminado, distribuido pelo
mundo, podendo ser encontrado no solo e em ambientes aquaticos
(Silveira & Marques, 2016).

O patogeno produz sete tipos de toxinas antigénicas, subdivididas
sorologicamente em toxinas A a G, das quais a tipo C € a mais comum
em cédes, embora a A e E ja tenham sido relatadas em canideos
(Myllykoski et. al., 2011).

A toxina é liberada no ambiente apds a reversdo da forma esporulada da
bactéria em vegetativa durante a multiplicacdo (Chaddock et. al. 2001).
Os esporos sao extremamente resistentes, o que possibilita a elevada
capacidade da bactéria de sobreviver a condi¢cdes extremas, chegando a
sobreviver por 30 anos no ambiente. Sao resistentes a luz UV e podem
tolerar temperaturas de até 100°C durante horas (Megid et. al. 2016).

Os reservatorios da bactéria sdo o solo, materiais em decomposicao (de
origem animal e vegetal) e os sedimentos aquaticos. Nestes ambientes,
as bactérias encontram condicfes de multiplicacdo, e liberam a toxina
pré-formada, que pode ser ingerida pelos animais e humanos.

Particularmente para os cdaes, a ingestdao de residuos domiciliares em
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decomposicéo (Silveira & Marques, 2016), agua de acudes contaminados
ou carcacas de animais do ambiente também devem ser considerados na
cadeia epidemiolégica da doenca (Bruchin et. al. 2006).

Em cées, o primeiro caso de botulismo por C. botulinum de tipo C foi
relatado em 1978 em animais da raca Foxhound, na Georgia, EUA
(Lorenz & Kornegay, 2006). Nao existe predilecdo por sexo dos cées, e a
doenca pode acometer animais de qualquer idade. Efeito sazonal pode
ser visualizado apOs periodos de alta pluviosidade, favorecendo a
formacédo de regides alagadicas. Casos de botulismo durante o periodo
gestacional das fémeas caninas sao raros. Neste periodo, a doenca pode

causar abortamentos ou malformagdes no feto (Johnston et. al., 2001).

3.PATOGENIA

Os esporos de C. botulinum sédo extremamente resilientes, quando se
encontram em condi¢cBes anaerdbicas e de ambiente rico em nutrientes
ocorre a lise das células vegetativas ou esporos, liberando as
neurotoxinas botulinicas no ambiente (Barsanti, 2012).

Apos a ingestao de alimentos ou 4gua contaminados, ocorre a absorcéo
da toxina pré-formada na mucosa do estbmago e intestino delgado,
atingindo o sistema linfatico por endocitose, desencadeando processo de
toxemia. Ocasionalmente, séo relatados casos secundarios a infeccéo de
feridas (Lorenz & Kornegay, 2006) e por inalacao de particulas de poeira
contaminada (Devers & Nine, 2010).

Atualmente s&@o conhecidos sete sorotipos de toxinas botulinicas
classificadas de forma alfabética de A a G sendo a C a de principal
incidéncia em caes domésticos (Mcgrath et. al., 2000). Sé&o
metaloproteinases polipeptidicas compostas por uma cadeia pesada e
uma cadeia leve conectadas por uma ligacdo simples dissulfureto (Hadley
et. al., 2010), essenciais para a toxicidade da doenca. E apesar de

possuirem propriedades farmacoldgicas semelhantes, séao
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antigenicamente diferentes (Humeau et. al., 200). As toxinas agem
especificamente no sistema nervoso periférico, bloqueando a transmisséo
de impulsos nervosos da musculatura do animal ou humano acometido
(Rossetto et. al.., 2013). Por forca do grande peso molecular, a toxina
botulinica ndo consegue atravessar a barreira hematoenceféalica. Portanto,
0s sintomas neuroldgicos da doenca séo originarios do sistema nervoso
periférico (Horowitz, 2005).

