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RESUMO

FERNANDES, L. M.. 2024. Gerenciamento e Uso de Antimicrobianos na
Medicina de Caes e Gatos. 55 f. Trabalho de Conclusdo do Programa de
Residéncia em Clinica Cirargica de Pequenos Animais da Faculdade de
Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de S&o Paulo, Sdo Paulo,
2024.

Os antimicrobianos sao farmacos essenciais para a medicina e para a medicina
veterinaria. A resisténcia a eles € um evento natural, porém que € potencializado
pelo uso inadequado e que esta crescendo de forma muito significativa, sendo
considerado um dos grandes desafios do século XXI. Frente a isso, um
adequado gerenciamento dos antimicrobianos, proporcionando um uso mais
consciente, é essencial para reducdo da resisténcia e € um assunto bastante
estudado e aplicado na medicina. Porém, na Medicina de Céaes e Gatos, apesar
de j& existirem diversos materiais e estudos abordando o assunto, ainda é
necessario que os médicos veterinarios dominem melhor o assunto para que
este possa ser largamente aprimorado e aplicado. E, para o desenvolvimento de
programas de gerenciamento adequados, é essencial o envolvimento
multidisciplinar, incluindo gestores de estabelecimentos veterinarios, clinicos,
cirurgides, microbiologistas, entre outros. Também é imprescindivel a adequada

conscientizacdo dos responsaveis pelos animais, ou seja, da populacao leiga.

Palavras-chave: Antibioticoterapia. Pequenos animais. Gerenciamento.

Resisténcia.



ABSTRACT

FERNANDES, L. M.. 2024. Stewardship and Use of Antimicrobials Small
Animals. 55 f. Trabalho de Conclusdo do Programa de Residéncia em Clinica
Cirargica de Pequenos Animais da Faculdade de Medicina Veterinaria e

Zootecnia da Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo, 2024.

Antimicrobials are essential drugs for medicine and veterinary medicine.
Resistance to them is a natural event, but it is enhanced by inappropriate use
and is growing very significantly, being considered one of the great challenges of
the 21st century. In view of this, adequate management of antimicrobials,
providing a more conscious use, is essential for reducing resistance and is a
subject widely studied and applied in medicine. However, in Dog and Cat
Medicine, although there are already several materials and studies addressing
the subject, it is still necessary for veterinarians to better understand the subject
so that it can be largely improved and applied. And, for the development of
adequate management programs, multidisciplinary involvement is essential,
including managers of veterinary establishments, clinicians, surgeons,
microbiologists, among others. It is also essential to raise awareness among

those responsible for animals, that is, the lay population.

Keywords: Antibiotic therapy. Small animals. Stewardship. Resistance.
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1. INTRODUCAO

Na medicina veterinaria, o gerenciamento antimicrobiano é definido como “as
acdes que os veterinarios tomam individualmente e como profissdo para
preservar a eficacia e a disponibilidade de medicamentos antimicrobianos por
meio de supervisao consciente e tomada de decisbes médicas responsaveis, ao
mesmo tempo que protegem a saude animal, publica e ambiental.” (American
Veterinary Medical Association - AVMA). Dessa forma, ele € essencial para
reduzir os riscos de desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana, a qual
caracteriza um dos principais desafios do século XXI. Comparando-se com a
medicina humana, dentro da veterinaria, o gerenciamento ainda é pouco
desenvolvido e aplicado. Porém, ja existem diversos materiais disponiveis e
estudos que podem auxiliar em uma adequada implementacéao de programas de
gerenciamento, assim como sera demonstrado nesta revisdo. Além disso, nota-
se uma crescente preocupacao dos profissionais da area com a problematica da
resisténcia antimicrobiana. E, como sera explorado neste trabalho, conhecer
sobre 0 uso consciente dos antibioticos é essencial para garantir um adequado

combate a resisténcia.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1Resisténcia Antimicrobiana

Os antimicrobianos séo substancias de origem natural (exemplo: penicilina),
semissintética (exemplo: amoxicilina) ou sintética (exemplo: fluorquinolona) que
tém como obijetivo inibir o crescimento bacteriano sem causar ou com minimo
prejuizo ao hospedeiro. O termo antibiotico se refere apenas aos antimicrobianos
naturais (produzidos com um microrganismo vivo), porém nesse trabalho sera
englobado como um sindnimo de antimicrobiano.

A resisténcia aos antimicrobianos (RAM) € um evento natural, porém que esta
evoluindo de forma cada vez mais rapida devido ao uso excessivo e inadequado
dessa classe farmacologica (FAO - Organizacdo das Nacdes Unidas para a
Alimentacdo e a Agricultura, 2020). A utilizagdo de antimicrobianos induz

resisténcia pois as bactérias podem desenvolver caracteristicas para se
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esquivarem dos efeitos dos farmacos ou entéo as drogas reduzem o numero de
bactérias sensiveis e consequentemente proporcionam maior facilidade para as
bactérias resistentes se multiplicarem e se disseminarem.

Ha, de forma simplificada, duas formas de resisténcia — a intrinseca e a
extrinseca. No primeiro caso, trata-se de mecanismos inerentes de certos
géneros e/ou espécies de bactérias garantindo ineficiéncia de determinados
antimicrobianos, ou seja, estes nunca foram efetivos, independente do uso ao
longo do tempo. Por exemplo, uma bactéria que ndo possui parede celular
sobrevivendo a acédo da penicilina, a qual atua justamente nessa porcdo das
bactérias (Habboush and Guzman 2020). A resisténcia extrinseca, por sua vez,
diz respeito a quando antimicrobianos que antes eram efetivos, deixam de fazer
efeito contra determinada bactéria. Esse fenbmeno acontece por mutacdées no
material genético e/ou aquisicdo de genes de resisténcia transmitidos por outras
bactérias, que proporcionam mecanismos como: reducdo na captacdo do
antimicrobiano, alteracédo da permeabilidade do farmaco, alteracdo do sitio-alvo
e ativacdo de mecanismos de bombas de efluxo. (MAPA, 2022)

E, de forma mais esclarecida, os principais meios de adquirir novas
caracteristicas de resisténcia sdo: 1) Inducao: quando ha mutacao genética apés
uso de determinada classe, tornando cepas bacterianas resistentes a farmacos
aos quais eram suscetiveis, como a resisténcia da Enterobacter spp. as
quinolonas e as cefalosporinas; 2) Selecdo: quando ha, em um mesmo local,
bactérias susceptiveis e ndo susceptiveis e o antimicrobiano elimina as sensiveis
e consequentemente proporciona maior crescimento das resistentes; 3)
Introducdo: quando cepas resistentes sao inseridas em locais em que nao
existiam anteriormente, sendo os profissionais e 0s pacientes colonizados as
principais fontes de contaminacdo no ambiente hospitalar; 4) Disseminacao:
quando uma cepa bacteriana que passou por “1”, “2” ou “3” é propagada em uma
determinada populagao.

Uma outra forma que pode ser considerada uma estratégia de resisténcia
€ a ocorréncia de biofilmes, podendo-se exemplificar com a formacéo de placas
dentérias bacterianas, que dificultam a acdo dos antimicrobianos. Pseudomonas
spp e outras bactérias gram-negativas sdo destagues nesses casos. (Marsh,
2004)
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Uma outra classificacdo que € relevante de ser entendida baseia-se na
separagao entre “selecdo cruzada” e “cosselecdo”. O primeiro termo
compreende a presenca de um U0nico gene de resisténcia ou mutacao
proporcionando resisténcia a dois ou mais antimicrobianos, geralmente
pertencentes a mesma classe. A cosselecdo, por sua vez, se refere a
coexisténcia de diferentes genes ou mutagGes na mesma cepa, gerando
resisténcia a diferentes classes de farmacos — corresisténcia. (Guardabassi et
al., 2015).

Ainda deve-se diferenciar a chamada “resisténcia circunstancial”’, que
ocorre quando um teste in vitro indica suscetibilidade, porém in vivo o
antimicrobiano ndo apresenta eficécia clinica. Possivelmente pelo medicamento
nao conseguir penetrar no local da infeccdo (destacando-se localizacbes como
sistema nervoso central, 0ssos e prostrata) ou por ndo atuar em virtude do pH
local, citando-se, por exemplo, inativacdo em urina com elevado grau de acidez.
Ademais, existe uma classificacdo de acordo com o perfil de resisténcia dos
microrganismos. Os chamados MDROs s&o os nédo suscetiveis a no minimo um
agente entre trés ou mais classes dentre as quais eles sdo supostamente
suscetiveis. Ja& os organismos XDR sdo os com susceptibilidade a apenas uma
ou duas classes de antimicrobianos. Organismos pan-resistentes a
medicamentos (PDR), por sua vez, apresentam resisténcia a todos o0s
antimicrobianos disponiveis no mercado. (Silverstein, 2022)

A resisténcia aos antimicrobianos é colocada como um dos grandes
desafios do século XXI (Jensen et al. 2019). E esse fenbmeno impacta néo sé a
saude humana, como a animal e a ambiental, sendo considerado um complexo
desafio de saude Unica e uma ameaca a saude publica a nivel mundial (MAPA,
2022).

O impacto é tdo grande, pois 0 insucesso no tratamento devido
envolvimento de bactérias resistentes gera o desenvolvimento de quadros mais
graves, prolongamento de doenca, aumento da mortalidade, perdas na
agricultura, entre outros (FAO UN 2020).

Consoante relatério elaborado pelo Grupo de Coordenacéao Interagéncias
para a Resisténcia Antimicrobiana/ United Nations Interagency Coordination
Group (IACG), as doencas resultantes da resisténcia aos antimicrobianos

causam no minimo 700 mil ébitos de pessoas por ano. Caso a problematica ndo
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seja adequadamente abordada, a RAM podera matar 10 milhdes de pessoas ao
ano e gerar um custo de até 100 bilides de ddlares a economia global até
2050.(Kyaw Zay Ya, 2023) E, em 2050, a RAM serd a principal causa de morte,
ultrapassando o cancer (Yale - School of Public Health 2020).

De acordo com a FAO, existem algumas questdes que potencializam o
aparecimento da RAM: 1) o uso excessivo; 2) a falta de sensibilizacéo para as
boas préticas e consequente uso irresponsavel de antimicrobianos; 3) o uso de
antimicrobianos como promotores de crescimento e 4) aquisicdo de
antimicrobianos de fontes pouco confiaveis.

