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RESUMO

O presente estudo teve como objetivo realizar uma revisao de literatura a partir
de artigos nacionais e internacionais sobre resisténcia a antibiéticos na infec¢éo do
trato urinario de cées a fim de elucidar seus mecanismos, padrdes de resisténcia,
meios de prevencao e resolucéo.

A cistite bacteriana de cées estimula de forma massiva prescricdo de
antimicrobianos de forma empirica na medicina veterinaria, que dentre as diversas
falhas na vigilancia, fiscalizacdo e uso, é apontada como um dos principais
causadores deste problem. A resisténcia bacteriana é apontada, pela OMS, como um
problema de saude mundial podendo estar entre as 10 causas de maior mortalidade
na saude Unica em 50 anos.

No presente estudo foram encontradas diversos padrdes de resisténcia as aos
agentes E.coli, Staphylococcus sp., Enterococcus sp. , Pseudomonas sp. e Proteus
sp. sendo os antibidéticos mais comuns quinolonas, beta- lactamicos e até
carbapenemicos. Farmacos amplamente utilizados também na medicina humana,
nos levando a avaliar o potencial reservatorio de zoonoses e zooantroponoses de
BMR.

O conceito One Health vem ganhando forca no combate a MBR, onde diversas
diretrizes e guidelines vem sendo escritos e estudados por pesquisadores da area,
gue classificam, dentre as diversas recomendacfes importantes, a a prevenc¢ao, uso
racional e correto de antimicrobianos como base para o controle deste problema.

This study haved a objetive maked aliterature review of nacionals and
internationals articles about resistant antibiotics in bacterian cistits of dogs for clarify
mecanisms, resistance patters and forms of prevetion and resolution this cause.

The bacterian cistitys of dogs simulates of massive forma the empirical
antibiotics prescrition in veterinary medicin, that diverses fains in vivigalce, fiscalization
and use, is onde of the main causes of problem. The bacterian resistence is classificad
for OMS as mundial problem, will is among 10 causes of bigger dead in One health at
50 years



ABSTRACT

The present study aimed to carry out a literature review based on national and
international articles on antibiotic resistance in urinary tract infections in dogs in order
to elucidate its mechanisms, resistance patterns, means of prevention and resolution.

Bacterial cystitis in dogs encourages massive empirical prescription of
antimicrobials in veterinary medicine, which among the various failures in surveillance,
inspection and use, is identified as one of the main causes of this problem. Bacterial
resistance is identified by the WHO as a global health problem and could be among
the 10 causes of highest health mortality in just 50 years.

In the present study, several patterns of resistance to the agents E.coli,
Staphylococcus sp., Enterococcus sp. , Pseudomonas sp. and Proteus sp. the most
common antibiotics being quinolones, beta-lactams and even carbapenems. Drugs
widely used in human medicine also lead us to evaluate the potential reservoir of BMR
zoonoses and zooanthroponoses.

The One Health concept has been gaining strength in the fight against MBR,
where several guidelines and directives have been written and trained by researchers
in the field, who classify, among the various important recommendations, prevention,
rational and correct use of antimicrobials as the basis for control this problem



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ITU - Infeccdo de trato urinario inferior

OMS - Organizacdo mundial da saude

BMR - Bactérias multirresistentes

TID - Trés vezes ao dia

BID - Quatro vezes ao dia

SID - Uma vez ao dia

FAO - Organizacéo das NagOes Unidas de Alimentacdo e Agricultura
OIE - Organizacdo Mundial da Saude Animal

HAC — Hiperadrenocorticocismo



OBJETIVOS

Os objetivos gerais deste trabalho foram reunir fatos que detalham e
justifiguem a importancia do uso racional de antibiéticos na medicina veterinéria,
principalmente para infec¢des do trato urinario cujo produto tem contato direto com o
ambiente externo, favorecendo ainda mais o contato com tais agentes patogénicos,

afim de contribuir para o movimento de conscientizacdo de médicos veterinarios nesta
questéo
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2. INTRODUCAO

As cistites bacterianas séo causas frequentes de polaciuria, disuria e hematuria
em céaes devido a potencial contaminacao via ascendente (uretral). FEmeas sdo mais
acometidas devido ao cumprimento da uretra e proximidade da vulva ao anus,
aquelas obesas e/ou castradas precocemente, podem desenvolver problemas
anatbmicos que formadores de arco superior de fundo cego, acarretando na
concentracdo de sujidades, predispondo ainda mais a ascendéncia bacteriana no
trato urinario (Jerico, 2014; Barsanti, 2006).

As principais formas de transmissdo dessas bactérias resistentes sédo atraves
do consumo de alimentos, derivados de animais e também da excrecado dos dejetos
dos mesmos no ambiente, sendo a urina, um deles (Guardabassi et al.,2004).
Ajustado a estes fatores, os antibioticos utilizados em doencas infecciosas, séo em
grande maioria, 0s mesmos que utilizados para tratamento de diversas infeccbes nos
seres humanos, o que pode ser um problema, uma vez que ja foi relatada presenca
de bactérias resistentes a Tigeciclina, antibiético de ultima escolha para humanos, na
urina de dois cées (Overejo et al 2017).

E fato que a cistite bacteriana é frequentemente tratada com antimicrobianos
de amplo espectro, escolhidos de forma empirica. Como agravante, escassez de
estratégias que monitorem o controle da prescricdo dessa classe medicamentosa
acentua a facilidade com que isso aconteca, ja que no geral, farmacias veterinarias
ndo exigem receituario controlado e as fabricantes ndo precisam notificar nenhum
orgdo publico sobre suas vendas, cabendo Unica e exclusivamente ao médico
veterindario, racionalizar suas prescricées e direciona-las somente quando realmente
necessario.

O impacto do uso indiscriminado de farmacos antimicrobianos na medicina
veterinaria € diretamente ligado a saude Unica, a Organizacdo mundial da saude
(OMS) coloca a resisténcia bacteriana no top 10 dos problemas que ameacam a
humanidade, tornando-se necesséarias mais pesquisas e estudos a respeito desse
tema agregando informacgdes que possam educar e conscientizar os profissionais da
saude (OMS, 2021).
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2. REVISAO DE LITERATURA

3.1 FISIOPATOLOGIA DA CISTITE BACTERIANA

A cistite advém da unido de trés principais fatores: status do mecanismo de
defesa do céo, fatores de viruléncia bacteriana e amplitude da infeccdo. Um trato
urinario completamente saudavel, com todos os seus mecanismos de defesa em dia,
nao permite a ascensao de um microrganismo, tampouco a multiplicagdo do mesmo
neste meio (Jerico, 2014; Julie K Byron, 2017).

