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Resumo

Objectivo: Caracterizar uma série de doentes com
Brucelose Osteo-Articular (BO).

Material e Métodos: Estudo retrospectivo dos ca-
sos diagnosticados entre Janeiro/2000 e Dezem-
bro/2009 nos Hospitais da Universidade de Coim-
bra (HUCQ).

Resultados: Foram internados 90 doentes com o
diagnéstico de brucelose nos HUC, dos quais 44
(49%; 26 homens/18 mulheres; média de 49,5 anos)
tinham complicacdes osteo-articulares. Em 25
(45%) doentes foi possivel identificar um contexto
epidemiolégico positivo. O sintoma mais frequen-
te foi a dor local (73%) seguido de poliatralgias e
sintomas constitucionais. A proteina C-reactiva foi
o marcador inflamatério mais frequentemente au-
mentado (82%). O teste de Rosa Bengala foi positi-
vo em 42 doentes, e obteve-se um titulo de Wright
superior a 1/160 em 28. Em 28 (64%) doentes foi
isolado o agente etiolégico, com 70% das hemocul-
turas positivas. O exame imagiolégico mais utiliza-
do foi a Ressonancia Magnética (46%). A manifes-
tacao osteo-articular mais observada foi a espondi-
lodiscite (57%) com envolvimento lombosagrado
em 40%. Todos os doentes cumpriram antibiotera-
pia. Um doente foi submetido a cirurgia para dre-
nagem de abcesso. Os doentes tiveram uma dura-
¢do média de internamento de 28,3 dias, com uma
boa evolucdo em 60%, e uma evolucao razoavel em
20%, embora se tenha perdido o follow-up em 20%.
Conclusdes: A brucelose é uma doenca de decla-
racdo obrigatéria ainda nao erradicada em Portu-
gal, mas com grande impacto a nivel sécio-econé-
mico e de satide publica. Por este motivo, torna-se
relevante o conhecimento epidemiolégico dos ca-
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sos de brucelose permitindo uma intervencao e te-
rapéutica precoces.

Palavras-Chave: Brucelose; Brucelose Osteo-Arti-
cular; Espondilodiscite.

Abstract

Objectives: Characterize Osteoarticular Brucellosis
in the University Hospital of Coimbra (HUC) in the
past decade.

Material and Methods: A retrospective study of the
cases diagnosed between January/2000 and De-
cember/2009 in the HUC.

Results: Ninety patients were admitted with the
diagnosis of brucellosis in our hospital, of whom 44
(49%; 18 men; 26 women, mean 49.5 years) had os-
teoarticular complications. Twenty-five (45%) pa-
tients had a positive epidemiological context. The
most frequent clinical manifestation was local pain
(73%) followed by polyarthralgias and constitu-
tional symptoms. The C-reactive protein was the in-
flammatory marker most often increased (82%).
The Rose Bengala test was positive in 42 patients,
and a Wright'’s sero-aglutination above than 1/160
was detected in 28 patients. An etiologic agent was
isolated in 28 (64%) patients, with 70% of positive
blood cultures. The imaging procedure of choice
was magnetic resonance imaging (MRI) (46%).The
osteo-articular manifestation most frequent was
spondylodiscitis (57%) with a lumbosacral in-
volvement in 40%. All patients completed antibiotic
therapy. One patient underwent surgery to drain
the abscess. Patients had an average length of ad-
mission of 28.3 days, with a good outcome in 60%,
and a reasonable outcome in 20%, despite 20% of
the patients lost follow-up.

Conclusions: Brucellosis is a disease of obligatory
declaration not eradicated in Portugal, with a great
impact on socio-economic and public health. So,
this epidemiological knowledge of brucellosis ca-
ses, allows an early intervention and therapy.
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Introducao

Abrucelose é uma zoonose causada por um coco-
bacilo intracelular do género Brucella. As espécies
patogénicas para a espécie humana siao quatro: B.
melitensis, B. abortus, B. suis e B. canis. A brucelo-
se é considerada tipica dos paises da bacia do Me-
diterraneo, sendo endémica em Portugal. A trans-
missdo ocorre por manipulacdo de animais infec-
tados, bem como pela ingestao de leite ou deriva-
dos néo pasteurizados. A doenca pode evoluir
segundo 3 formas: aguda (<8 semanas), crénica
(>8 semanas) ou ondulante (periodos de remissao
e exacerbacodes). A brucelose localizada ocorre du-
rante a infeccdo aguda ou meses depois, e consti-
tui uma causa de febre de origem indeterminada
com diversas manifestacdes inespecificas. Além
dafebre, podem ocorrer outros sintomas como hi-
persudorese, anorexia, astenia, fadiga, emagreci-
mento, depressao e artralgias.