E, 0 uso de antibiéticos em uma espécie animal ou nos seres humanos é
a principal forca responsével por gerar RAM nas bactérias que atingem a espécie
em questao, porém isso nao reflete que a transmissao interespécies nao seja
relevante também, destacando-se, por exemplo, a ocorréncia de clones
epidérmicos humanos de Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA)

em animais domésticos.(Giguere, 2015)

2.2 Gerenciamento antimicrobiano

2.2.1 Uma viséao geral

Atualmente, na Medicina Humana, vivemos a chamada Era do Uso
Racional dos Antimicrobianos, havendo vigorosa atividade a procura de
alternativas ao uso desses medicamentos e, nesse contexto de estimular o uso
racional, surgiu a necessidade de se estabelecer o chamado Gerenciamento de
Antimicrobianos, o qual j4 é bastante desenvolvido na Medicina Humana, mas
que precisa ser melhor aprimorado, disseminado e aplicado na Medicina
Veterinaria, sendo, neste trabalho, o foco, abordar o cenéario da Medicina de
Caes e Gatos. O Gerenciamento de Antimicrobianos € definido pela AVMA
(American Veterinary Medical Association”, como “As ag¢des que os veterinarios
tomam individualmente e como profissdo para preservar a eficacia e a
disponibilidade de medicamentos antimicrobianos por meio de supervisdo
consciente e tomada de decisdes médicas responsaveis, ao mesmo tempo que

protegem a saude animal, publica e ambiental.”
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As primeiras Acdes e Servicos Publicos de Saude (ASPs) formais,
focados em reduzir os custos atrelados ao uso impréprio de antimicrobianos em
hospitais humanos, foram estabelecidas pela primeira vez no final dos anos 1970
e em 1980. Essas acdes incluem aceitacéo de responsabilidade no que tange o
uso de antimicrobianos como potencializador de resisténcia e foco em reducao,
substituicdo, refinamento e revisdo do uso dessa classe farmacologica de forma
continua. (Guardabassi, 2015)

A pandemia do COVID-19 também € um evento que precisa ser analisado
no contexto recente da AMR. Houve um crescimento das infeccbes por
organismos resistentes como resultado do intensivo uso de antimicrobianos em
pacientes com a virose e das indisciplinadas praticas de prevencgédo e controle de
infeccOes. Esta abarcada a propagacao de agentes patogénicos produtores de
carbapenemase, aumento de bacilos Gram-negativos resistentes, surgimento de
agentes patogénicos como Candida aureus ou aumentos inusitados destes
agentes patogénicos em pacientes com COVID-19, resisténcia a novos farmacos
como ceftazidima/avibactam e maior resisténcia a colistina. (OMS, 2021)

Quando se aborda o contexto de pequenos animais, sabe-se que a
frequéncia de isolamento de organismos multirresistentes em cées e gatos varia
de 8% a 31% em estudos recentes. (Silverstein, 2022).

Os patdégenos de alta preocupacdo nessas espécies, de acordo com
relatorio “Antimicrobial Resistant Pathogens Affecting Animal Health in the United
States” (American Veterinary Medical Association 2020) sado: Staphylococcus
spp. (S. aureus, S. pseudintermedius, S. schleiferi); Enterobacteriaceae
(Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella spp.); Acinetobacter spp.,
Pseudomonas aeruginosa; Enterococcus spp. (Enterococcus faecalis,
Enterococcus faecium); e Campylobacter jejuni.

Em relacdo ao padréo de resisténcia, ha alguns destaques, que sao:
Staphylococcus aureus e Staphylococcus pseudointermedius resistente a
meticilina, Escherichia coli produtora de b-lactamase de espectro estendido e E
coli produtora de carbapenemases.

E necesséario conhecer os locais mais provaveis de coloniza¢do dos
diferentes tipos de bactérias resistentes a multiplos antimicrobianos, sendo eles:
Staphylococcus spp. resistente a meticilina — narinas, pele, orofaringe, feridas/

lesdes; Enterobactérias produtoras de B-lactamase de espectro estendido —
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swab retal, feridas/lesdes; Pseudomonas aeruginosa — ambiente, feridas/lesdes;
Enterococcus spp — swab retal, ambiente (principalmente UTIs), feridas/ lesdes.

As bactérias multirresistentes se caracterizam por serem, de forma geral,
resistentes aos antimicrobianos convencionais licenciados para uso veterinario
e, consequentemente, sdo uma importante ameaca a saude dos pacientes,
gerando falha terapéutica e aumento do nimero de eutanasias. Além disso, ha
o envolvimento a nivel de saude publica, uma vez que existe o risco da
transmissdo animal-humano e a problematica do uso de antimicrobianos
autorizados apenas para uso humano, como os carbapenémicos, em caes e
gatos, de forma mais frequente. (Guardabassi, 2015)

Foi em 2003, que se designou, pela primeira vez, que animais de
companhia eram potenciais fontes de infeccdo de MRSA para humanos, ao
evidenciar-se que uma infeccéo recorrente de um membro da familia devia-se
ao cdo da residéncia. Outro dado interessante é que a propor¢cdo de MRSA
presente na cavidade nasal dos médicos veterinarios € maior do que a existente
no restante da populagéo.(Guardabassi, 2010)

E o impacto dos MMR se estende de outras formas. Para os tutores, as
infeccdes por esse tipo de bactéria pode gerar tratamentos mais dispendiosos,
hospitalizagBes prolongadas do pet, maior investimento em testes diagnosticos,
efeitos emocionais, entre outros.

Os estabelecimentos veterinarios com surtos de infec¢cdes por MMR, por
sua vez, podem ser impactados por questdbes como reducdo na reputacao,
reducdo de casos e necessidade de alto investimento para descontaminagao.
Em paralelo, tem-se a maneira com que 0s antimicrobianos sao utilizados.
Segundo relatorio de 2018 da Minnesota One Health Antibiotic Stewardship
Collaborative, a forma com que o0s médicos veterinarios utilizam os
antimicrobianos é bastante preocupante — Os Centros de Controle e Prevencéo
de Doencgas (CDC) relataram que até 50% dos antimicrobianos em cuidados
ambulatoriais eram desnecessarios ou prescritos de forma incorreta e um estudo
em um hospital universitario veterinario mostrou que 40% dos antimicrobianos
prescritos a caes foram para pacientes sem evidéncias de infeccdo e sem
indicacao de uso de acordo com diretrizes.

E cabe explorar um paralelo da diferenca entre o uso de antimicrobianos

entre animais de producao e os animais de companhia. Ainda que o montante
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total de antimicrobianos usado nos ultimos seja inferior quando comparado aos
animais de producao, é imprescindivel considerar o tipo de droga utilizado em
cada caso. Antimicrobianos de espectro mais estendido e com maior impacto na
medicina humana tendem a ser mais utilizados em caes e gatos. Na Dinamarca,
por exemplo, apesar dos pequenos animais terem sido responsaveis pelo uso
de apenas 1% do total dos antimicrobianos no contexto animal, essas espécies
utilizaram 65 e 33% do total das cefalosporinas e fluoroquinolonas,
respectivamente. (Guardabassi et al., 2010)

Outro ponto importante consiste no fato de que com a evolucdo dos
cuidados na Medicina Veterinaria, a quantidade de cdes e gatos geriatricos
aumentou, o que se relaciona com maior risco para ocorréncia de RAM, uma vez
gue os responsaveis investem cada vez na saude do pet, o qual acaba tendo um
histérico médico maior, incluindo, possivelmente, maior uso de antimicrobianos
(Costa et al. 2013).

E, as infec¢cdes por bactérias multirresistentes geram consequéncias
como tratamentos mais prolongados, mais consultas aos veterinarios para
acompanhamento e maior necessidade de testes de sensibilidade
antimicrobiana.

Diante de todo o exposto, vé-se que ignorar os animais de companhia no
contexto da saude unica envolvendo resisténcia antimicrobiana pode ser
extremamente imprudente e nota-se a importancia de se aprimorar os planos de
Gerenciamento de Antimicrobianos.

Uma pesquisa realizada com membros da American Veterinary Medical
Association (AVMA) mostrou que, em 2015, 82% dos veterinarios entrevistados
estavam fortemente ou um pouco preocupados com infecgbes resistentes a
antimicrobianos em céaes e gatos. Isso reflete que a problematica ja esta sendo
percebida ha algum tempo, mas como podemos atuar para proporcionar um
adequado gerenciamento?

A nivel nacional, no que tange ac¢des que abordam a problematica da
resisténcia antimicrobiana, o Brasil foi inserido no projeto nomeado “Trabalhando
Juntos Para Combater a Resisténcia aos Antimicrobianos”, o qual foi
encabecado pela Organizacdo Pan-Americana da Saude (OPAS), financiado
pela Unido Europeia (UE) e com colaboracéo das representacdes regionais da
Organizacgéo das Nac¢des Unidas para a Alimentacao e a Agricultura (FAO) e da
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Organizacdao Mundial de Saude Animal (OIE). Sete paises estavam envolvidos
no projeto — Argentina, Brasil, Chile, Coldmbia, Paraguai, Peru e Uruguai e o
projeto foi realizado entre 2020 e 2022. O foco era estimular a implementacéo
do Plano de Acdo Nacional de Prevencdo e Controle da Resisténcia aos
Antimicrobianos no ambito da Satde Unica (PAN-BR) no pais.

Porém, na esfera da saude animal, o foco do Plano ndo estava em
pequenos animais e sim no estabelecimento de um programa de vigilancia da
resisténcia em bactérias isoladas de frangos de corte, na industria de produtos
de origem animal e na industria da alimentacdo animal, com formacao de rede
nacional de laboratérios para o monitoramento da qualidade de antimicrobianos
de uso veterinario e residuos destes em alimentos disponibilizados a nivel
comercial.

J4 a OMS instaurou, em 2015, o Sistema Global de Vigilancia da
Resisténcia e Uso de Antimicrobianos (em inglés, Global Antimicrobial
Resistance and Use Surveillance Systems — GLASS), com objetivo de monitorar
dados nacionais sobre RAM e uso de antimicrobianos em humanos, incluindo
informacBes sobre praticas de prescricdo. O sistema foi pioneiro em gerar
relatérios globais sobre a problematica. Dentro dos planos de gerenciamento,
existem alguns pontos essenciais de serem considerados, dentre eles estéo:
conscientizacdo da populacdo, monitoramento da resisténcia, educacéo
continuada dos profissionais, entre outros.

Em relacdo ao monitoramento de resisténcia, ha diferengas de métodos a
depender do pais. De acordo com o Plano de A¢do Nacional de Prevencéao e
Controle da Resisténcia aos Antimicrobianos no Ambito da Satde Unica (PAN-
BR), no Brasil, 0 monitoramento deve acontecer por meio de uma rede nacional
de informagdo integrada para vigiar e monitorar a resisténcia aos
antimicrobianos (AMR) na saude humana por meio de vigilancia laboratorial
auxiliando em protocolos clinicos para tratamento e mensurando tendéncias
epidemioldgicas.

Além disso, a Diretriz Nacional para Elaboracdo de Programa de
Gerenciamento do Uso de Antimicrobianos em Servico de Saude estabelece que
cada estabelecimento de saude deve desenvolver protocolos baseando-se em
particularidades clinicas, epidemiolégicas e microbiolégicas, ou seja, ndo deve
ser algo totalmente padronizado. Tais protocolos tém como foco diminuir
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diferencas de condutas entre os profissionais e aumentar a seguranca do
atendimento.