As bactérias se organizam em duas formas: estado planctoénico (sozinhas) ou
biofilme (organizagdo de diversas bactérias unidas em meio a uma matriz organica).
O estado planctonico € no geral, mais sensivel a defesa do organismo parasitado e
aos antibidticos, mas, possui fimbrias que permitem sua adeséo a matrizes organicas
dispersas no lumen como células descamativas e micro calculo - este € o ponto que

justifica a importancia atribuida a ingestdo hidrica e miccdo adequados (Flores-
Meireles et al 2015).

ApOs a aderéncia da bactéria a uma ceélula epitelial do trato urinario, ha o
mecanismo de opsonizacdo, onde o0 sistema imunologico desagrega a célula
infectada para o meio extra luminal, a fim de libera-la através da urina. Algumas
bactérias E. coli promovem adesdo intracelular, impedindo essa reacdo do corpo do
hospedeiro a sua presenca, uma vez que dentro da célula uroepitelial, ndo ha
reconhecimento do patégeno naquela célula. Apés a adeséo intracelular, a bactéria
pode ou ndo retornar a forma planctonica voltada ao limen vesical. Outros géneros,
adentram a regido intersticial e promovem uma col6nia ali, tornando o acesso das
medicacfes ao tecido infectado, bem mais dificil (Julie K Byron, 2017).

Assim, na intencdo de combater um processo infeccioso, inicia-se 0 processo
de descamacdo da parede da bexiga, que infelizmente, acaba favorecendo a
instalacao da infecgao, pois, detritos de reac¢des fagociticas promovem mais material
biologico para o agente patologico aderir e fazer de substrato (Julie K Byron, 2017).

A partir de entdo, caso o hospedeiro tenha dificuldade no esvaziamento da
bexiga, urdlitos, comorbidades imunossupressoras, proteindria, glicosuria ou,
qualquer desequilibrio no pH urinério, a infecgdo pode se instalar, crescer e produzir
sinais clinicos no paciente, ja que em condigdes normais a propria mic¢ao ja eliminaria
todos esses microrganismos na grande maioria das vezes (Breashears & Confer,
2017).
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3.2 MECANISMOS DE DEFESA DO TRATO URINARIO

3.2.1 Propriedades fisico-quimicas da urina

O pH urinério relativamente &cido sempre foi relatado como agente inibitério
ao crescimento de microrganismos na bexiga, em humanos, um pH entre 5 e 6,5 pode
dificultar a instalagdo de bactérias tanto que os médicos utilizam acidificantes
urinarios para prevenir e tratar infeccdes. Outras propriedades como a alta
concentracdo de ureia e a sua densidade relativamente alta, isto é, sua capacidade
de concentracao de solutos, também auxiliam neste combate (Smee et al. 2013).

Na medicina veterinaria, ndo temos comprovacdes fundamentadas sobre os
principios bactericidas dos componentes fisico-quimicos urinarios. Trabalhos
recentemente publicados mostram crescimento de E.coli em urinas de cées (In vitro),
cujo pH estava bastante acido e a urina extremamente concentrada, colocando a
prova, tais informacdes (Thornton. L. A et al 2018).

3.2.2 Armazenamento e Esvaziamento

Durante o esvaziamento, a urina dificulta a aderéncia das bactérias ao epitélio,
de forma mecénica. Logo, qualquer doenca que promova retencédo urinaria, predispde
ao desenvolvimento de infec¢cdes, como por exemplo, pacientes com lesdes em
nervos hipogastricos e pudendos, comumente ocorrentes em discopatias e traumas
(Smee et al. 2013).

3.2.3 Estruturas Anatdbmicas

As estruturas anatdmicas normais e funcionantes possuem papel importante
no combate a ascensdo bacteriana. A primeira delas sdo os esfincteres uretrais
(interno e externo), ambos promovem uma barreira mecanica e o relaxamento
prolongado dos mesmos — que acontece em lesdes neurolégicas, podem causar
problemas. Secre¢cbes prostaticas também possuem propriedades bactericidas
devido a quantidade de zinco, que, unindo-se ao cumprimento prolongado da uretra
em machos, compde a vantagem para a menor prevaléncia de ITU em machos
(Krakowski et al. 2019; Julie K Byron, 2017).

3.2.4 Barreira da mucosa

Entre as células epiteliais existem estruturas chamadas uroplaquinas que se
modificam de acordo com a distenséo do 6rgao, elas conferem alta impermeabilidade
da parede da bexiga a agua e alguns solutos. A camada de glicosaminoglicanas
(GAG)reveste todo urotélio tornando-o hidrofilico, a fim de evitar penetragdo de
agentes agressores na membrana (Smee et al. 2013; Marcio Lucon, 2012).
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As fimbrias de algumas bactérias, podem se ligar as uroplaquinas, e promover
destruicdo da célula epitelial, iniciando um processo de espoliacdo. Outros meios de
lesionar a membrana de GAG na bexiga e facilitar o acesso dos patégenos séo lesdes
guimicas através de quimioterapicos (ciclofosfamida) e/ou mecéanica através da
presenca de urolitos (Smee et al. 2013; Marcio Lucon, 2012).

4.2 MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

As bactérias possuem mecanismos intrinsecos - aqueles naturais da espécie;
e extrinsecos (adquiridos) - aqueles provenientes de mutagdo genética propria ou de
genes mutados de outras bactérias através de plasmideos e transposon.

No geral, a literatura organiza os mecanismos de resisténcia em cinco tipos:
producdo de enzimas que degradam ou modificam antibioticos, reducdo da
permeabilidade da membrana externa, sistemas de efluxo hiper expressos, alteracdes
do sitio de ligacao do antibiético e blogueio do sitio de ativacdo do antibiotico.

4.2.1 Producao de enzimas que degradam ou modificam o0s
antibidticos

Dentre as principais enzimas, estd a Beta-lactamase - hidrolisar o anel
betalactamico impedindo a ligacdo entre o agente patolégico e o farmaco; essas
enzimas sao desenvolvidas de forma intrinseca ou adquirida através de plasmideos
e transposons. Desde a propagacao do uso das penicilinas diversos tipos de beta-
lactamases vem surgindo, penicilinases, cefalosporinases, carbapenases, dentre
outras. Sucessivamente, foram desenvolvidos os inibidores de betalactamases (Ac.
clavulanico, sulbactam) que associado aos antibiéticos possuem um efeito sinérgico
mas sozinhos, ndo possuem propriedades antimicrobianas (Trabulsi e Alterthum,
2004).

As carbapenemases sdo aquelas capazes de degradar todos o0s
betalactamicos, ndo s6 os carbapenémicos e por se disseminarem pela via
extrinseca, possui alta capacidade de disseminacao desse gene. Elas sao hoje, uma
das principais preocupacdes e causas de infec¢cdes hospitalares por bacilos gram
negativos em humanos, que por sinal é a classe da E.coli - principal agente causador
de ITU em cées (Pfeifer et al 2010; Vieira & Vieira, 2017).