Através do mecanismo de endocitose, a toxina adentra a célula nervosa.
Em seguida, se liga a receptores celulares da juncdo mioneural,
impedindo a liberacdo de acetilcolina nas placas finais de
neurdnios motores, levando a uma falha na transmissdo neuromuscular
(Chrisman et. al., 2005). Vale ressaltar, que as neurotoxinas botulinicas
nao causam a morte do neurénio afetado e, portanto, o animal ou humano
acometidos sao capazes de recuperar a fungdo neuromuscular, sem

sequelas (Barsanti, 2012).

4. MANIFESTACOES CLINICAS

Os sinais clinicos podem variar entre brandos a graves, e o curso da
doenca varia entre 14 a 21 dias (Barsanti, 2012). Nos casos de menor
gravidade, os sinais perduram por até 14 dias (Chrisman et. al., 2005),
embora, nos casos graves, a morte pode ser superaguda, apds poucas
horas (Megid, 2016).

O periodo de incubacdo em cdes pode variar entre 24 a 48 horas,
podendo se estender até seis dias apds a ingestdo da toxina (Corréa &
Corréa, 1992). Comumente, a admissao dos animais, € possivel suspeitar
da doenca a partir do relato do proprietario de ingestdo de alimentos
atipicos (carcacas de aves ou outros animais), lixo, acesso a ambientes
alagadicos, relacionados a histérico de fuga do domicilio, por periodo
variavel (Megid, 2016).
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Os caes geralmente apresentam um quadro de astenia ascendente
simétrica que, progressivamente, evolui para tetraparesia flacida, porém
com manutencao de sensibilidade e consciéncia dos animais. Ao exame
clinico, usualmente se observa hiporreflexia ou arreflexia, hipotonia
muscular, disfagia, paralisia facial, retencéo de fezes e urina, porém com
manutencdo da movimentacao de cauda (Silveira & Marques, 2016).
Quando ha o acometimento de nervos cranianos, 0s cédes apresentam
perda de reflexo pupilar & estimulos luminosos, diminuicdo de ténus
mandibular e disfagia (Taylor, 2010).

Ainda, pode ser observado ceratoconjuntivite seca bilateral devido a
diminuicdo de producgdo lacrimal (Barsanti, 2012). Também €& comum
relatos de regurgitacdo, resultante de megaesofago (Taylor, 2010).

A respiracdo do animal deve ser monitorada de forma a se detectar
hipoventilacdo ou hipoxia, resultante de paralisia dos muasculos
intercostais e diafragma (Chrisman et. al., 2005). A paralisia dos musculos
respiratérios se manifesta como uma respiracdo predominantemente
abdominal (Quinn et. al., 2005).

Os casos que evoluem para morte sédo relacionados a paralisia muscular
do diafragma e musculos intercostais, pneumonia por aspiracdo, ou

associados as infec¢des secundarias (Rusbridge, 2010).

5.DIAGNOSTICO

O diagnéstico de rotina da doenca em animais domésticos, incluindo
cées, é firmado com base nos achados epidemioldogicos (ingestdo de
agua e alimentos contaminados) e manifestacdes clinicas (Nelson &
Couto, 2015). No entanto, a inoculacdo intraperitoneal de amostras de
animais com sinais compativeis em camundongos, bioensaios de
deteccdo de toxinas (Shapiro et. al., 1998) e técnicas moleculares podem

ser utilizados para firmar o diagnostico de forma mais definitiva (Taylor,



13

2010). Ainda, a biépsia de nervos ou musculos pode ser considerada no
diagnéstico (Rusbridge, 2010).

A confirmacdo diagndstica envolve a identificagdo da toxina no soro,
fezes, conteddo estomacal, ou amostras de alimentos ingeridos pelo
animal (Barsanti, 2012). No entanto, o isolamento de C. botulinum precisa
de amostra coletada no inicio da infeccao, preferivelmente quando houver
sinais clinicos evidentes. Ademais, o isolamento desse agente requer
condicdes estritas de anaerobiose, e poucos laboratérios possuem
experiéncia na deteccao das toxinas botulinicas (Barsanti, 2012).

Na maioria dos casos, 0s exames laboratoriais em cdes encontram-se
dentro dos parametros de referéncia (Greene, 1997).