E, um dos objetivos do Plano incluia o desenvolvimento de um sistema de
vigilancia nacional de resisténcia que inclua informacBes sobre patdgenos
zoonoticos transmitidos por alimentos e contato direto. Além disso, previa-se
usar os dados da vigilancia para mensurar carga de RAM e monitorar uso de
antimicrobianos nos diversos setores, com foco em saude Unica.

Dentre as questdes colocadas como desafios no Plano de Acéo, esta a
participacdo destoante dos setores humano, animal e ambiental na conducéo de
uma acao completa referente a RAM .

De acordo com Collignon e Beggs (2019), ha aspectos sdcio-econdmicos
gue influenciam a disseminacdo da RAM. Entre os determinantes envolvidos,
destacam que para reduzir o impacto da propagacéo da resisténcia, € essencial
melhorias em saneamento basico, acesso a agua potavel, preocupag¢do com a
seguranca dos alimentos e incentivo as praticas de prevencao das doencas
infecciosas. Nesse cenario, para fundamentar medidas de combate a RAM mais
eficientes, € necessario que sejam disponibilizados para os 6rgaos decisores,
dados sobre consumo e vendas de antimicrobianos.

E uma revisédo sistematica mostrou que os ASPs foram responsaveis por
reduzir em 10% as prescricdes de antimicrobianos e 28% das taxas de consumo
desses farmacos. Todas as classes de antimicrobianos tiveram consumo
reduzido apés instituicdo dos planos — combinacfes de penicilina e inibidores
de B-lactamase, macrolideos, fluoroquinolonas, cefalosporinas e
carbapenémicos. Apenas as penicilinas ndo seguiram o mesmo padrao, porém
pode-se justificar pelo fato de ndo serem foco das intervengbes e. em muitos

casos, inclusive valorizado o uso. (Kyaw Zay Ya, 2023)

2.2.2 Classificagéo dos antimicrobianos

Em relacdo aos diversos antimicrobianos existentes, € importante que 0s
profissionais de saude, inclusos os veterinarios, conhecam as classificacbes em
que se inserem as classes.

O Comité de Especialistas em Selecdo e Uso de Medicamentos
Essenciais da OMS desenvolveu, em 2017, a classificacdo AWaRe de
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antimicrobianos, como objetivo de haver uma ferramenta facilitadora na escolha
de antibiéticos considerando os diferentes impactos de cada classe. A
classificacdo é dividida em trés grupos: Acesso, observacao e reserva; e é
atualizada de forma bianual.

Os antimicrobianos pertencentes ao grupo “Acesso” apresentam acao
contra uma extensa gama de patdgenos usualmente identificados e tém um
potencial de resisténcia menos expressivo. Sao os recomendados como primeira
ou segunda escolha em tratamentos de cunho empirico e alguns exemplos séo:
betalactamicos associados a inibidores, cefalosporinas de 12 geracéo e algumas
penicilinas.

O grupo “Obsevagao” inclui a maioria dos farmacos que apresentam maior
prioridade entre os criticamente importantes para a medicina e/ou antibiéticos
com potencial relativamente alto para resisténcia. Esses antimicrobianos devem
ser o foco dos programas de gerenciamento. Alguns exemplos presentes no
grupo sao: cefalosporinas de 23 32 e 42 geracdo, aminoglicosideos,
glicopeptideos e fluorquinolonas.

Ja o grupo “Reserva” abarca os antibidticos que devem ser usados
apenas em casos de infec¢des confirmadas ou suspeitas de envolvimento de
organismos multirresistentes. Sdo tidos como agentes de “Ultimo recurso”. Estéo
presentes nesse grupo, por exemplo: polimixinas, ceftazidima, aztreonam,
avibactam e fosfomicina.

E o 13° Programa Geral de Trabalho da OMS 2019-2023 incluiu a meta
nacional de os antimicrobianos do grupo de acesso representarem no minimo
60% do consumo total.

Na UE, em 2019, foi elaborada, por um grupo de peritos em
aconselhamento sobre uso de antimicrobianos, uma lista classificatoria de
antibioticos baseada em possiveis consequéncias relacionadas a RAM. Ela é
dividida em 4 categorias: 1) “Categoria A - Evitar’: antimicrobianos nao
autorizados para uso veterinario na UE. Uso proibido em animais de porducgéo e
autorizados para animais de companhia em condigbes muito especificas; 1)
“Categoria B - Restringir”: antimicrobianos com grande importancia na medicina
humana, uso deve ser restrito para evitar impacto a nivel de saude publica e as
medicacbes usadas apenas quando nao houverem opc¢bes dentro das
categorais C e D; Ill) “Categoria C - Precaucao”. ha alternativas, na medicina
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humana, para os antibidticos dessa categoria, porém 0s presentes nessa
classificagcdo devem ser usados apenas se ndo houverem opg¢des na categoria
D; IV) “Categoria D - Prudéncia”: categoria com menor risco de RAM, estando
presentes os antimicrobianos que devem ser usados como primeira escolha em
animais que necessitem de antibioticoterapia. (EMA, 2019)

E, de forma mais especifica para a area de pequenos animais, ha a
classificacao presente no “Guia de Uso Racional de Antimicrobianos para Caes
e Gatos”, publicado pelo MAPA em 2022, e de acordo com esse material os
antimicrobianos devem ser classificados em 5 categorias baseado nos seguintes
critérios: grau de essencialidade na medicina humana e risco de
desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana em animais de companhia e
humanos. As caracteristicas de cada linha séo:

o Primeira linha: usados como escolha inicial em infec¢cdes suspeitas ou
diagnosticadas. O uso é indicado em tratamento empirico ou em casos
com resultados de sensibilidade positivos aos principios em questéo.
Engloba antimicrobianos de espectro mais estreito e menor risco de
disseminacao de bactérias resistentes.

e Segunda linha: quando ha teste de suscetibilidade e os antimicrobianos
de primeira linha ndo sdo indicados. Antimicrobianos que tém espectro
um pouco mais estendido e risco limitado de resisténcia para animais e
humanos.

« Terceiralinha: quando ha teste de suscetibilidade e os antimicrobianos de
primeira e segunda linha n&do sdo indicados. Antimicrobianos com
espectro moderado e que a utilizacdo pode gerar selecdo de bactérias
multirresistentes como MRSP.

e Quarta linha: em infeccbes com risco de Obito e que os antimicrobianos
de primeira, segunda e terceira linha ndo tém indicacdo. Antimicrobianos
com elevado risco de gerar resisténcia. Devem ser utilizados com extrema
cautela considerando preservacao de efeito e reducdo de selecdo de
microrganismos resistentes de potencial zoondtico.

e Quinta linha: Indicados somente em infeccdes graves e se 0s resultados
de cultivo e sensibilidade impedem uso de outras op¢des. O uso deve-se

restringir a situacdes raras de infecgbes multirresistentes graves.
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Medicamentos sem registro como produto de uso veterinario no Brasil e

s6 devem ser utilizados com um rigido estudo individualizado do caso.

sajua3sIsal sedad ap epugdiawa
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Espectro de A¢do

Figura 1. Categorias antibiéticas com base na importancia direta em medicina humana associado ao risco
de desenvolvimento de MDR em animais de companhia. Fonte: adaptado de Jassen et al. 2019

Para que os antimicrobianos “topo de piramide” sejam utilizados, além de
ser essencial que seja uma infeccdo grave e em que outros farmacos nao
possam ser utilizados, deve existir uma expectativa crivel de recuperacéo,
podendo ser utilizados escores progndsticos como Apple Score e SOFA,
Ademais, especialistas da area de microbiologia e medicina interna precisam ser
consultados. (MAPA, 2022)

2.2.3 Como estabelecer planos de gerenciamento e realizar um uso
antimicrobiano mais consciente

O gerenciamento antimicrobiano é necessario para combater a resisténcia
antimicrobiana, proporcionando uso adequado dos medicamentos em questao.
Diferente da medicina humana, na veterinaria, ainda se vive um momento de
subdesenvolvimento dos planos de gerenciamento e sdo necessarios esforgos

para incentivo ao assunto.
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Essa administracdo dos antimicrobianos descreve as acfes necessarias
para manter a eficacia clinica desses medicamentos, otimizando uso, dosagem,
duracéo de terapia e a via de administracdo, a0 mesmo tempo que atenua o
surgimento de resisténcia e outros efeitos adversos.

As estratégias para melhorar o uso dos antimicrobianos inclui diversas
questdes, entre elas esta a criagdo de iniciativas educacionais, as quais podem
ter como foco a populagdo de forma geral e/ou os profissionais de saude. Dentro
dessa esfera pode-se destacar inclusive a importancia de uma adequada
comunicacdo entre meédicos e pacientes, com objetivo de alinhamento de
expectativas e uso consciente dos antimicrobianos. (American Veterinary
Medical Association - AVMA, 2015).

De acordo com Guardabassi, em 2015, a pratica do gerenciamento
antimicrobiano era intensamente desconhecida nas clinicas de cdes e gatos e
na medicina veterinaria de forma geral, a expressdo “gerenciamento
antimicrobiano” sendo muitas vezes restrita as intervengdes regulatérias
ordenadas por autoridades nacionais com foco em restringir drogas, limitar lucro
e praticar impostos e penalidades devido uso excessivo de classe de
medicamentos.

Para alcancar um adequado gerenciamento antimicrobiano, deve-se
considerar trés objetivos centrais: 1) manejo visando prevencédo de doencas; Il)
acOes baseadas em evidéncias e Ill) uso criterioso dos antimicrobianos e
avaliacado permanente das prescri¢coes e resultados. (FDA, 2015)

O uso criterioso inclui ser prudente e racional. O termo prudente faz
mencdo ao objetivo de reduzir o uso de antimicrobianos globalmente,
destacando-se os medicamentos de maior importancia. Ja o termo racional é
sobre a busca por um uso de antimicrobianos focado na otimizagéo da eficacia
visando reduzir as chances de resisténcia. (Guardabassi, 2010).