O diagnéstico de certeza baseia-se no isola-
mento do agente por cultura, habitualmente no
sangue. Contudo, é dificil e moroso (tempo de in-
cubacdo entre 4 a 6 semanas). Deste modo, na
maioria dos casos, o diagnéstico baseia-se em exa-
mes serolégicos.

As complicagdes osteo-articulares sao relevan-
tes tendo em conta a sua alta prevaléncia e risco
de sequelas. Em 20-40% pode ocorrer envolvi-
mento osteo-articular, nomeadamente com artri-
te periférica, sacro-ileite e espondilodiscite’. A sa-
cro-ileite é frequentemente nao destrutiva e uni
ou bilateral?. A espondilodiscite ocorre predomi-
nantemente na coluna, mais frequentemente no
segmento lombar. Atinge caracteristicamente e de
forma precoce, a regiao anterior da face superior
do corpo vertebral, evoluindo paralesdes erosivas,
com ou sem formacao de abcessos paravertebrais
e posterior fusdo dos corpos vertebrais®. O espec-
tro de lesdes osteo-articulares inclui ainda tenos-
sinovites e bursites'*.

Objectivos

Caracterizar a brucelose osteo-articular (BO)
do ponto de vista epidemiolégico, clinico e tera-
péutico.

Material e Métodos

O estudo retrospectivo dos casos de BO, consistiu
na anélise das seguintes variaveis: idade, sexo, sin-
tomatologia predominante, tempo de evolucao
dos sintomas, alteracoes laboratoriais, agente etio-
l6gico isolado, produto biolégico em que foi feito
oisolamento, exames imagiolégicos realizados, lo-
calizacdo da lesdo por imagem, tratamento efec-
tuado e evolucgao. Para tal, foi efectuada uma pes-
quisa na base de dados dos doentes internados
nos diferentes Servigos dos Hospitais da Universi-
dade de Coimbra (HUC), entre Janeiro de 2000 e
Dezembro de 2009, com a palavra-chave: Brucelo-
se. Posteriormente foram consultados os processos
clinicos hospitalares dos respectivos doentes. Fo-
ram critérios de inclusdo os doentes que apresen-
taram o diagndstico de BO. Constituiram critérios
de exclusao: brucelose aguda, outras formas de
brucelose (como por exemplo, neurobrucelose,
urogenital, abcessos abdominais, entre outras). O
diagnéstico foi estabelecido com base em um dos
seguintes critérios: a) isolamento de Brucella spe-
cies no sangue ou em outro liquido biolégico; b)
quadro clinico compativel com brucelose (artral-
gias de caracteristicas inflamatérias, dor em seg-
mento de coluna e/ou défice neurolégico de novo
resultante de compressao radicular com achados
imagiolégicos por radiografia, cintigrama osteo-
articular, TAC ou RMN) na presenca de serocon-
versao ou demonstracao de titulos elevados de an-
ticorpos especificos por seroaglutinacao®.

A evolucéo foi classificada como: «<Boa», se apds
a terapéutica houve resolucdao completa da clini-
ca ou manteve apenas dor ligeira ou esporadica;
«Razoavel», quando, apesar de resolvido o quadro
infeccioso, se manteve deformidade da coluna, dé-
fice neurolégico e/ou dor que nio ligeira; e «Ma»,
se ndo houve resposta ao tratamento e/ou duran-
te o tratamento®.

Resultados

1. Dados demograficos

Na tltima década, foram diagnosticados 90 casos
de brucelose, dos quais 44 (49%) correspondiam a
BO, nos HUC. Em 2000 foi o ano em que se regis-
taram mais novos casos (Figura 1). Vinte e seis
(59%) eram do sexo masculino e 18 (41%) eram do
sexo feminino. As idades estavam compreendidas
entre os 16 e 83 anos, com uma média de 49,5 anos.
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Figura |. Distribuicdo do nimero de doentes com
brucelose osteo-articular distribuidos por ano (n=44)

Cerca de metade dos casos incluiam-se no grupo
etdrio dos 50 aos 69 anos. A distribuicao dos
sexos em funcdo da idade estd representada no Fi-
gura 2.