Faz-se importante considerar os diagnésticos diferenciais, que incluem:
raiva, polirradiculite aguda, miastenia grave e paralisia do carrapato
(Silveira & Marques, 2016).

A polirradiculite aguda esté associada a presenca de proteinas que levam
0S animais acometidos a apresentar tetraparesia flacida progressiva
(Chrisman et. al., 2005). A paralisia do carrapato é resultante da liberagcéo
de acetilcolina na juncdo neuromuscular ou perda da despolarizacdo dos
neurdnios motores inferiores distais, devido a liberagdo de toxinas pelos
carrapatos dos géneros Ixodes e Dermacentor no periodo de repasto
sanguineo (Chrisman et. al., 2005).

A miastenia grave -caracteriza-se como fraqueza momentanea ou
induzida por exercicios resultantes do comprometimento da transmissao
de acetilcolina nas jun¢des neuromusculares (Silveira & Marques, 2016).
Na necropsia dos animais ndo sdo encontradas lesdes caracteristicas,
exceto nos casos de infec¢cbes secundérias motivadas pelo decubito

prolongado (Dohms, 2010).

6.TRATAMENTO E PROGNOSTICO



14

Devido a inexisténcia de um tratamento especifico para o botulismo em
cées, geralmente sdo adotadas medidas de suporte (Nelson & Couto,
2015).

O uso de antimicrobianos é indicado para tratamento de infeccdes
bacterianas secundarias. A antitoxina botulinica pode ser usada de forma
preventiva, em casos de surtos em rebanhos ou em casos individuais em
qgue os animais se encontram na fase inicial da doenca. Em cées deve ser
utilizada antitoxina que contenha o anticorpo do tipo C, o mais breve
possivel, pois a antitoxina s6 age na toxina nado ligada aos receptores
celulares (Fernandez & Bernardini, 2010).

Ademais, recomenda-se a manutencédo da hidratacdo do animal visando
manter o equilibrio hidroeletrolitico, além de enema (animais com
retencdo fecal), troca de decubito constante (como forma preventiva ao
desenvolvimento de afec¢cdes secundarias como pneumonia por
hipéstase), administracé@o topica de colirios lubrificantes e uso de sondas
urinarias (Megid, 2016). Em geral, os cdes se recuperam entre duas e trés
semanas (Silveira & Marques, 2016). Os animais acometidos por
infeccbes graves evoluem para 6bito em até 5 dias, embora seja possivel
a morte de forma hiperaguda, em poucas horas de evolucdo (Megid et.
al., 2016).

O progndstico € variavel e esta relacionado a presenca de comorbidades,
ao desenvolvimento de infec¢cbes secundarias (i.e., pneumonia e
infeccbes de trato wurinario devido ao decubito prolongado) e,
principalmente, a quantidade e capacidade de producdo de toxinas pelo
isolado de C. botulinum, visto que isolados altamente toxigénicos estéo
relacionados a prognostico reservado, devido a elevada mortalidade
(Silveira & Marques, 2016; Megid et. al., 2016).
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7.PREVENCAO

Nao existem medidas especificas de profilaxia e controle para a doenca
em caes. No entanto, € recomendavel evitar que os animais tenham
acesso a alimentos em deterioragdo e carcacas no ambiente, ou
ambientes alagadicos, com 4gua parada. Ndo estdo disponiveis vacinas
para cées contendo a toxina tipo C de C. botulinum (Megid et. al., 2016).

8.CONSIDERACOES FINAIS

O botulismo em caes € uma doenca infecciosa causada pela ingestao de
toxinas pré-formadas de C. botulinum, a partir de alimentos em
decomposicao, carcacas e agua contaminada. A doenca se caracteriza
por sinais de paralisia flacida. O prognadstico é variavel, mas reservado em
animais infectados por isolados altamente toxigénicos de C. botulinum. O
diagnéstico de rotina se baseia nos achados clinicos-epidemiologicos. A
terapia é de suporte, pois ndo existem protocolos especificos de
tratamento, tampouco medidas de profilaxia e controle, exceto que os
animais tenham acesso a alimentos e carcacas em deterioracdo e

ambientes alagadicos.
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