Para uma correta escolha de antimicrobianos, diversos critérios precisam
ser considerados, destacando-se: sitio de infeccdo, agente infeccioso provavel,
toxicidade, custo, posologia, local fisico de uso, perfil familiar e de contactantes,
uso prévio pelo paciente, uso de dispositivos invasivos, tempo de permanéncia
hospitalar e também a inducéo de resisténcia. (MAPA, 2022)

E no momento de elaborar um plano de gestédo de antimicrobianos em um

estabelecimento veterinario, de acordo com o Guia de Uso Racional de
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Antimicrobianos do MAPA, alguns principios devem estar presentes, como

constam no quadro abaixo:

Quadro 1: Principios que devem estar presentes em planos de gestédo de antimicrobianos

Comprometimento com a gestdo: todos os colaboradores do
estabelecimento devem ser incluidos no plano e € necessario que lideres

sejam selecionados para orientagéo e conducao das acoes;

Adaptacao de guias de uso racional de antimicrobianos para a realidade
do estabelecimento: guias praticos nacionais devem ser usados como
base, mas cada local pode ter normas especificas de acordo com a

viabilidade de implementacéo;

Foco em prevencao de doencas infecciosas: € essencial buscar formas
de minimizar a necessidade do uso de antimicrobianos. Nesse contexto,
destaca-se aspectos como higiene, biosseguridade, nutricdo e
vacinagao. A participacdo dos tutores é essencial,

Responsabilidade na prescricao: o profissional deve ter como base 0s 5
“‘Rs” propostos pela OMS-OIE (responsabilidade, reducao, refinamento,
realocacdo e revisdo). Responsabilidade: fazer valer o ato médico
veterinario ao decidir usar um antimicrobiano e buscar formas de garantir
uma abordagem colaborativa entre a equipe. Reducgéo: focar em
prevencado, reduzindo a necessidade de antimicrobianos. Programas
efetivos de controle de infec¢gdes devem ser executados. Ademais, 0 USO
do diagnédstico microbiolégico é importante para reduzir 0 Uuso
desnecessario. Refinamento: Estabelecer, de forma rigorosa, os critérios
de prescricdo (dose, tempo e via de administracdo). N&o hesitar em
mudar o plano terapéutico se necessario. Realocacao: Utilizar opcdes de
tratamento ndo antimicrobianas sempre que possivel, destacando-se o
uso de prebioticos, probidticos, enzimaticos, fitoterapicos, vacinas e
terapias imunoestimulantes - quando comprovada seguranca e eficacia.
Revisdo: o programa de gerenciamento antimicrobiano deve ser

regularmente revisado, com objetivo de avaliar as prescrigdes, caréncias
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educacionais, meios de prevencdo de infeccdes, entre outros, e

consequentemente propor meios de melhoria;

V | Avaliacdo da pratica de prescricdo: € interessante incentivar
compartilhamento de informagbes sobre uso dos antimicrobianos, mas

sempre garantindo privacidade dos prescritores;

VI | Existéncia de base de dados microbiolégicos: deve ser implementada
uma rotina de testes diagndsticos, destacando-se os de susceptibilidade

antimicrobiana, para criacdo de um mapeamento local;

VII | Adocéo das regulamentacdes: apenas produtos registrados devem ser

prescritos e, quando possivel, optar pelos de uso veterinario;

VIII | Educagdo continuada: devem ser disponibilizados meios dos
profissionais adquirirem conhecimentos atualizados sobre o tema e
precisa ser incentivada a transmisséo de informacdes sobre resisténcia
bacteriana e uso racional de antimicrobianos aos responsaveis dos
pacientes. Destaca-se que os médicos veterinarios devem conhecer as
listas oficiais de classificacdo dos farmacos para, por exemplo, evitarem
0 uso de determinadas classes que apresentem maior importancia para

a medicina.

O colégio veterindrio da Universidade de Minnesota, junto ao
Departamento de Saude de Minnesota e com auxilio do Minnesota One Health
Antibiotic Stewardship e parceiros colaborativos, elaborou um guia que aborda
estratégias objetivas e fundamentadas de como implementar planos de
gerenciamento de antimicrobianos em estabelecimentos veterinarios. O material
tem como pretensao ser um conteudo complementar para revisdes de literatura
de outros estudos sobre a tematica. E ressaltado o papel primordial dos médicos
veterinarios no combate a RAM e que aspectos como comunicacao,
comprometimento, lideranca e acdo baseada em diretrizes de boas praticas séo
essenciais.

No guia, as acdes de implementacédo foram separadas em 3 grupos, de
acordo com capacidade e nivel de recurso: basico, intermediario e avancado. O
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objetivo da divisdo é facilitar para os profissionais e estabelecer um “passo a
passo” a ser realizado de acordo com a realidade local e mostrar como criar
uma base de conhecimento e evoluir gradualmente na melhora das praticas
relacionadas ao gerenciamento.

De forma simplificada, existem 5 passos centrais: 1) formar um comité de
gerenciamento (CG) antimicrobiano e identificar um lider; 2) identificar uma ou
poucas &reas prioritarias; 3) definir protocolos e guidelines para as é&reas
prioritarias; 4) educar a equipe sobre resisténcia antimicrobiana e gerenciamento
e transmitir importancia, métodos e avaliacdo de intervencfes clinicas; 5)
implementar acdes e avaliar o impacto.

Os 3 niveis de aplicacdo apresentam algumas caracteristicas principais.

Na etapa Basica, forma-se o comité e deve-se definir a participacdo de
cada membro. Além disso, o compromisso com 0 assunto do uso de
antimicrobianos e da resisténcia deve ser mostrado aos clientes, o uso de
diretrizes de prescricdo deve ser formalizado, a equipe veterinaria educada e
deve ser dado destaque ao bem-estar do paciente e prevencéao de infeccées.
Na fase Intermediaria, deve ocorrer um levantamento de dados sobre padrdo de
resisténcia local. Além disso, protocolos de tratamento devem ser criados com
base em aspectos como suscetibilidade local e diretrizes, deve ocorrer a
implementacéo dos intervalos de antimicrobianos para animais hospitalizados e
aplicadas acdes como uso de autorizacdo para utilizacdo de antibiéticos de
terceira linha.

Por fim, no nivel Avancado, precisa ser realizado o rastreamento da rotina
de uso dos antimicrobianos. Deve ser mensurada a adequacdo de uso,
fornecidos feedbacks aos prescritores e criado sistema que garanta imposi¢ao
sobre o uso de acordo com protocolos. Ademais, os resultados devem ser
acompanhados por meio de aspectos como resolucdo de infeccgoes,
desenvolvimento de casos com resisténcia e efeitos adversos aos farmacos.
Ha alguns principios fundamentais que devem reger a implementagdo de um
plano de gerenciamento de acordo com o guia de Minnesota e, dentro de cada
etapa (basica, intermediaria e avancada), ha acdes especificas a ser realizadas
com base em cada principio. Tais principios sdo defendidos pela AVMA e
apoiados pela American Animal Hospital Association (AAHA) e pela Associacdo
Americana de Praticantes de Felinos (AAFP).
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Os 5 principios sdo: 1) comprometimento com administracéo; 2) defesa
de sistema de prevencao de doencas; 3) uso criterioso de antimicrobianos; 4)
avaliacdo do uso de antimicrobianos e 5) educagdo e desenvolvimento de

experiéncia.

De forma sintetizada, na etapa Basica temos:

1) comprometimento com a administracdo, devendo acontecer adequada
escolha da equipe responsavel;

2) defesa de um sistema de prevencéo de doencas, incluindo aspectos como
vacinagao e boas praticas hospitalares;

3) uso criterioso dos antimicrobianos, incluindo questdes como: saber sobre a
existéncia de diretrizes como base, individualizacdo de acordo com o paciente,
preocupacdo com dose, frequéncia e duracdo de terapia, revisdo regular das
terapias instituidas, uso de abordagem escalonada e de espera vigilante,
discusséao de preocupacdes dos médicos veterinarios prescritores, entre outros.
4) Avaliacdo do uso dos antimicrobianos, compreendendo aspectos como:
identificacdo de medicamentos que devem ser priorizados como primeira linha e
incentivo ao uso dessas medicacdes de primeira escolha.

5) Educacdo e desenvolvimento de conhecimento. Nesse principio, inclui-se:
educacao de todos os funcionarios sobre RAM, explicacbes sobre a importancia
da medicina diagndstica, disponibilizacédo, aos clientes, de informacdes seguras,
sobre descarte de medicamentos, importancia do uso consciente dos

antimicrobianos, etc.

Na etapa Intermediéria, devem ocorrer a¢cdes como:

1. Comprometimento com a administracédo: elaboracdo de um documento
orientando comunicacdo com clientes, intervencdes especificas;
organizacdo de reunides regulares; lider dedicando tempo especifico as
acdes do plano, entre outros.

2. Defesa de sistema de prevencédo de doencas: definicdo de condicoes
prioritarias, educacédo de funcionarios sobre prioridades de prevencao e
abordagem de néo so6 de infec¢bes bacterianas, mas também virais (com

possivel acometimento bacteriano secundario).
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3.

Uso criterioso dos antimicrobianos: reunido de todos os veterinarios para
discutir diretrizes, definicdo de indicagbes para uso profilatico, uso de
folhetos sobre néo indica¢des de uso, conducéo pratica de intervalos de
antimicrobianos de pacientes hospitalizados, desenvolvimento de
protocolos diagndsticos, entre outros.

Avaliagdo do uso dos antimicrobianos: manutencdo de acdes de
educacéo continuada.

Educacdo e desenvolvimento de conhecimento: discussdo sobre a
evolucdo do estabelecimento e discussdo de formas de melhorar o

gerenciamento.

Ja na etapa Avancada, tem-se:

1.

Comprometimento com a administracdo: manter atividades da etapa
intermediaria.

Defesa de sistema de prevencédo de doencas: organizacdo de lista de
organismos multirresistentes de destaque e definicdo de formas de
comunicacao e como agir em casos de detec¢do desses microrganismos.
Uso criterioso dos antimicrobianos: revisdo da adequacdo das
prescricdes, desenvolvimento de software para automatizacdo de
intervalos de antimicrobianos, garantia de aos medicamentos de primeira
e segunda linha; remocdo de antimicrobianos que ndo devem ser
utilizados devido importancia na medicina humana; estabelecimento
de dialogos para compreender barreiras ao uso de testes diagnosticos,
entre outros.

Avaliacdo do uso dos antimicrobianos: auditoria de prontuérios dos
animais com objetivo de garantir que dose, frequéncia e etc sejam sempre
registrados; fornecimento de feedbacks aos veterinarios; calculo da taxa
de prescrigéo; célculo de dias de terapia dos pacientes internados e etc.

Educacao e desenvolvimento de conhecimento: envolvimento de outras

disciplinas de saude que abordem RAM e assuntos relacionados.

A comunicacdo clara e objetiva sobre o uso de antimicrobianos com o0s

clientes € um ponto chave para o sucesso dos programas de gerenciamento.

Algumas estratégias de comunicacdo devem ser dominadas pelos médicos
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veterinarios para garantir sucesso — ) explicar por que os antimicrobianos nao
devem ser usados em determinadas situagfes, como em casos de doencas
virais, por exemplo; Il) associar, junto a fala de que ndo sera prescrito um
antibiotico, o que o responsavel pode fazer para que o animal melhore,
explicando como um xampu ajudarda a melhorar um quadro de prurido, por
exemplo; Ill) mostrar planos de contingéncia, ou seja, que o0 animal sera
reavaliado apés algum tempo e, se necessario, o protocolo medicamentoso sera
alterado e podendo, inclusive, ser utilizado antimicrobiano no futuro.

E tal comunicacdo ndo se restringe as conversas durante atendimentos, mas
também pode ser feita por meio de materiais graficos, como os cartazes

presentes na figura 2.