4.2.2 Enzimas que alteram os antibi6ticos

A Dbactéria possui enzimas que modificam a estrutura quimica do
antimicrobiano, acontece bastante com os aminoglicosideos, que tem o sitio de
ligacdo do ribossomo dele com a bactéria completamente modificado, perdendo
assim seu mecanismo de agdo. Na medicina veterinaria, os aminoglicosideos s&o
antibidticos utilizados em infeccbes menos complexas, sendo as mais comuns
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dermatoldgicas e/ou oftalmologicas. E uma classe de antibidticos sem grandes
impactos em pacientes hospitalizados e com infec¢des do trato urinario (Visser e
Schmitz, 2001; Trabulsi e Alterthum, 2004).

4.2.3 Reducao da permeabilidade na membrana externa

Trata-se de um mecanismo exclusivo presente nas bactérias gram negativas,
uma vez que as gram positivas ndo possuem membrana externa em sua parede
celular. As particulas do antibiético se adaptam ao citoplasma da bactéria através da
penetracdo membranosa pelas porinas. Entretanto, a reducdo da permeabilidade
impede essa penetracdo, e consequentemente, o contato da bactéria com o agente
farmacolégico através da diminuicdo na quantidade de porinas presentes na
membrana. Esse mecanismo € presente em E.coli, K. pneumoniae e bactérias do
género Enterobacter (Visser and Schmitz, 2001).

4. 2. 4 Bombas de Efluxo Hiper Expressas

Sao proteinas presentes na membrana das bactérias que fazem o transporte
do antibidtico de dentro da bactéria para fora dela, tal mecanismo aflige todas as
classes de antimicrobianos, porém mais efetivamente as tetraciclinas e quinolonas
(Dzidic et al. 2008; ANVISA, 2007).

A concentracao de antibiotico intracelular na bactéria fica reduzida, fazendo
com que a eficacia do mesmo caia drasticamente. Por este motivo, as quinolonas e
tetraciclinas sdo concentracdo dependente, uma vez que precisam estar em
concentracfes maiores para vencerem as bombas de efluxo das bactérias (Dzidic et
al. 2008; ANVISA, 2007).

4.2 .5 Biofilme

O biofilme é resultado de uma adaptacdo das bactérias as condicdes
ambientais e exposi¢cdo a antimicrobianos. Trata de uma estrutura de células
organizadas, mimetizadoras de uma capa protetora que promove protecado contra
injurias ambientais e fisico-quimicas, além de inviabilizar a agcdo do sistema
imunoldgico do hospedeiro sob sua colbnia (Ribeiro e Lima, 2017).

As principais bactérias produtoras de biofilme sdo E.coli, Klebisiela sp. e
Staphilococcus sp. elas produzem biofilme com resisténcia a cefalotina, ampicilina e
sulfadiazina + trimetoprina, respectivamente (Ribeiro e Lima, 2017). Um trabalho
avaliou amostras de urina provenientes de cédes com cistite, cujos resultados
apontaram que mais de 50% dos uropatogenos formaram biofilme in vitro, fator ndo
impeditivo para formacé&o de biofilme in vivo (Ribeiro et al 2022). Outro estudo avaliou
uropatdgenos de humanos, concluindo que a E. coli tem grande potencial formador
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de biofilme bacteriano e também é classificada como uma das mais frequentes em
quadros de ITU na medicina veterinaria (Niveditha et al 2012).

4.2. 6 Contextos ambientais do animal de companhia (paciente)

Condicdes socioecondmicas e ambientais podem influenciar significativamente
na incidéncia e desfecho de infeccdes por menor acesso a saneamento bdsico,
informacdo e pior estado geral dos cdes - desnutricdo, parasitoses intestinais,
ectoparasitas, doencgas concomitantes.

Em contrapartida, nos individuos cujas familias possuem condicdes
econOmicas médias altas, a resisténcia bacteriana € alimentada através do acesso
aos recursos, uma vez que o paciente pode ser apresentado a diversos agentes
farmacolégicos, e submetidos a diversos processos invasivos como, por exemplo,
intubacao endotraqueal e sondagem uretral, que séo considerados porta de entrada
para microrganismos resistentes e nao resistentes (Collignon e Beggs, 2019)

4.3 CORRELACAO DE RESISTENCIA BACTERIANA
ENTRE ANIMAIS E HOMEM

E sabido que o conceito de satde Unica hoje contempla as esferas humana,
animal, ambiental e suas interacdes formando um ciclo. De encontro com esta
afirmacéo, todos os medicamentos antibidticos administrados em nossos pets, de
forma direta ou indireta nos afetam, seja através do solo, da agua, dos alimentos e
até mesmo seja através do contato direto presente nas interacdes diarias (Fernandes
et al 2018; McEwen and Collignon, 2018)

Com o passar dos anos a relacao dos animais com os humanos vém mudando
e, hoje, os pets ficam dentro das residéncias, compartiham a mesma cama e o
mesmo sofa que 0s seus responsaveis, sendo para muitos, parte da familia. Tal
mudanca na sociedade quanto aos pets trouxe muitos beneficios, mas também
chamou atencéo dos profissionais da saude quanto a troca de bactérias entre ambos,
isto é, a proximidade entre dois corpos sempre resulta em alguma troca de bactérias,
sempre, sejam la quais forem essas bactérias e isso também vale para nés, humanos
(Lloyd, 2007; Trott, 2013).

A literatura comenta que a transversalidade de bactérias multirresistentes entre
homem/animal, possa ter origem tanto no contato direto como lambidas, mordidas
como no indireto através de contaminagcdo ambiental com excretas que podem atingir
a agua, alimentos agricolas e de origem animal — na producéo leiteira, muitas vacas
fazem uso de antibioticoterapia em grande frequéncia devido a processos
inflamatorios-infecciosos na regido mamaria, conhecidos popularmente como
mastites (Guardabassi et al 2004). Na mesma linha, ha pesquisas que evidenciam
uma relacao direta entre animais produtores de carne, E. coli e humanos, apostando
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que uma ITU causada por este agente, possa representar uma potencial zoonose
(Jakobsen, L. et al 2011).

Ha possibilidade de troca de genes resistentes entre as bactérias de um
organismo e outro, este mecanismo pode acontecer com bactérias participantes da
microbiota natural da pele e intestino. O que torna o processo ainda pior, visto que
bactérias formadoras de microbiota sdo compartilhadas entre pessoas de varias
formas - relacdes sexuais, gestacdo, cumprimentos e outros (Varani et al., 2021).