2. Contexto Epidemioldgico

Identificaram-se 25 (45%) doentes com contexto
epidemioldgico relevante: 13 pastores de gado ovi-
no e/ou caprino, 4 trabalhadores em matadouro e
6 doentes com histéria de consumo de produtos
ndo pasteurizados. Dois doentes tinham familia-
res com brucelose. Ocorreram 16 casos na regidao
de Coimbra e da Guarda, 6 em Leiria, 5 em Caste-
lo Branco e 1 em Viseu.

3. Manifestagdes Clinicas

Os sintomas mais frequentes foram a dor na colu-
na (73%), artralgias (35%) e os sintomas constitu-
cionais (33%). O intervalo entre o inicio das quei-
xas e o diagnostico de BO foi em média 32 dias
(min. 2-max. 109).

4. Alteracoes analiticas

Os parametros avaliados foram a velocidade de se-
dimentacao na primeira hora (VS), que estava au-
mentada em 60% (VS média 68 mm/h) e a Protei-

Tabela I. Exames bacterioldgicos e seroldgicos

Numero de casos
positivos/total (%)

Hemoculturas 25/36 (70)
Teste de Rosa Bengala 42/42 (100)
Teste de Wright >1/160 28/42 (67)

Figura 2. Numero de casos em fungdo da idade e do
sexo (n=44)

na C-reactiva (PCR) que foi positiva (>0,5mg/dl)
em 82% dos doentes (PCR média 7,5 mg/dl). Na
nossa série ndo houve qualquer doente com leu-
cocitose ou leucopenia.

O Teste de Wright teve um titulo superiora 1/160
em 28 (67%) das 42 amostras. O teste de Rosa Ben-
gala foi positivo em todos os casos em que foi re-
quisitado (Tabela I).

5. Manifestacoes osteo-articulares
As manifestacdes mais frequentes foram a espon-
dilodiscite (57%) e as artralgias (35%) (Tabela II).

Tabela Il. Complicacdes osteo-articulares
Local Numero de doentes
(%)
Espondilodiscite 25 (57)
Cervical (1)
Dorsal 3 (10)
Dorsolombar 2 (4)
Lombar I (2)
Lombo-sagrado 18 (40)
Sacro-ileite 8 (18)
Direita 49
Esquerda 2 (5)
Bilateral 2(4)
Monoartrite 3 (6)
Punho I (2)
Anca I (2)
Joelho I (2)
Oligoartrite 7 (16)
Mudltiplos locais* 3(3)

*envolvimento simultineo axial e periférico
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Em terceiro lugar, encontra-se a sacro-ileite (18%),
mais frequente em jovens (entre 0s 16 e os 20 anos)
do sexo masculino e na forma unilateral. Ocorreu
ainda artrite (16%) predominantemente das pe-
quenas articulacdes da mao, coxo-femoral, joelho
e tibiotdrsica. A artrite séptica esteve presente em
3 (6%) doentes atingindo as articulagées do punho,
coxo-femoral e joelho.

6. Estudo imagioldgico

Vinte (46%) doentes fizeram RMN e 12 (27%) TAC.
Em 7 (16%) doentes identificaram-se abcessos, pa-
ravertebrais em 5 e epidurais em 2. Cercade 2/3 dos
doentes com espondilodiscite ndo teve envolvi-
mento dos ligamentos vertebrais ou da por¢do pos-
terior das vértebras. O aspecto radiol6gico na RMN
mostra o corpo vertebral parcialmente homogéneo
com hiposinal em T1 e hiperintensidade em T2.
Nos casos avancados, poderé visualizar-se reducao
do espaco intervertebral com fibrose ocorrendo di-
minuicao da intensidade em T2. No envolvimento
paravertebral, geralmente observa-se edema de
partes moles sem a presenca de abscessos e com
envolvimento da faceta vertebral.