Exemplos de materiais para comunicar 0s responsaveis sobre o assunto:

Figura 2. Cartazes sobre uso consciente de antimicrobianos. Traducdo: Imagem 1 - “Tosse.
Bufada. Fungada. Espirro. Antibioticos apenas quando necessario, por favor. Quando Fluffy ndo
esta se sentindo bem, ela pode ter uma infec¢ao viral, que ndo pode ser curada com antibiéticos.
Saiba mais sobre resisténcia e gerenciamento antimicrobiano. / Imagem 2 — “Fique calmo.
Antibidticos ndo sdo sempre a solugdo. Quando Fluffy ndo esta se sentindo bem, ela pode ter
uma infecc¢do viral, que nao pode ser curada com antibiéticos. Saiba mais sobre resisténcia e
gerenciamento antimicrobiano. Fonte:

https://www.health.state.mn.us/diseases/antibioticresistance/animal/index.html#NaN

COUGH.
SNORT.

17} . .
Antibiotics only when  Aptibiotics aren’t always the answer.
needed, please.

When Fluffy isn’t feeling well, she
might have a viral infection, which
can't be fixed with antibiotics.

ANTIBIOTICS
AWARE

-

Learn more about antibiotic resistance and stewardship: Learn more about antibiotic resistance and stewardship:

www.health.state.mn.us/onehealthabx www.health.state.mn.us/onehealthabx

m @ m ”@

DEPARTMENT
OF HEALTH DEPARTMENT
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Ja o feedback aos prescritores € importante considerando alteracdes
como: modificagdo da terapia empirica inicial de acordo com resultados de
suscetibilidade, descontinuagéo da terapia em casos em que a causa do quadro
nao requer tratamento antimicrobiano, otimizacao de dose, mudancas na via de
administracdo, interagcbes medicamentosas e identificacdo de aspectos nao
compativeis entre organismo e antimicrobiano. E, apesar da revisdo periddica
das prescricbes demandar um investimento de tempo e financeiro, ela se mostra
uma das formas mais eficazes de tornar o uso de antimicrobianos mais racional.
(MAPA, 2022)

Uma outra estratégia a ser estudada visando um uso mais consciente é a
iniciativa baseada na restricdo, ou seja, o prescritor precisa de uma “liberagao”
por parte de especialistas avaliando o caso ou utilizar formularios especificos
gue podem limitar a dispensa de certos medicamentos. De acordo com dados
da medicina humana, a restricdo mostra-se eficaz para reducdo do uso de
determinados antimicrobianos, porém suscita questbes de autonomia dos
prescritores e requer prescritores que se dediquem em garantir a conformidade.
(Guardabassi et al., 2015)

Na medicina humana existem programas de computador focados em
auxiliar, em tempo real, na prescricdo de antimicrobianos. Na medicina
veterinaria, apesar da existéncia de inUmeros softwares de gestdo, ndo ha
nenhum focado especificamente na administracdo desses medicamentos.

De forma relativamente recente, diretrizes clinicas sobre o uso de
antimicrobianos foram criadas, tendo como base as diretrizes humanas. Elas
foram suportadas por especialistas nacionais e internacionais revisando e
avaliando as literaturas publicadas para poderem definir recomendacoes sobre
diagnéstico e tratamento de afeccbes especificas. Algumas diretrizes sdo
aconselhamentos mais genéricos e outras sdo bastante especificas. E
importante ressaltar que, na realidade da medicina veterinaria, muitas diretrizes
sdo negativamente afetadas pela existéncia de diversas lacunas de
conhecimento em relacdo a aspectos como relagdes dose-efeito entre o uso de
antimicrobianos e a resisténcia, prevaléncia da resisténcia e a duracéo ideal do
tratamento. E, apesar do aumento importante na quantidade de diretrizes
disponibilizadas, ainda existe uma baixa avaliagdo do impacto desses materiais
na pratica. Essa mensuracéo é dificil de ser realizada, pois as diretrizes séo
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apenas uma parte da abordagem multidimensional de gestéo, a qual engloba o
controle de infec¢cdes como algo complementar na prevencao da propagacao de
bactérias MDR. (Guardabassi, 2015)

A implementacdo dos programas de gerenciamento pode enfrentar
barreiras praticas como recursos financeiros, alocacdo de pessoal e tempo,
caréncia de valor percebido e falta de confianca da equipe e gestores sobre a
capacidade de desenvolver um plano adequado.

Dessa forma, € necessario que seja discutido sobre a sustentabilidade
econdmica dos programas de gerenciamento. Os estabelecimentos veterinarios
sao, de forma geral, geridos como empresas privadas, sem suporte dos sistemas
nacionais de saude. Ademais, 0s antimicrobianos precisam ser pagos pelos
responsaveis pelos animais. Sendo assim, pode-se dizer que ha um potencial
“‘conflito de interesses” na diminuicdo dos custos atrelados ao uso de
antimicrobianos e, entdo, € imprescindivel a realizacdo de pesquisas para
compreender a sustentabilidade desses programas na préatica de pequenos
animais e necessario evidenciar como a implementacdo pode, considerando
aspectos estritamente econbmicos, se relacionar com a qualidade no

atendimento e satisfacdo dos clientes. (Guardabassi et al., 2015)

Dentre as diretrizes mais genéricas desenvolvidas, ha algumas indicacbes que
se destacam e estdo listadas abaixo:

e Os antimicrobianos devem ser usados somente quando existir evidéncia
laboratorial ou pelo menos uma evidéncia clinica bem fundamentada de
ocorréncia de infeccdo bacteriana;

« Antimicrobianos ndo devem ser utilizados em infecgoes autolimitantes;

o Fatores relacionados ao antimicrobiano, aos patégenos, ao paciente e
aos locais de infeccdo devem ser sempre considerados;

o A citologia deve ser utilizada como um teste mais imediato para orientar
a escolha do antimicrobiano em casos relevantes;

o Testes de suscetibilidade antimicrobiana devem ser realizados quando:
existir suspeita de infecgcdo complicada ou risco de vida, o paciente néo
apresentar resposta ao tratamento inicial, o paciente for imunossuprimido,

houver necessidade de monitorar resultado da terapia (exemplo:

32



tratamentos prolongados), paciente com risco de infec¢cdo por bactérias

multirresistentes;

« Deve ser utilizada a terapia com menor espectro possivel;

o Deve haver preferéncia pela terapia topica sempre que possivel;

e Antimicrobianos devem ser utilizados pelo menor tempo possivel;

o O uso extra-bula deve ser evitado;

« O uso de antimicrobianos de importancia critica e ndo autorizados para
uso veterinario deve ser efetivado apenas em casos em que exista
importante gravidade do quadro do paciente, que ndo haja outro farmaco
disponivel para tratamento e se existir uma verdadeira possibilidade de
eliminacgdo da infeccao;

e O uso dos antimicrobianos ndo deve substituir a valorizagcdo de um bom
controle de infeccéo e das boas praticas;

« A profilaxia perioperatéria s6 deve ser realizada em casos em que haja
clara indicagcédo de acordo com diretrizes;

e Os clientes precisam ser educados sobre o tema.

No que se refere a duracdo das terapias antimicrobianas, sabe-se que

periodos mais curtos reduzem as chances de desenvolvimento de resisténcia.
Porém, parece ser importante que sejam definidas medidas mais objetivas que
suportem os profissionais no momento de estabelecer protocolos de menor
duracdo. Nesse cenario, deve-se investir no desenvolvimento de estudos que
visem estabelecer referéncias para o uso de marcadores substitutos, como a
proteina C reativa, a qual aumenta em infeccbes bacterianas.
Também foi demonstrado, em humanos, que a procalcitonina pode ser utilizada
para embasar a descontinuagdo da terapia. Ja existe um ensaio com o marcador
em cées e mais pesquisas se fazem necessarias para definir parametros para
uso.(Silverstein, 2022)

Além disso, é essencial entender os aspectos que influenciam na
distribuicdo do farmaco e na penetracdo dos antimicrobianos no sitio infectado:
perfusédo tecidual adequada; equilibrio hidrico; hipoalbuminemia; presenca de
membranas lipidicas que impedem difusdo imediata, como as presentes em
SNC, olhos e préstata; fatores locais do tecido, como presenca de pus e areas

de necrose reduzindo o efeito do farmaco e a producéo de biofilme.
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Sobre exemplos reais de iniciativas sobre gerenciamento antimicrobiano
na veterinaria, Guardabassi cita: o “Antimicrobial Smart/Vet” da Associacao
Médica Veterinaria Canadense (CVMA) e um aplicativo desenvolvido pela
Associacdo Dinamarquesa de Pequenos Animais para implementacdo das
diretrizes nacionais (“AB Vejledning”, em dinamarqués).

No contexto do gerenciamento de antimicrobianos, tanto na medicina
quanto na medicina veterinaria, o diagndstico microbiolégico é de suma
importancia. Inicialmente € preciso ter consciéncia das limitacbes de uso da
cultura e antibiograma. Ha aspectos como restricdo financeira do cliente,
distancia dos laboratdrios, dificuldade de coleta de amostra, entre outros.
Também existem situagcdes em que o exame ndo é indicado devido sensibilidade
e especificidade reduzidas, como infeccbes agudas do trato respiratério e
pacientes com diarreia aguda sem outras alteracdes clinicas.

Na perspectiva contraria, também é necessério conhecer as indicagdes
de uso e saber que em muitos casos o teste sera o pilar central para um
adequado tratamento. Algumas indicacdes de uso sdo: pacientes com historico
de infeccdo multirresistente, de hospitalizacdo recente, que utilizaram
antimicrobianos no udltimo semestre, com indicios de sepse, com infeccbes
recorrentes, com bacilos gram negativos em citologia, antes de prescrever
antimicrobianos de ultima escolha, entre outros.

Ainda na esfera dos testes de sensibilidade, € importante que o veterinario
conheca as diferentes técnicas utilizadas, as quais sdo basicamente separadas
entre qualitativas e quantitativas. No primeiro tipo, mostra-se somente se a
bactéria € sensivel ou resistente e dentro dessa categoria esta a técnica de Disco
Difusdo, um dos mais usados na medicina veterinaria, pelo custo mais baixo e
facilidade de interpretacdo. As técnicas quantitativas igualmente mostram se a
bactéria é sensivel ou resistente, mas também indicam a concentragédo inibitoria
minima (CIM) do antimicrobiano. Alguns exemplos sdo: macrodiluicdo, agar
diluicdo, fitas de Etest, microdiluicdo e a automacdo. O uso € menos frequente
na medicina veterinaria. A CIM é importante, uma vez que possibilita “ajustes
finos” do protocolo de acordo com aspectos do farmaco (dose ou tempo
dependente), porém séo técnicas mais custosas e laboriosas.