Recentemente foi relatado um caso de um cdo com otite média por processo
infeccioso, cuja bactéria isolada foi Pseudomona aeruginosa resistente a
carbapenémicos. Apés uma melhor investigacéo a respeito do ambiente e da familia,
a equipe descobriu que um dos moradores da casa permaneceu internado alguns
meses e foi tratado com vancomicina. Logo, foram coletadas amostras de todos 0s
cdmodos da casa, amostras fecais dos dois moradores (incluindo o que foi internado)
e também dos outros cdes saudaveis, a Pseudomona aeruginosa foi detectada tanto
no ambiente, quanto nos tutores, sugerindo uma zooantroponose (Fernandes et al
2018).

As bactérias podem adquirir diversos mecanismos de resisténcia como a
capacidade de deprimir seu metabolismo na intengdo de poupar energia para lutar
contra o antibiético através da mudanca na expressado de diversas proteinas. Um
exemplo, é a diminuicdo da expressao da enzima ATP sintase na bactéria, apos sua
exposicdo a quinolona. Menos energia sera produzida, porém, pouca estara sendo
utilizada, promovendo uma drastica diminuicdo de estresse oxidativo enquanto ha
ganho energético rapido pela glicélise. O mesmo estudo também mostrou que
bactérias resistentes expressam menos as proteinas que intermediam a penetracao
do antibiético ao meio intracelular da bactéria, protegendo-a da exposicdo ao
antimicrobiano (Piras, C. et al 2015).

4.4 IMPORTANCIA DA RESISTENCIA BACTERIANA NA
SAUDE UNICA

A OMS coloca a resisténcia bacteriana entre os 10 fatores que ameagcam a
saude global, atualmente mencionando seu impacto ndo s6é no prognéstico de
pacientes em processos de quimioterapia, pos-operatérios e criangas, como também
no estado econdmico das nacdes. A exposicao dos cuidadores e servidores da saude
aumenta conforme o numero de enfermos, e a mao de obra se torna mais cara,
precisando de maiores investimentos financeiros na saude ja que 0s pacientes
passam mais tempo internados e produzindo diversos tipos de custos (OMS, 2021).

O contexto de saude unica “One Health” adotado atualmente, transmite o
conceito da relacdo multissetorial e interligada quanto a saude humana, animal e
ambiental, bem como o quanto o equilibrio e respeito sdo importantes para que as
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trés esferas se mantenham saudaveis. Esse contexto foi adotado de forma
internacional, principalmente com relacdo a resisténcia a antimicrobianos, onde a
meta é determinar meios de amenizar as consequéncias dos problemas mundiais
relacionados as trés esferas, enquanto os mesmos sdo resolvidos (McEwen e
Collignon, 2018).

Para melhor promover a saude Unica, ha uma unido tripartite entre a OIE, OMS
e FAO que visa compartilhar informacdes em relacéo a gestéao de risco, comunicacao
publica, detectacdo de agentes patogénicos e outros tipos de dados, que ajudem na
elaboracdo de estratégias de longo prazo para coordenar a nivel global a interface
humana animal e ambiental

Pesquisas estimam uma perspectiva de que até 2050, a resisténcia bacteriana
seja a maior responsavel pela mortalidade entre animais, meio ambiente e homem.
Para termos ideia, até 80% do antibiético utilizado em um cdo ou gato volta para o
solo através de suas excretas (fezes e urina). Com a crescente presenca e
humanizacéo dos animais de companhia nas familias, os caes sdo encarados como
membros das familias de seus respectivos donos. O avanc¢o da medicina veterinaria,
aumenta a prescricdo de agentes farmacoldgicos utilizados na medicina humana em
diversas enfermidades infecciosas de animais domésticos, incluindo as cistites
bacterianas (Costa et al 2013; FAO Resistance Working Group 2018; FAO/WHO
2019).

Dados evidenciam que as infec¢des urinarias de caes e gatos, estdo entre as
causas mais comuns de antibioticoterapia empirica com base em diagnésticos
presuntivos. Apenas pela exposicdo da bactéria ao medicamento, ha possibilidade de
gue a mesma adquira mecanismos de resisténcia. Logo, quanto mais exposto o
paciente a um antibiético, maior a chance desse antibiético perder sua eficacia ao
longo dos anos e, quanto mais frequente a prescricdo empirica e indiscriminada,
maior sera o estimulo ao ciclo da resisténcia antimicrobiana (Sorensen et al 2018; De
Bryne et al 2014).

A resisténcia bacteriana tem acontecido devido a presséo seletiva ocasionada
pelo uso macico e indevido de farmacos pelas diversas areas da saude, uma vez
resistente, a bactéria pode habitar um organismo por meses de forma subclinica,
conseguindo a manutenc¢do de sua col6nia e a excre¢do esporadica de suas réplicas
frente a quadros de imunossupresséao do individuo acometido, bem como induzir uma
cronicidade da infeccéo oportunista (Fuga et al 2022; O'neill, 2016).

Associado a prescricdo e uso indiscriminado dos antibiéticos esta o letargico
investimento, pesquisa e producdo da industria farmacéutica em novas moléculas,
uma vez que farmacos controladores de doencas sdo mais lucrativos que aqueles
que curam (Projan e Shlaes, 2004). Além disso, os custos para a producdo e
aprovacao de um antimicrobiano sdo extremamente elevados, porém a possibilidade
de sua aprovacao é inversamente proporcional, sendo das classes farmacoldgicas, a
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mais complexa de se desenvolver e a mais facil de se adquirir resisténcia, ter sua
eficdcia diminuida e, consequentemente sua comercializagcdo, também. Mais um fato
desanimador para a industria farmacéutica (Ferri et al 2017).

As infec¢des bacterianas do trato urinario estdo entre as causas mais comuns
de infeccédo associada a hospitalizacdo, ocupando o primeiro lugar na mais comum
causa de infec¢cbes generalizadas (sanguineas) em humanos, principalmente nos
pacientes que sdo sondados. Sendo os cateteres urinarios de demorar mais
relacionados a complicag6es como ITUS, pielonefrite, sepse, aumento do tempo de
hospitalizacéo do paciente além da mortalidade, com mais de 10.000 (dez mil) mortes
ao ano (Glenn T Werneburg, 2022).
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A ilustracao acima expde a complexidade no ciclo de um antimicrobiano no meio ambiente,
como também representa a transversalidade no repertério de uma bactéria em relagédo a sobrevivéncia
no meio ambiente e em diferentes espécies, bem como sua capacidade de promover zoonoses, e
antropozoonoses. Fonte: arquivo pessoal.
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4.5 PRINCIPAIS BACTERIAS ENCONTRADAS EM CAES
E PADROES DE RESISTENCIA

Sabe-se que as cistites sdo mais comuns em mamiferos quadrapedes devido
a posicao anatdmica e a distancia da vulva com o anus. Em humanos, as cistites
bacterianas estdo mais frequentemente relacionadas a sondagens uretrais e
comorbidades imuno comprometedoras, além do comprimento uretral diferente em
homens e mulheres (Julie K. Byron, 2019).