Em um doente com espondilodiscite lombar a
RMN mostrou destruicado vertebral e compressao
medular, semelhante aos achados de uma espon-
dilodiscite de origem tuberculosa (Doenca de Pott).

Os segmentos da coluna mais frequentemente
envolvidos foram o lombosagrado e lombar, em
40% e 28% dos doentes respectivamente.

7. Diagnodstico etioldgico

Em 28 (64%) doentes houve isolamento de agente
etiol6gico em um ou mais produtos biolégicos: san-
gue (25 doentes), liquido articular (2 doentes), pts
do abcesso paravertebral (1 doente). Nos restantes
doentes, o diagnéstico foi baseado na serologia po-
sitiva (por reaccdo de aglutinacao de Wright supe-
rior a 1/160 ou teste de Bengala positivo).

8. Tratamento

Todos os 44 doentes com BO foram tratados com
combinacao de antibioterapia dupla ou tripla. Em
90% dos doentes foi eleito um tratamento baseado
na antibioterapia dupla, tendo sido o esquema de
eleicdo a combinacao de doxiciclina (100mg 2id)
com rifampicina (900mg id). Em 10% foi realizada
antibioterapia tripla com doxiciclina (100mg 2id),
rifampicina (900mg id) e estreptomicina (1g im id
nos primeiros 14-21djias). A duracdo média do tra-
tamento foi de 88,6 dias (min. 32- max. 365).

9. Evolugao clinica

Vinte e seis (60%) doentes tiveram boa evolucao e
9 (20%) doentes evolucao razodavel. Trés destes nove
doentes foram submetidos a cirurgia por instabili-
dade vertebral ou radiculopatia. Nao ocorreu uma
ma evolu¢do nos nossos doentes. Em 9 (20%) doen-
tes o follow-up foi perdido.

Discussao

Abrucelose é uma doenca de declaragdo obrigat6-
ria, constituindo um importante problema de sati-
de publica, nomeadamente nos paises mediterra-
nicos, permanecendo ndo erradicada em Portugal.
Os autores apresentaram os casos diagnosticados
na tltima década num Hospital Central, com uma
grande drea de influéncia. Estes dados epidemio-
l6gicos sdo particularmente importantes e tteis em
Portugal, dada a escassez de séries publicadas so-
bre este tema. A principal limitacdo, e dado que se
trata de um estudo retrospectivo, é a escassez de al-
guns dados clinicos, analiticos e imagiolédgicos.

Na ultima década ocorreu uma reducao do nu-
mero de casos de BO. A maior incidéncia da doen-
¢a no sexo masculino estd concordante com a lite-
ratura’. A idade e a distribui¢do por sexo encontra-
da neste estudo é provavelmente o reflexo de
hébitos regionais, principalmente devido as prati-
cas de criagdo de gado e trabalho em matadouros
tornando os homens mais vulneraveis a brucelose.
Verificou-se uma maior incidéncia em individuos
com idades compreendidas entre os 50 e 69 anos,
grupo etdrio que mantém o exercicio de activida-
des rurais. O atraso de diagnéstico pode ser evita-
do através de uma anamnese completa, com in-
vestigacdo dirigida as provéveis fontes de conta-
gio. E de particular importancia compreender o
modo de transmissdo de brucelose uma vez que
este conhecimento ajuda a aplicar medidas ade-
quadas.

O quadro clinico de apresentacdo da brucelose
nos doentes estudados foi semelhante as manifes-
tacdes descritas noutros estudos™. A dor local foi
o sintoma predominante, na maioria dos casos
lombosagrada; menos frequentemente surgiram
artralgias, sintomas constitucionais, hipersudore-
se, febre e ciatalgia. Alguns estudos mostram um
predominio de artrite periférica, possivelmente
porque incluiram uma elevada proporcao de doen-
tes com idade inferior a 14 anos, em que a preva-
léncia de artrite periférica é bem conhecida'®. O
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quadro inespecifico observado na maioria dos
doentes com BO condiciona dificuldades e atrasos
no diagnéstico prolongando o tempo entre o ini-
cio das queixas e o diagnéstico. A duragdo da bru-
celose sem tratamento adequado tem sido rela-
cionada directamente com elevada taxa de com-
plicacdes e evolucdo desfavoravel'’.