No que tange a atividade dos laboratorios de microbiologia, € essencial
compreender que a responsabilidade destes extrapolam apenas realizar testes
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corretos. Devem estar inclusos os cuidados pré-analiticos, como: diretrizes de
coleta e transporte e critérios de rejeicdo de amostras incorretas; e os poés-
analiticos — correcdo de relatérios de susceptibilidade e disponibilizacdo de
informacdes que orientem melhores escolhas antimicrobianas. Nesse sentido, o
uso de relatérios seletivos de suscetibilidade é aconselhado, uma vez que
desestimula o uso de agentes com espectro desnecessariamente amplo ou que
devem ser preservados por outros motivos como alta importancia na medicina
humana. O relatorio seletivo consiste, basicamente, em notificar somente os
farmacos que sao eficazes contra o patdgeno e que sdo recomendados para uso
inicial em vez de comunicar sobre todos os antimicrobianos testados. Um tipo
especifico de notificacdo seletiva é a notificagcdo em cascata, que consiste em
uma liberacdo automatica de resultados de agentes secundarios para casos em
gue haja resisténcia ao uso de agentes primarios. Ainda ndo ha abordagens bem

estabelecidas nesse sentido para a medicina veterinaria.

Figura 3. Técnica do disco de difusdo. Fonte: Freepik

E, na &rea humana, os laboratorios geralmente ndo comunicam quando
séo isoladas bactérias consideradas contaminantes, como 0S microrganismos
comensais, ou seja, clinicamente irrelevantes. Porém, para que essa pratica
possa ser incluida de forma segura na medicina veterinaria, € necessario que a

avaliacdo seja feita por um microbiologista, preferencialmente veterinario.
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Além disso, as informacfes sobre suscetibilidade antimicrobiana séo
necessérias para que possa ser avaliado o resultado dos programas de
gerenciamento antimicrobiano (PGA). De acordo com uma pesquisa da
Federacédo de Veterinarios da Europa, existe uma necessidade de otimizar, na
medicina veterinaria, os testes e servicos de suscetibilidade antimicrobiana,
aumentando a disponibilidade de testes mais rapidos, confidveis e com menor
custo.

Outro ponto que merece atencdo € reconhecer que os resultados dos
testes de suscetibilidade tendem a mostrar a resisténcia de forma “excessiva’,
uma vez que é mais prevalente o envio de amostras de animais submetidos a
tratamentos mais longos e/ou sem resposta positiva. Dessa forma, para serem
adquiridos dados que de fato representem a RAM na populacéo, os profissionais
precisam enviar amostras de pacientes que ndo foram tratados previamente ou
que logo responderam de forma satisfatéria. (MAPA, 2022)

Sobre o uso empirico dos antimicrobianos, ele deve ser evitado sempre
gue possivel, a preferéncia deve ser pela prescricdo baseada em diagndstico
laboratorial. Mas algumas das indicacBes desse tipo de uso sdo: animais
sépticos, grave desconforto causado pelo quadro infeccioso, quando ha fortes
indicios de envolvimento bacteriano ou casos de surtos.

Ademais, no que tange um uso consciente dos antimicrobianos, uma das
recomendacdes € evitar as combinagfes, uma vez que iSSO proporciona
expansdo do espectro e, conseguentemente, gera maior potencial de
resisténcia. Além disso, deve-se considerar os casos de antagonismo, mas
também conhecer as combinacdes sinérgicas com grande impacto na medicina
humana, a fim de evitar o uso. Como exemplo, hd a combinacao entre penicilinas
e aminoglicosideos, a qual apresenta alta importancia em infeccdes hospitalares
causadas por enterococos e estreptococos.

E, quando se trata de infec¢des refratarias, ao se optar pelo uso de um
antimicrobiano de maior importancia, deve-se considerar aspectos como: falta
de opcdo com menor impacto, presenca de citologias, cultura e antibiograma que
sustentem a escolha e deve haver uma chance significativa de cura. Nao se deve
lancar mao de antibidticos “topo de piramide” em casos em que nao existe
perspectiva de melhora devido a impossibilidade de eliminar causas base. (Erin
Frey, et al. 2022)
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Como citado anteriormente, um dos pilares para reducdo no uso dos
antimicrobianos € o principio da prevencao de doencgas e alguns aspectos devem
ser explorados. E necessario compreender que estratégias de prevencgio no se
resumem a vacinacdo, mas também incluem controle parasitario, higiene,
manejo nutricional, avaliacdo odontologica, entre outros. Além disso, deve-se
evitar, sempre que possivel, itens de risco como: dispositivos invasivos (como
sonda uretral e catéter venoso), fatores ambientais (como aglomeracdo de
animais, ventilacdo inadequada, agentes estressores, higiene precaria) e
considerar possiveis afec¢des causadoras de imunossupressdao, como FIV,
FelLV, diabetes mellitus, hipercortisolismo, entre outros.

E a prevencao pode ser considerada a primeira linha de combate a RAM
e a biosseguranca é um dos seus pilares. Dentro deste topico, ha uma hierarquia
definida sobre as diferentes areas envolvidas, sendo que 4 principais pontos
definem a efetividade dos programas:

Mais
Efetivo

Prevenir e mitigar a entrada
de patégenos

Eliminacgao

Design de projeto baseado em fluxos médicos
que eliminem e controlem a exposi¢édo aos
patégenos e melhorem o engajamento ao
controle de novas contaminagdes

Controle
de Projeto

Politicas e Procedimentos dedicados ao
controle de novas exposi¢coes

Equipamentos e sistemas de protegao ao
contato com patégenos

Menos
Efetivo

Figura 4. Niveis de hierarquia dos métodos de controle utilizados na determinacdo dos
procedimentos eficazes para controle da disseminagdo de patdgenos. Fonte: Guia do Uso

Racional de Antimicrobianos em Cées e Gatos, MAPA 2022.

Todos os topicos envolvem uma preocupacdo com o movimento dos
animais e das pessoas nos ambientes. Os animais com suspeitas de infecgbes
devem ser identificados o mais breve possivel e, caso faca sentido, também
devem ser isolados. A limpeza das maos sempre deve ser mantida. A
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descontaminacdo e desinfeccdo devem ser mantidas nos ambientes e
equipamentos e deve-se ressaltar que os EPIs séo a ultima linha de defesa.

Outro ponto de atencdo sao os dispositivos utilizados nos pacientes. Eles
sao classificados em trés grupos: criticos, semi-criticos e nao criticos. Os criticos
Sdo 0s que apresentam contato direto com regifes estéreis do corpo, como:
catéteres, agulhas e implantes. Os semi-criticos tém contato com pele néo
integra ou com mucosas e podem necessitar desinfec¢do ou até esterilizacao,
sendo alguns exemplos: sondas uretrais, tubos endotraqueais e sondas
nasogastricas. Ja ps nao criticos apresentam contato apenas com pele integra
e alguns exemplos séo: estetoscépios e colchdes térmicos.

Foi realizada, na Europa, uma avaliagdo sobre as diretrizes existentes
sobre uso racional de antimicrobianos na pratica veterinaria de pequenos
animais. Foi compreendido que ja existem variadas politicas restritivas que
limitam o uso de determinados antimicrobianos em animais de produgcao em toda
Unido Europeia, porém, no contexto dos animais de companhia, a gestdo
antimicrobiana ainda depende de forma predominante das diretrizes de uso
racional, com escassas medidas legislativas que efetivamente restrinjam o uso.
(Allerton, 2021)

Sobre a restricdo rigorosa de uso de determinados antimicrobianos, o
ACVIM reforca que é algo complexo e que ainda requer dados cientificos que
suportem qualguer decisdo. Na falta de informacdes claras, o grupo apoia o
principio da precaucdo no uso e aponta a necessidade de serem considerados
aspectos como o bem-estar dos animais, quesitos econdémicos, relagdo com os
humanos e todas as consequéncias nao intencionais. Politicas restritivas
precisam ser adequadamente seguidas por um plano de vigilancia bem
estabelecido para que o impacto na resisténcia seja corretamente avaliado.
Nesse cenario, 0 comité apoia que a restricao voluntaria € a melhor opc¢éo, tendo
em vista que possibilita abordagens regionalmente individualizadas que
busquem equilibrar os cuidados com 0s animais e a resisténcia antimicrobiana.

Existe uma Rede Europeia para a Otimizacdo do Tratamento
Antimicrobiano Veterinario (ENOVAT) que é uma acdo da Cooperacdo Europeia
de Ciéncia e Tecnologia (COST) e tal rede se dedica ao desenvolvimento
cientifico focado no desenvolvimento dos programas de gerenciamento na

veterinaria e melhorias no diagnostico microbiolégico. O ENOVAT tem como
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objetivo central estabelecer um panorama comparativo de estruturas dos
programas de gerenciamento antimicrobiano em cées e gatos no continente.
Conforme s&o compreendidas as informacdes em comum que permeiam as
diretrizes publicadas, torna-se exequivel a construcdo de recomendacdes
“chave” para instruir outros paises e/ou organizacdes que estdo desenvolvendo
suas estratégias locais.

O AGREE II, que é uma ferramenta genérica que pode ser usada para
diretrizes referentes a qualquer condicao clinica, foi incorporado ao estudo em
questdo para proporcionar uma avaliacdo objetiva das diretrizes. Para ser
selecionada para constar na analise, a diretriz tinha que ter recomendactes
sobre 0 uso empirico de antimicrobianos para no minimo trés condi¢cdes que
atinjam sistemas organicos em cdes e gatos. Foi realizado contato com
representantes de 40 paises e obtidas respostas de 38 deles. Identificou-se 23
diretrizes potenciais de 17 paises, 1 documento pan-europeu desenvolvido pela
Federacdo Europeia de Associacdes Veterinarias de Animais de Companhia
(FECAVA) e o livro de orientacdo para uso racional de antimicrobianos. Dentre
elas, 15 foram de fato avaliadas. (Allerton, 2021)

Nenhuma das diretrizes avaliadas foi criada por iniciativas
governamentais, mostrando que 0s caes e gatos representam algo que ainda
ndo estd sendo adequadamente visto na agenda politica do uso de
antimicrobianos.

E, € de grande importancia que o meio académico, instituicbes
governamentais e agéncias de financiamento priorizem a organizagao de bases
de dados sobre uso de antimicrobianos, pois a evidenciacéo da rela¢do custo-
eficacia das intervencdes de gerenciamento para combate & RAM mostraria o
impacto dos PGA e, consequentemente, estimularia a aplicacdo em outros
locais.

Algo que precisa ser considerado é que had uma importante escassez de
dados clinicos que de fato suportem recomendacdes incluidas em planos de
gerenciamento de antimicrobianos em cées e gatos. As recomendacdes sao,
muitas vezes, baseadas em opinidao de especialistas ou entdo em informacgdes
extrapoladas da medicina humana.

Para que seja possivel uma adequada avaliacdo dos PGA, é necessério

um maior acesso aos dados de uso dos antimicrobianos e aos sistemas de
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auditoria. A quantificacdo do uso dessas medicacfes em pequenos animais
muitas vezes se restringe a avaliacao das vendas de comprimidos em cada pais,
porém isso possibilita apenas uma estimativa do real uso e ndo mostra o grau
de adeséo as diretrizes.