Estudos apontam que a urina ndo é considerada estéril e que a mesma possui,
inclusive, uma microbiota propria de grande populacdo. Mas, pobre quanto a
diversidade das espécies quando comparada com a microbiota intestinal. As
principais bactérias urinérias avaliadas através de sequenciamento genético foram as
do género de Pseudomonas sp, também foram encontradas Acinetobacter sp.,
Sphingobium sp. e Bradyrhizobiaceae sp., diferindo bastante de padrdes encontrados
em infeccbes, que sdo predominantemente, causadas por E. coli. Porém, nas ITU’s
também foram observadas bactérias dos géneros Staphylococcus sp., Proteus sp.,
Klebsiella sp e Enterococcus sendo a microbiota intestinal, epidérmica e genital as
principais fontes destes microorganismos (Burton et al 2017; Julie K. Byron, 2019;
Jerico, 2014).

A problematica em questéo, € que bactérias multirresistentes foram isoladas
nas amostras de urina de animais clinicamente saudaveis e assintomaticos. Dentre
elas estédo: E. coli Staphylococcus sp., Proteus sp. e Enterobacter sp. com resisténcia
a Ampicilina, Amoxicilina, Amoxicilina com clavulanato, Enrofloxacina e Imipenem,
mostrando caes podem servir como reservatério para BMR (Yamanaka et al 2019).

Em relacdo a Klebsiella pneumoniae, ha relatos desta espécie como causadora
de ITU em cées, sendo a variante ST15 também presente em infec¢gdes comunitarias
e hospitalares em regides de Portugal, os dados apontam que ainda sdo necessarios
mais estudos para avaliar seu potencial zoonotico. Mas, afirmam que genes de
resisténcia encontrados na linhagem ST15 foram iguais aos encontrados em outras
linhagens predominantes em humanos. A preocupacao devido a seu alto potencial de
contaminacdo ambiental € grande e os trabalhos dissertam sobre a necessidade de
manejos especificos frente a cdes infectados com a K. pneumoniae, além da
implementagdo de um método One Health para limitar a disseminagdo deste
patdgeno para outras regides (Marques et al 2019; Lee et al 2020).

Bactérias do género Enterococcus spp. sdo pouco virulentas, mas, bastante
patogénicas. Em humanos compde parte das ITUs complicadas por sondagem de
demora (lesdo em urotélio). Ja em cées, estudos mostram que ela é frequentemente
isolada na urina de pacientes assintomaticos, mas em contrapartida, foi achada na
urina de ao menos 50% dos pacientes sintomaticos do trabalho em questéo - o que
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pode acontecer justamente pelo fato dela estar presente de forma subclinica, antes
de aparecer a oportunidade que facilite sua replicacédo (Wood et al 2019).

E. faecalis € uma das espécies mais virulentas do género e a mais prevalente
dentre os isolados promovido pelo estudo, sendo motivo de preocupacéo em relacao
a recidivas e selecédo genética. ITUs por Enterococcus sdo comuns em pacientes com
algo que ja esteja lesionando a mucosa da bexiga, como litiases e neoplasias (Wood
et al 2019).

Em 1997, dados europeus e americanos ja apontavam cepas de E.coli
resistentes a quinolonas, microrganismo também classificado com resisténcia
generalizada global pela OMS. Recentemente, foi realizada pesquisa de padrdes
gendémicos em bactérias E. coli, provenientes de humanos, animais, alimentos e
ambiente num espectro de 49 anos; todas as cepas avaliadas apresentaram genes
gue codificam resisténcia a quinolonas, cefalosporinas e aminoglicosideos, sendo a
maioria classificadas como cepas multirresistentes (Fuga et al 2022; OMS 2021,
Guardabassi et al 2004).

As bactérias do género Escherichia sp. possuem uma grande versatilidade
gendmica, sua alta capacidade em transmitir de genes resistentes através de
plasmideos proporcionam uma viruléncia e capacidade de sobrevivéncia maiores que
0s demais microrganismos, justificando o fato da E.coli ser uma preocupagéo mundial
(Fuga et al 2022).

Um trabalho realizou analise dos padrdes microbiolégicos e de resisténcia num
espectro de 16 anos em Portugal, sendo mais prevalentes os géneros Escherichia,
Proteus, Staphylococcus e Enterococcus (ordem decrescente). Os mecanismos de
resisténcia cresceram exponencialmente ao longo dos anos, por exemplo, a E.coli
obteve resisténcia 4x maior a amoxicilina com cl de potassio e enrofloxacina entre
2006 e 2014, ja Proteus spp. esteve até 9x mais resistentes ao mesmo principio ativo.
O trabalho menciona também resisténcia a tetraciclinas, possivelmente utilizadas
para tratar hemoparasitoses, mas que acabam selecionando bactérias
uropatogénicas (Marques et al 2016).

A prescricao e escolha de antibiéticos varia bastante em diversos paises e vai
de acordo com padrdo de doencas endémicas, infec¢des, ragas mais comuns e da
cultura da classe veterinaria também, veja, por exemplo: analises realizadas na
Europa mostram que um dos antimicrobianos mais utilizados na Espanha pertencem
a classe das quinolonas, ja na Suécia, as tetraciclinas. O mesmo trabalho também
reiterou que em caes, o sistema tegumentar e genitourinario sdo entre aqueles que
mais precisam de antibioticoterapia, sendo as quinolonas e penicilinas (amoxicilina
com clavulanato de potassio em especial) frequentemente eleitos para tratar doengas
destes sistemas (Bryine et al 2014).
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Microbiota natural da

Bactérias

Farmacos a que

urina uropatogénicas da maior apresentaram resisténcia na
para menor frequéncia literatura
Quinolonas, tetraciclinas,

Pseudomonas sp.

Escherichia sp

Amoxicilina + cl. de potassio

Acinetobacter sp.

Staphylococcus sp.

Ampicilina, Amoxicilina,
Amoxicilina com clavulanato,
Enrofloxacina, Imipenem

Sphingobium sp. Proteus sp. Ampicilina, Amoxicilina,
Amoxicilina com clavulanato,

Enrofloxacina, Imipenem
Klebsiella sp cefalotina, fluorquinolonas,

Bradyrhizobiaceae
sp.

sulfa trimetoprima

Enterococcus sp

Amoxicilina + cl de
potassio, enrofloxacina,
imipenem, oxacilina, penicilina e
tetraciclina.