Como descrito noutros trabalhos, foi muito fre-
quente a elevacdo da VS e da PCR®. O Teste de
Wright consiste na prova laboratorial especifica
mais usada para a confirmacao do diagnéstico. E
geralmente aceite que um titulo superior a 1/160,
na presenca de clinica compativel confirma o diag-
néstico. Recentemente, € possivel usar também o
teste ELISA, que apresenta uma maior sensibili-
dade e especificidade em relacdo ao Teste de
Wright. Um estudo comparativo entre os testes se-
rolégicos cléssicos e o teste ELISA incluindo 75
doentes com brucelose, constatou que cinco doen-
tes com teste ELISA positivo tinham um teste de
Wright negativo'?. Outros estudos mostraram que
o Teste de Wright e o ELISA sdao semelhantes em ter-
mos de diagndstico serolégico®.

Ahemocultura foi positiva em 70%, valor seme-
lhante ao encontrado na literatura (50 a 90%).
Realca-se a necessidade de informar o laboratério
sobre o agente suspeito, uma vez que o crescimen-
to da Brucella é lento. Nos casos sem isolamento
de agente etioldgico, as alteracdes seroldgicas e
imagiolégicas sugestivas de BO foram considera-
das diagndsticas.

A prevaléncia de espondilodiscite é semelhante
aencontrada em outros trabalhos®'°. A presenca de
abcessos paravertebrais ou epidurais encontra-se
elevada emrelagdo ao niimero apresentado por ou-
tras séries, o que provavelmente estd relacionado
com a acurécia dos meios de diagndstico e a utili-
zacdo da RMN, um meio de diagndstico com ele-
vada sensibilidade no diagndstico precoce de es-
pondilodiscite'®'®. Na nossa série, a focalizacao pre-
dominante foi a coluna lombo-sagrada e dorsal, a
semelhanca de outros trabalhos!”*.

A terapéutica foi exclusivamente médica, ex-
ceptuando trés casos cirtrgicos. O tratamento mé-
dico da BO é ainda controverso, quer quanto a
escolha dos antibiéticos, quer a duragao do trata-
mento. Os doentes com espondilodiscite brucéli-
ca apresentam melhor resposta a doxiciclina-es-
treptomicina ou a um regime triplo (doxiciclina-
-estreptomicina-rifampicina) do que a doxicicli-
na-rifampicina?. Num estudo prospectivo de 90
doentes com BO tratados durante mais de 5 me-

ses as taxas de recidiva foram inferiores do que as
dos tratados durante 6 semanas®. Os doentes com
focalizacao osteo-articular beneficiam de uma te-
rapia prolongada e a duracdo recomendada é no
minimo 3 meses®.

Na nossa série, a maioria dos doentes apresen-
tou uma boa evolucdo clinica. Os 9 doentes com
evolucao razodvel foram doentes com espondilo-
discite, que apesar da infec¢ado resolvida, manti-
veram lombalgia intensa e/ou défice neurolégico
associado.

Conclusdes

A nossa série de 44 doentes descreve a realidade
dos HUC em termos de brucelose com envolvi-
mento osteo-articular, reflectindo quer as dificul-
dades de diagnéstico, quer a apresentacdo clinica
inespecifica.

Deste modo, a BO deve ser incluida no diag-
néstico diferencial de um doente com queixas 0s-
teo-articulares, especialmente com artralgias ou
sintomas de osteomielite ou espondilodiscite. O
indice de suspeicdo deverd ser elevado em regides
onde a doenca é endémica.

A RMN € o exame complementar de diagnéstico
fundamental para o estudo de envolvimento os-
teoarticular e estruturas associadas. A terapéutica
médica foi instituida de acordo com as normas in-
ternacionais da OMS. A evolucio foi favoravel (boa
ou razodvel) na maioria dos doentes. Portanto, nos
casos de espondilodiscite é importante intensificar
medidas terapéuticas e manter um controlo rigoro-
so para detectar o mais precoce possivel e corrigir
eventuais compressdes medulares ou radiculares.

Finalmente, referimos ainda o facto de se tratar
de uma doenca de declaracdo obrigatéria sendo
muito importante o registo de todos os casos diag-
nosticados para que haja um verdadeiro conheci-
mento da realidade.
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