Para que estratégias de implementacdo de planos de gerenciamento
tenham sucesso, outro aspecto que precisa ser entendido € a percep¢do dos
profissionais em relagéo ao impacto de suas agdes para a RAM. Em um estudo
realizado na Australia, foi aplicado um questionario para 184 médicos
veterinarios e foi identificada uma diversidade de opinibes em relacdo a
relevancia do uso de antimicrobianos em diferentes espécies animais sobre o
impacto da RAM em humanos. Apesar da maioria dos veterinarios de pequenos
animais admitirem uso excessivo de antibiéticos, uma grande parte referiu
acreditar que o impacto maior fosse causado pelo uso nas indastrias de laticinios
e com os animais de producao. (Hardefeldt, 2017)

No mesmo estudo foram abordadas questfes referentes as prescricoes
influenciadas pelas expectativas dos clientes. Foi constatada uma uniformidade
de opinido de que os clientes tendem a esperar alguma forma de tratamento,
muitas vezes envolvendo prescricdo de antimicrobianos e inclusive solicitacdes
dessas medicacdes sem acontecer uma consulta formal. Os veterinarios, por sua
vez, afirmaram se sentirem “pressionados” a prescrever devido receito de
clientes insatisfeitos.

A AVMA também desenvolveu um grupo focado em auxiliar os
profissionais da medicina veterinaria a combaterem a RAM. Dentre as atividades
da equipe, destacam-se acGes como: avaliacbes para entender as
caracteristicas das prescri¢cdes e praticas de laboratorio, desenvolvimento de
informacdes sobre o que pode ou nao ser realizado durante as prescricdes, apoio
ao desenvolvimento de antibiogramas locais e producdo de materiais
educacionais para tutores e profissionais. A associacao contratou a American
Animal Hospital Association (AAHA) e o Banfield Pet Hospital para entrega da
pesquisa aos seus medicos veterinarios. Um dos focos do grupo foi compreender
sobre as preocupacdes dos profissionais no que tange a resisténcia.
Ressaltaram que conhecer essa preocupacao € essencial, pois 0s ensinamentos
sobre manejo antimicrobiano sé tem valor caso se relacionem diretamente com

as reais preocupacoes dos profissionais.
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261 médicos veterinarios responderam a pesquisa e muitas das respostas
foram positivamente concordantes com estudos publicados. 62% dos
profissionais afirmou que o modo como 0s antimicrobianos sdo utilizados em
pequenos animais impacta na resisténcia antimicrobiana de forma geral e mais
de 75% dos respondentes afirmou que gostaria de ter acesso a orientacdes
relativas a escolha de antibiéticos em diferentes casos.

E, em relagdo aos elementos essenciais em programas de
gerenciamento, destacam: compromisso clinico; responsabilidade e
autoridade; acao para uso consciente e criterioso; vigilancia; monitoramento e
resultados mensuraveis; recursos e educacdo continuada. (AVMA, 2018)

De forma mais prética, pode-se destrinchar algumas das recomendacdes e
cabe ressaltar que vao de encontro as recomendacdes, expostas anteriormente,
do colégio veterinario da Universidade de Minnesota:

« Compromisso clinico: os profissionais precisam reconhecer a resisténcia
antimicrobiana como uma problematica que atinge seus pacientes e
entender 0s conceitos principais que permeiam o desenvolvimento dela.
A abordagem deve envolver clientes, veterinarios associados e outros
funcionarios.

» Responsabilidade e autoridade: é essencial que seja definido um lider de
programa, o qual pode buscar formacdo e recursos como: acesso a
formulario de medicamentos atualizado, antibiograma regional, diretrizes
publicadas, programas educacionais, entre outros. Além disso, ele deve
encontrar especialistas da area para auxiliarem em questdes
microbioldgicas e farmacoldgicas.

o AcOes para uso criterioso: deve ocorrer aderéncia as politicas da AVMA
sobre uso dos antimicrobianos e serem criadas politicas individualizadas
para cada estabelecimento, envolvendo tépicos como dose, frequéncia,
duracéo de tratamento e uso de opg¢des terapéuticas ndo antibitticas. As
terapéuticas prescritas devem ser documentadas corretamente. Visando
uma maior taxa de sucesso, recomenda-se intervengfes graduais e €
necessaria revisao para identificacdo de areas com maior demanda de
intervencao.

e Mensuracdo de progresso: ainda n&o existem programas de

monitorizag&o a nivel nacional sobre uso de antimicrobianos em animais
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de companhia. A classe veterinaria deve incentivar empresas a
desenvolverem tecnologias de apoio a gestdo clinica que incluam os
cuidados com os tratamentos antimicrobianos. E, de forma pratica, o que
pode ser realizado € a revisdo periddica de um subconjunto de casos com
diagnéstico de determinada sindrome/doenca — infeccbes do trato
urinério, piodermite canina, etc. A revisdo pode incluir questionamentos
como: quantos casos tiveram amostras enviadas para cultura? Qual
frequéncia de resisténcia aos antimicrobianos utilizados empiricamente?
Qual frequéncia de infeccdes por organismos multirresistentes? Existe
relacdo entre a infeccdo resistente e uma area especifica do
estabelecimento? As informacbes de uso do medicamento foram
registradas em prontudrio? Poderiam ter sido utilizadas opc¢des nao
antimicrobianas ou topicas?. Ademais, deve-se garantir que os feedbacks
estdo sendo fornecidos aos prescritores e clientes devem ser contatados
para identificacdo de barreiras a implementacdo de programas de
gerenciamento.

o Educacdo: os estabelecimentos precisam ofertar atividades que
incentivem a educacédo do corpo clinico sobre o assunto. Um exemplo
seria a organizacao de féruns para discutir sobre resultados laboratoriais
e prescricdes ideais. Os tutores também devem ser educados, incluindo
informar, por exemplo, sobre as afec¢ces em que ndo ha indicacdo do
uso de antimicrobianos.

Em relacdo a vigilancia, que é um ponto-chave para o sucesso de um
programa de gerenciamento, ela pode ser ativa, passiva ou sindrémica. A ativa
tende a ser mais custosa, porém traz informagfes mais qualificadas. Um
exemplo desse tipo de vigilancia seria coletar, de forma rotineira, amostras
nasais da equipe e pacientes (com ou sem sinais clinicos) para triar a presenca
de MRSA e realizar cultura de amostras coletadas em areas de trafego intenso.

J& a vigilancia passiva necessita de menor investimento financeiro, mas traz
informagdes com menor grau de qualificacdo, comparativamente. Ela pode ser
feita por meio da revisao de culturas e antibiogramas ja realizados anteriormente
para compreensdo dos padrdes de suscetibilidade. E a vigilancia sindrémica
consiste em coletar dados subjetivos que apontem sinais visiveis de
provavel infeccdo. (Silverstein, 2022; MAPA, 2022)
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Um ponto essencial para a passiva é que os dados sejam compilados por um
profissional responsavel que avalie as informacgdes coletadas de forma regular.
E necessario compreender as principais barreiras e facilitadores envolvidos na
criacao e implementacao de programas de gerenciamento de antimicrobianos no
contexto da medicina veterinaria. A probabilidade das estratégias usadas na
medicina humana serem de fato aplicaveis na veterinaria é baixa. E isso se deve
a diferencas em relagdo aos recursos humanos, financeiros, distribuicdo
geografica e existéncia de limitadas ferramentas. A medicina veterinaria precisa

de estratégias especificas para a area. (Hardefeldt, 2017)

As principais barreiras e facilitadores, de acordo com Hardefeldt, s&o:

Tabela 1. Resumo das principais barreiras e facilitadores para a implementagéo de programas

de gerenciamento antimicrobiano em praticas veterinarias (Hardefeldt, 2017)

Principais barreiras Principais facilitadores

Expectativas do cliente e competicdo | Preocupacdo com a saude humana

entre estabelecimentos

Custo dos testes microbiolégicos orgulho no servico prestado
Falta de acesso a educacéo e Baixo nivel de resisténcia encontrado
formacéao

Falta de estruturas de governanca nos | Preparacdo para mudar as praticas de

programas prescricao

Falta de guidelines independentes Uso frequente de testes diagndsticos de
sobre uso de antimicrobianos baixo custo

Estrutura hierarquica em muitos Baixo uso da maioria dos agentes
estabelecimentos antimicrobianos criticamente importantes
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No estudo de Hardefeldt, grande parte do ceticismo em relacdo a
confiabilidade das diretrizes foi relacionada, pelos profissionais consultados, ao
envolvimento de alguma empresa farmacéutica na producao.

Porém, os elevados niveis de apoio aos PGA identificados na pesquisa
mostraram que ha oportunidades de grande potencial de desenvolvimento para
esses programas. Além disso, a maioria dos veterindrios mostrou ciéncia sobre
a relagcao das prescricdbes com o desenvolvimento de RAM e sobre o uso
excessivo dos antimicrobianos na pratica veterinaria. Por outro lado, a pressao
dos clientes, o receio de resultados comerciais piores e a opinido de que as suas
prescricbes individuais impactam fracamente na problematica afetaram a
motivagao de forma negativa.

Nonke Hopman, da Universidade de Utrecht, publicou em 2019, um artigo
sobre “A implementacédo e avaliacdo de um programa de manejo antimicrobiano
em clinicas de animais de companhia: um estudo de intervencéo escalonado”.

No trabalho destacou-se que pesquisas realizadas em clinicas de animais
de companhia da Holanda mostraram que ha quatro categorias que influenciam
nas prescri¢des: fatores relacionados ao médico veterinario, fatores relacionados
ao paciente, relacionados ao tratamento e questdes contextuais. E, o objetivo do
estudo em questéao foi implementar e avaliar um programa de gerenciamento
personalizado aplicado em 44 clinicas holandesas, tendo como foco reduzir o
uso do montante total de antimicrobianos e aumentar o uso dos de primeira
escolha em relacéo aos de segunda e terceira escolha.