Esta tabela simplifica a relagdo dos principais patégenos causadores de ITU
e 0s principais antimicrobianos em que foram resistentes ou apresentaram genes de

resisténcia.
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4.6 PORQUE ESTAMOS ENFRENTANDO A
RESISTENCIA BACTERIANA?

A escassez de diretrizes na medicina veterinaria para antibioticoterapia teve
grande impacto no passado, uma vez que o tema vem sendo discutido com maior
frequéncia entre os estudantes da area da saude mais recentemente. Nos ultimos 10
anos, diretrizes, guidelines e orientacbes vém sendo amplamente divulgadas. A
implementagéo de diretrizes auxilia na redugéo o uso indevido de antimicrobianos;
um trabalho avaliou a conduta terapéutica de diversos profissionais em um hospital
entre 1995 e 2004, apoOs orientacdo, a quantidade de prescricdes reduziram
drasticamente (Weese, 2006; De Bryine et al 2013).

Profissionais de diferentes areas da medicina veterinaria foram questionados
guais fatores levam em consideracdo para prescricdo de antibioticos na Europa,
muitos responderam levar em conta a questao da exposicdo do paciente a droga e a
possibilidade de resisténcia, mas, também muitos também responderam que levam
em conta a facilidade de administracdo, acessibilidade para compra além de sua
propria experiéncias obtidas em casuistica pessoal. Este mesmo artigo menciona 0s
custos e prazos do teste sdo empecilhos para que os profissionais utilizem o exame
na rotina, revelando dificuldade em lidar com os imediatismos e cobrangas dos tutores
por melhora clinica do paciente (De Bryine et al 2013; Weese, 2006).

Os profissionais da medicina veterinaria, solicitam cultura e antibiograma
apenas quando os sintomas sao refratarios a antibioticoterapia empirica escolhida
nas primeiras consultas. Muitas vezes, por medo de complicacfes relacionadas ao
guadro, reprovacao dos tutores ou falta de recursos financeiros para realizacdo dos
exames necessarios (Kint et al 2018).

Além disso, um trabalho avaliou o padrdo das prescricdes de médicos
veterinarios, observando a caréncia de informacdes técnicas e cientificas quanto aos
critérios atuais e adequados para a conducdo do tratamento. Bem como a
farmacodinamica e farmacocinética desses principios ativos, uma vez que em muitos
casos, o antibidtico prescrito na posologia errada, ndo atinge concentragdes eficazes
no tecido/sistema alvo (Kint et al 2018).

Segundo informagfes obtidas através do o Plano de Acdo Nacional para
Prevencao e Controle da Resisténcia aos Antimicrobianos do Brasil (PAN-BR), as
causas indiretas, isto €, ndo relacionadas com a prescri¢cdo do antimicrobiano, em si,
séo: programas inadequados de prevencéao e controle de infeccbes que favorecem a
exposicdo de individuos a microrganismos resistentes; antimicrobianos de baixa
gualidade - aumentam o tempo de tratamento e a exposi¢cdo do paciente aquele
agente farmacoldgico; insuficiente regulamentacdo e fiscalizacdo do uso dos
medicamentos antimicrobianos. Estes pontos sdo discutidos e apontados como
grandes barreiras na batalha contra BMR na satde humana e animal (PAN-BR, 2022)
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O livre acesso a antibiéticos, antifungicos e antivirais na medicina veterinaria é
controversamente discutido entre estudiosos da area. A aquisicdo sem receituario
controlado em casas de racao e pet shops impossibilita o controle de utilizagédo desses
agentes farmacoldgicos. Além disso, as autoridades discutem bastante a restricdo do
uso de alguns medicamentos que atualmente, sdo apontados como risco na medicina
humana, isto €, alto indice de resisténcia, o que acaba indo contra o principio de
equilibrio entre saide humana, animal e ambiental, visto que a limitagdo do direito do
médico veterinario em prescrever certo farmaco, pode comprometer o progndstico do
animal em relag&o a doenca. No geral, os pilares do controle de resisténcia bacteriana
nao séo esses, mas sim o0 uso racional, prevenc¢ao de doencas e vigilancia (Weese et
al 2014).

4.7 MEDIDAS POSSIVEIS PARA PREVENCAO DA
RESISTENCIA BACTERIANA

Durante a revisao de literatura, ficou claro que a resisténcia aos antibiéticos é
uma realidade difundida na medicina veterinéria, uma vez que ndo ha controle na
prescricdo de antimicrobianos, ha poucos dados oficiais sobre a macica prescricao
dessa classe de medicamentos pelos colegas da nossa profissdo, entretanto,
trabalhos realizados em hospitais e regifes especificas apontam grande nimero de
BMR, incluindo e animais saudaveis podendo entdo servir de reservatorio para 0s
mesmos.

A sociedade internacional de doencas do trato urinario em animais de
companhia estudou e reuniu informacfes sobre algumas das doencas, sendo a ITU
uma delas, determinando diretrizes que, podem e devem auxiliar a sociedade
veterinaria na determinacdo terapéutica de ITUS esporadicas, persistentes - 6
episoédios em 12 meses ou 3 episddios em 6 meses (ISCAID, 2019).

4.7.1 Antibioticoterapia empirica deve ser evitada

Uma alternativa importante, é evitar a antibioticoterapia empirica,
prescrevendo analgésicos e anti-inflamatorios afim de esperar o resultado da cultura
e antibiograma para assim prescrever o antibidtico correto, nesse meio tempo é
possivel que a ITU seja resolvida, e em muitos casos, a prescricao do antibiotico nao
precise ser realizada, outra questao importante seria ndo mudar o antibiotico quando
o clinico se depara com a refratariedade do quadro e sim imediatamente solicitar a
cultura e antibiograma, que na verdade ja deveria ter sido coletada, dessa forma o
veterinario aguarda menos tempo para mudar o antibiético e investe no controle de
sintomas até la (ISCAID 2019; Rabelo, 2022).

A antibioticoterapia empirica deve ser realizada somente quando ha
desconforto intenso do paciente ou imunossupressao importante com sinais clinicos
evidentes. Caso necessaria é recomendado uso de beta lactamicos, no caso a
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amoxicilina com ou sem clavulanato, ao invés das quinolonas, cefalosporinas de
terceira geragdo - devido a sua ampla utilizagdo na medicina humana, sendo as
quinolonas um dos principios mais resistentes encontrados na pesquisa literaria do
presente estudo (ISCAID 2019; Rabelo, 2022).

4.7.2 Escolha do antibiético empirico, caso seja necessario

Dentre os diversas bactérias acometidas do trato urinario inferior, ganhar o
pareo a E. coli, sendo a mesma produtora de beta-lactamase, entretanto a literatura
fala do uso da amoxicilina sem clavulanato, visto que em muitos casos uso da mesma
nao se faz necessario devido a alta concentracdo do farmaco na urina, deixando o
acido clavulanico como uma alternativa a resisténcia da amoxicilina, ndo ha estudos
especificos sobre a necessidade do adjuvante em questédo, além disso, a posologia
alternativa também € uma opcéo antes de modificar-se o principio ativo do antibiético,
uma vez que os beta lactamicos sao tempo dependentes, sendo TID mais eficaz que
BID (ISCAID 2019; Rabelo, 2022)

4.7.3 Comorbidades e Doengas concomitantes

Investigacdo de possiveis causas-base da infeccao urinaria € essencial visto
gue, raramente trata-se de um problema isolado, sendo comumente relacionado com
endocrinopatias, obesidade e dermatopatias uma vez que a inflamacéo da regiao
periovular em fémeas serve de chamariz para a lambedura vulvar, mantendo a regiao
guente e Umida, além de muitos pacientes dermatologicos utilizam medicacdes com
potencial imunossupressor como prednisolona, ciclosporina. Alguns trabalhos
recomendam a urinalise com cultura e antibiograma antes de iniciar o tratamento com
tais agentes, a fim de determinar padrao do paciente (Peterson et al 2012; Meere &
Vandenabeele, 2019).

Muitos pacientes com inflamagdes infeccbes graves podem apresentar
condicdes fisiologicas que comprometam a farmacodinamica e a farmacocinética da
droga. Pacientes com hipoalbuminemia e inflamag¢des intensas possuem uma
distribuicdo de fluidos corporais completamente alteradas, comprometendo a
chegada do antibiotico no 6rgéo alvo por uma questéo de perfusédo tecidual. Doengas
hepaticas, renais possuem papel importante na metabolizacdo farmacolégica, pois,
secretam enzimas e excretam os metabdlitos da droga (Caneshi et al 2023).

4.7.4 Reforcar mecanismos fisiologicos de defesa do trato
urinario ou investigar se todos eles estao mantidos.

Os mecanismos de defesa do trato urinario devem ser checados, como a
capacidade de concentrar urina, que diminui bastante em portadores de doenca renal
cronica (DRC), trabalhos que analisam urinas de cées e gatos portadores da mesma,
encontram uma maior quantidade de bacteridria subclinica em gatos, em relacdo aos
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caes, de modo que os mesmos possuem uma maior facilidade para se tornarem
sintométicos, a literatura justifica que os microrganismos presentes na bexiga felina
possa ser menos patogénicos, ou que os mesmos demonstram menos sintomas as
familias, sendo uma possibilidade o tratamento da bacteridria assintomatica a fim de
evitar possiveis pielonefrites futuras, mas, ainda ha muito o que ser estudado (Foster
et al 2018).

4.7.5 Cultura com antibiograma e tempo de tratamento

A cultura e antibiograma deve ser realizada sempre que houverem recursos
regionais (acessibilidade ao exame) e financeiros dos proprietarios, sendo a
antibioticoterapia prescrita ndo sé de acordo com a interpretacdo do mesmo, mas
também de acordo com a concentracdo do farmaco no sitio de infec¢do, sua
farmacologia e as particularidades do paciente. Além destes fatores, diretrizes
europeias desaprovam o uso de farmacos de amplo espectro e/ou associagcfes
(Rabelo, 2022; Gomes, 2021).

O exame sempre deve ser coletado via cistocentese, e a amostra deve ser
analisada no prazo maximo de duas horas, sendo armazenada em ambiente
refrigerado e o volume da amostra deve ser o maior possivel (10 mls).

Alguns trabalhos mencionam a avaliacéo citolégica da urina, a fim de verificar
se sao agentes gram positivos ou negativos, cocos ou bastdes, pois isso junto as
outras informacg6es podem auxiliar na escolha da antibioticoterapia empirica, se muito
necessaria (Frey et al 2022). A duracao da antibioticoterapia deve durar menos o
possivel, por isso a realizacdo da cultura € ideal, a fim de subir a possibilidade de
assertividade na terapéutica.

4.7.5 Prevencgao

7 by

A prevencdo também € um importante pilar do combate a resisténcia
bacteriana, recolher as fezes do paciente portador de MBR descartando-o em local
adequado, desinfectar com produto especifico (aménia quaternéria) os locais em que
0 mesmo urinou e evitar exposicao dos dejetos do mesmo em areas publicas como
parques, lagoas, mares, etc. A higieniza¢ao pessoal, incluindo a das maos com maior
frequéncia e principalmente, entre a manipulacdo dos pacientes possui extrema
importancia nesta missédo (Rabelo, 2022; King et al 2018; IHMT, 2016).

O tratamento das comorbidades desencadeadoras de cistites, bem como evitar
ou fazer da forma mais asséptica o possivel alguns procedimentos invasivos como
sondagem uretral para alivio ou de demora, sendo que na medicina humana, 0s
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trabalhos mostram que as resisténcias estdo mais relacionadas as de demora (Frey
et al 2022).

4.7.6 Evitar antibioticoterapia profilatica

A antibioticoterapia profilatica é indicada apenas em casos que ha grande
possibilidade de infeccao, por exemplo: cirurgia de infec¢cbes uterinas, ou em casos
em que as implicacbes de uma possivel infeccdo sejam extremamente
comprometedoras a saude do paciente influenciando diretamente no progndstico de
forma muito negativa (Frey et al 2022).

4.7.7 Pesquisa e Ensino

Investir em aprimoramento e capacitacdo de profissionais da area da saude a
respeito do tema, organizando estratégias de comunicacdo para disseminar a
problematica em questéo e despertar a curiosidade dos mesmos para com o assunto,
abrir o leque de pesquisa quanto a eficicia e qualidade dos farmacos, fiscalizar seus
destinos finais em relacdo ao descarte correto dos frascos e ampolas de
armazenadores de antibidticos (PAN-BR, 2022).

4.7.8 Comunicac&o com o tutor

A clareza das informacdes ditas para o proprietario e a certificacdo de sua
compreensao sao cruciais para a obtengao do éxito no tratamento, evitando prolongar
a terapia medicamentosa devido a administracdo errada quanto a frequéncia ou a
guantidade do farmaco, por exemplo. Inclusive, quanto estamos lidando com um
guadro refratario, devemos confirmar que o tutor administra o medicamento correto,
da forma correta e que o animal nao teve rea¢cdes como vomitos, diarreia que podem
diminuir a absorcédo do principio ativo (Frey et al. 2022).

4.7.9 Implementacéo de vigilancia de resisténcia antimicrobiana e
do uso de antimicrobianos no setor nao humano

O estabelecimento de um érgéo para monitorar 0 uso de antimicrobianos e os
padrdoes de resisténcia sdo de alta relevancia, ndo somente para deteccdo de
tendéncias a resisténcia de cada regido, como também, para um levantamento de
dados adequado, podendo auxiliar na elaboracéo e aperfeicoamento dos programas
de combate a resisténcia e adequa-los as regides especificas de um determinado
perimetro. A vigilancia também pode avaliar a eficiéncia da implementacdo das
medidas de combate, incluindo a coleta de amostras de saude humana, animal e
ambiental (McEwen and Collignon, 2018).
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4.7.10 Otimizacao de agentes farmacolégicos utilizados para saude
nao humana

A OIE possui uma lista de antibiéticos amplamente utilizados na satude animal,
gue é bastante parecida com a lista criada pela OMS que classifica os antibiéticos
com base na sua importancia para a saude humana, € inteligente utilizar ambas as
listas para promover a escolha de um farmaco que seja eficaz para a enfermidade
infecciosa do meu paciente, mas que se possivel, ndo estava dentro da lista dos
antibidticos mais importantes para a salde humana. Alguns paises europeus
restringe o uso de agentes antimicrobianos para satde animal, ndo sendo autorizados
algumas classes mais fortes como carbapenémicos, apenas em excec¢des, forcando
muitas vezes o profissional a pensar com maior critério na sua escolha quanto a
principio ativo, sitio de acdo e tempo de tratamento (UE, 2015; McEwen and
Collignon, 2018).
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5. DISCUSSAO

Com relacdo as principais bactérias isoladas em cédes portadores de cistite
bacteriana, houve similaridade na literatura analisada, havendo uma média de
proporcdo onde as E. colis sdo mais prevalentes, seguida de Enterococcus sp.,
Proteus sp., Klebsiella sp. e Staphylococcus sp, sendo as provenientes da microbiota
fecal as mais comuns (Wood et al 2019, Marques et al 2016; Burton et al 2017; Julie
K. Byron, 2019).

Entretanto, alguns artigos apresentaram divergéncias em relacdo a incidéncia
e viruléncia de duas espécies de Enterococcus sp. Enquanto Wood et al., 2019 aponta
E. faecalis como uma das mais virulentas espécies; pesquisadores isolaram bactérias
enterocdcicas na urina de cées e gatos comentam que a espécie E. faecium teve 4,5x
mais chances se desenvolverem como multirresistentes. Ambos os estudos obtiveram
dados semelhantes com relacdo a propor¢cdo, sendo a primeira, mais comum
(KuKanich e Lubbers 2015).

Quanto as orientac6es de combate as bactérias multirresistentes, € notoria a
preocupacao das organiza¢cdes mundiais envolvidas no tema, todavia, ainda nao foi
encontrado um método eficaz para que a situacdo seja controlada. Dentre as
diretrizes para controle deste problema de saldde Unica, ha semelhanca entre
recomendacdes sugeridas pelos diversos guias e guidelines, que incluem a
abordagem One Health como principal mecanismo de saida, sendo de acordo com
as trés esferas em questéo. (O’'Neill, 2016; McEwen and Collignon, 2017; PAN-BR,
2022).

O trabalho de Weese et al. 2015 resume de forma pratica 3 (trés) acdes de
extrema acessibilidade para profissionais da &rea da saude: reduzir a utilizacdo de
antimicrobianos no geral (isto €, evitar o0 uso desnecessario do mesmo -
antibioticoterapia profilatica, antibioticoterapia em quadros virais 0os quais o individuo
se encontra sem sinais de complicacbes, gastroenterites ndo hemorragicas,
bacteridria assintomatica, etc); investir em prevencéao (vacinas, medidas de higiene,
check ups para diagnéstico precoce de enfermidades, evitando complicacfes e
hospitalizagdes) e por fim, quando houver infec¢do, determinar o antimicrobiano com
embasamento cientifico e cultura e antibiograma.

Estudos correlacionam de forma consolidada a predisposicdo das fémeas e
dos portadores de comorbidades ao desenvolvimento da cistite bacteriana; sendo
mais propensos aqueles portadores de doengas imunossupressoras ou autoimunes,
doencas renais, HAC e diabetes mellitus. Tais enfermidades ndo s6 comprometem o
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estado imunolégico do paciente como também desorganizam 0s mecanismos
naturais de combate a injurias do trato urinario (Wong et al 2015; Wood et al 2019;
ISCAID, 2018; Julie K. Byron, 2018).

O fato de que animais domeésticos sdo potenciais reservatérios de BMR é
frequentemente mencionado para embalar pesquisas relacionadas ao tema na
medicina veterinaria, porém, pouco se declara sobre o fato de que ndés, humanos,
também podemos desempenhar este papel aos nossos pets. Fernandes et al 2018
relata um caso de zooantroponose, cujo tutor permaneceu hospitalizado sob infusées
de antimicrobianos, meses apds sua recuperacao e alta, seu cao apresentou quadro
infeccioso com espécie e padrdo de resisténcia bem semelhantes, sendo os outros
cdes e ambiente também contaminados com o patégeno.

Ha relatos de zoonose reversa em outras bactérias multirresistentes, como E.
coli e Staphylococcus sp. mostrando a necessidade em cuidados de profissionais da
area da saude e seus animais de casa, uma vez que todos nés frequentemente
lidamos com animais e pessoas apresentando enfermidades infecciosas de todos os
tipos, incluindo as cistites (Abbas e Khan, 2021).
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6. CONCLUSAO

A cistite bacteriana é uma enfermidade amplamente disseminada em diversas
espécies, mas principalmente, as caninas. Isso acontece tanto por questbes
anatbmicas quanto a sexo, raga, score corporal, mas também pela quantidade de
comorbidades capazes de promover seu desenvolvimento. Por se tratar de uma
doenca dolorosa, incomoda, muitos médicos veterinarios optam pela
antibioticoterapia empirica antes da investigacdo de outras causas e até mesmo do
resultado de uma urocultura.

Este tipo de conduta fortalece um dos principais meios de resisténcia
bacteriana, a selecdo genética. Sendo o uso irracional de antimicrobianos na
medicina veterinaria, apontado como grande contribuinte para a causa. Legislacdes
europeias ja cogitam restringir o acesso da comunidade veterinaria a esse tipo de
medicacdo, mas esse tipo de acao é controvérsia pesando no conceito One Health.

Portanto, o conceito One Health veio para unir e promover a transversalidade
entre esferas animal, humana e ambiental na luta contra esse fenbmeno que ameaca
a nossa saude e a nossa vida. Para que isso seja possivel, sdo necessarios
investimentos em vigilancia e monitoracdo, bem como na divulgacéo de diretrizes a
fim de conscientizar os profissionais da saude, mostrando que com pequenas acoes,
podemos obter grandes resultados no controle das zoonoses e zooantroponoses
ocasionadas pelas BMR.
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