ApGs intervengdo, o uso total de antimicrobianos apresentou uma redugéo
estatisticamente relevante, com uma diminuicdo de 16%. E o uso relativo dos
medicamentos de primeira escolha aumentou, mostrando que o outro objetivo
do estudo também foi atingido. Ja a reducdo do uso dos antimicrobianos de
terceira escolha nao foi significativa e isso pode se dever ao fato do uso destes
ja estar reduzido nos anos antecedentes. E apesar do uso ter diminuido na maior
parte das clinicas, aconteceram relevantes diferencas entre elas. Alguns pontos
limitantes do estudo foram o fato dos estabelecimentos terem sido avisados
sobre a aplicacdo do estudo cerca de 2 a 3 meses antes, 0 que pode ter alterado
0 comportamento de prescricdo e a questdo de nem todos os estabelecimentos
estarem na mesma fase de aplicacdo ao mesmo tempo e uma clinica poder

influenciar nas ac¢des da outra indiretamente.
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Em relacdo ao ambiente cirargico, um estudo realizado sobre infecces
de sitio cirdrgico (ISC) em veterinaria apresentou que a maior parte das
infeccdes teve envolvimento de MRSP, o qual ndo € combatido pela maioria dos
protocolos pré, pés ou peri operatorios, como 0s com uso de beta-lactamicos
como as cefalosporinas. (MAPA, 2022)

A busca por uma cirurgia com menor risco de infeccdo inclui indmeros
cuidados, indo desde a identificacdo de comorbidades e estabilizacdo
hemodinamica do paciente até a remocéo adequada dos pelos e antissepsia pré
incisdo cirurgica. A profilaxia antimicrobiana peri operatéria, por sua vez,
depende de qual o tipo de procedimento realizado e sua eficacia tem limitaces,
nunca devendo substituir as boas praticas. De forma simplificada, o uso de
antimicrobiano pré-operatério antecedendo a incisdo tem indicacdo nos
seguintes casos: cirurgias contaminadas e infectadas; cirurgias limpas
contaminadas com tempo cirdrgico maior que 90 minutos ou quando a infeccdo
pode ser catastrofica (exemplo: osteossinteses); cirurgias limpas contaminadas
com abordagem de 6rgaos ocos e cirurgias com aplicacdo de implante interno
ou dreno. O antimicrobiano que sera usado dependera dos seguintes aspectos:
patbgenos mais provaveis no sitio cirargico, tipo de ferida cirdrgica, seguranca e
acao farmacologica. (MAPA, 2022)

Além disso, ndo ha indicacdo de continuar a profilaxia no pds-operatorio
considerando o risco de infec¢ao via ferida cirdrgica, uma vez que o selo de fibrina
nos bordos ocorre em até 5 horas apos o fechamento. Logo, a profilaxia ndo
diminui chance de infeccdo e pode amplificar o risco de infeccdo por
microrganismos resistentes. E sempre que houverem indicios de infeccédo no pés-
cirdrgico, o ideal é tratar com base em exames de cultura e antibiograma. (MAPA,
2022)
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Figura 5. Fatores importantes relacionados ao farmaco para considerar na escolha do
antimicrobiano para realizacdo da profilaxia cirdrgica. Fonte: Guia do Uso Racional de
Antimicrobianos em Cées e Gatos, MAPA 2022.

Quando se aborda o cenario dos pacientes sépticos e a indicacéo do uso
de antimicrobianos, a primeira etapa essencial € diagnosticar se trata-se de uma
infeccdo, sepse ou choque séptico. De acordo com o Consenso Brasileiro de
Sepse aprovado pela BVECCS (Academia Brasileira de Medicina Veterinaria
Intensiva), tem-se as seguintes definicbes: Infeccdo - “Processo patoldgico
causado pela invasdo de tecido, fluido ou cavidade corporal estéril por
microrganismos patogénicos, ou potencialmente patogénicos”; Sepse:
“Disfuncao organica ameagadora a vida secundaria a resposta desregulada do
hospedeiro a uma infecgdo”; Choque Séptico: “Sepse acrescida de
hiperlactatemia com refratariedade a terapia de fluidos observada por testes
dindmicos”. Ha indicacdo de uso precoce de antibidéticos nos primeiros
momentos apoés identificacdo de sepse ou choque séptico. A selecdo do
antibiotico a ser utilizado deve se basear em recomendacdes de uso racional e
considerar os seguintes aspectos: 1) Apos realizar reanimacdo hemodinamica
inicial, deve-se coletar material para cultura e antibiograma e 2) Tentar definir o
foco de infeccdo para selecionar antimicrobiano com melhor acdo com base em
aspectos farmacodinamicos e farmacocinéticos.

Ademais, é essencial compreender que serem identificadas infec¢Oes
bacterianas em curso nao significa, necessariamente, que o uso de antibidticos
sistémicos é o tratamento mais adequado. A drenagem é a abordagem mais

indicada para tratar abcessos localizados, por exemplo. Outro ponto diz respeito
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ao tratamento de pacientes sem perspectiva de melhora ou em que nao se pode
alterar a causa base do quadro.

A prética do desescalonamento também precisa ser melhor adotada na
medicina veterinaria. Em casos de doencas potencialmente fatais como
peritonite séptica e pneumonia, que requerem inicio rapido de uma
antibioticoterapia de espectro mais amplo, deve-se buscar a transicdo para
antimicrobianos mais especificos com base em testes de cultura e antibiograma,
outros exames complementares e evolucao clinica. Para estimular tal pratica,
diversas abordagens sao necessarias, destacando-se educacéo sobre o tema,
intervencdo do microbiologista até abordagens mais tecnolégicas como “alertas
de boas praticas” automatizados nos softwares de gestao.

Essa prética pode ser dificultosa quando as culturas voltam sem nenhum

crescimento. O profissional pode questionar se realmente néo existe infec¢éo ou
se a amostra ndo foi representativa. Nesses cenarios, € necessario que sejam
tomadas decisdes ponderando-se o risco da interrupcdo em pacientes que de
fato requerem o uso versus uso adequado do antimicrobiano. Caso uma afec¢ao
estéril possa justificar o quadro, ha indicacdo de descontinuar o uso e o paciente
seguir sendo monitorado e, se necessario, realizar retorno da terapia.
Uma outra contraindica¢cdo ao uso de antimicrobianos é quando ndo existem
sinais clinicos da doenca, apesar de resultados laboratoriais positivos. Alguns
exemplos de destaque sdo a bacteriuria subclinica e pacientes saudaveis com
testes soroldgicos positivos para hemoparasitoses. (ACVIM, 2015)

A chamada “fadiga de decisdo” também é um aspecto que pode
influenciar em prescricdes errbneas de antimicrobianos e que expressam a
necessidade de uma mudanga “cultural” de educagdo que envolva os
profissionais e os clientes. Esse termo diz respeito a uma piora na capacidade
de decisdo apO6s muitas horas de trabalho ou cansagco pronunciado do
profissional. Um estudo com médicos noruegueses mostrou que 0S mais
ocupados, que precisavam tomar decisfes mais rapidamente, prescreviam
antibidticos mais frequentemente e uma das justificativas para tal era que
queriam evitar longas explicacdes sobre os motivos dos antibiéticos ndo serem

indicados ou necessarios. (Hyun, 2017)
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Unindo os diversos fatores ja discutidos, resumidamente, pode-se

ressaltar algumas perguntas que o profissional deve considerar no momento de

definir se langcara méo de um antimicrobiano:

Tabela 2. Questfes a serem consideradas para a prescricdo de antimicrobianos em animais
companhia. Adaptada de Maddison, 2019.

de

A infeccdo bacteriana esta confirmada ou € muito provavel que esteja

presente?

A infeccdo pode causar uma doenca grave?

A infecc@o podera progredir sem tratamento?

A condicéo do paciente animal é fatal e a infeccao bacteriana néo pode ser
descartada?

A etiologia da infeccao pode ser prevista, bem como o antimicrobiano a usar?

Estdo a ser seguidas as orientagdes nacionais e internacionais mais

recentes?

O teste de sensibilidade esta indicado? O local é acessivel? O detentor esta

disposto a pagar 0os custos?

As propriedades farmacocinéticas do antimicrobiano poderéo influenciar a

sua eficacia?

O detentor consegue administrar o antimicrobiano corretamente? Assegurar

que o detentor consegue seguir as orientacdes do Médico Veterinario

Os fatores locais da infecgdo que condicionam a penetracao e eficacia do

antimicrobiano estéo a ser geridos da melhor forma?

O antimicrobiano podera ter efeitos adversos no paciente? Considerar a

espécie, raca, idade, etc.

O antimicrobiano foi prescrito no tempo, dose e via de administracao

corretos?
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Em um estudo desenvolvido em 2021, por Scarborough, para avaliar a
relagdo dos responsaveis de pets e os antimicrobianos em relagdo a
conhecimento, opinides e expectativas, algumas informagdes foram concluidas
e podem ser destacadas. Inicialmente o risco de transferéncia de bactérias entre
0s animais e os donos ndo €& amplamente conhecido e uma proporcao
consideravelmente superior de entrevistados concordou que bactérias podem
passar dos animais para os donos (39%), enquanto apenas 29% sabia que elas
podem ser transmitidas dos donos para 0s animais. A percepc¢ao sobre possiveis
efeitos adversos dos antimicrobianos para os animais foi admitida por 60% do
publico, porém apenas 16% sabia dos potenciais riscos para as pessoas da
familia quando um animal recebe esse tipo de medicacdo e 49% nao concordou
sobre os riscos do uso para animais e pessoas de fora do agregado familiar, ou
seja, a nivel de saude publica. Em relacdo a comunicacéo entre profissionais e
o responsavel, a maioria (67%) referiu preferir saber se o seu animal precisaria
ou ndo de antibidticos antes de receber informagcdes sobre como o animal
poderia melhorar/ficar mais confortavel. Além disso, mais de 90% dos dos
responsaveis queriam saber sobre 0s sinais clinicos que deixavam o profissional
certo de que o animal ndo precisaria de antimicrobiano em vez de apenas
dizerem que “n&o estavam preocupados”.

No que tange o atraso na prescricao, 62% afirmou que o melhor seria a
garantia de uma nova avaliacdo em caso do animal ndo melhorar.

E a confian¢a nas indicacdes do veterinario foi correlacionada com dominios de
comunicacdo como — “responder a todas as minhas perguntas”, “passar tempo
suficiente na sala” e “comunicar um plano claro”.

Ja o estudo de Robbins, publicado em 2024 e nomeado “Efeito das
diretrizes institucionais de gerenciamento antimicrobiano na prescricdo de
antimicrobianos criticamente importantes para caes e gatos”, mostrou alguns
dados que também valem ser explorados. Mais de 94% dos casos avaliados
(112 de 118) ndo seguiram as diretrizes publicadas e os principais erros
responsaveis pelo ndo cumprimento foram: auséncia de envio de amostras para
testes de cultura e suscetibilidade, uso de antimicrobiano de maior nivel quando
poderia ter sido utilizado um de nivel inferior, testes diagnosticos inadequados e
duracédo de tratamento inadequada. Esses dados reforcam a importancia de
serem aplicados esforcos em quesitos como: educacao continuada,
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treinamentos para obtencédo de amostras para exames, formularios que ajudem
a restringir uso de determinados antimicrobianos e informatizacdo para
lembretes de duracédo de tratamento.

Um caso especifico que abrange diversos dos gargalos envolvidos nas
dificuldades de cumprimento de um uso mais consciente dos antimicrobianos &
a utilizacdo do Convenia (Cefovecina). Esse agente de acdo prolongada (14
dias), € uma cefalosporina de terceira geracao e detém um alto risco de selecdo
de bactérias resistentes, como as beta-lactamases de espectro estendido
(ESBLs), sendo classificado como criticamente importante pela OMS. Ha
evidéncias de que na maioria dos casos ela € utilizada sem testes de
suscetibilidade e muitas vezes € inclusive diretamente solicitada pelos tutores,
uma vez que proporciona facilidade de uso em relacéo aos antimicrobianos orais.
Além disso, a duracdo de 14 dias € maior que a duracdo recomendada para a

maioria dos casos. (Scarborough, 2021)

3. DISCUSSAO

Diante de todo o exposto e discutido, fica evidente a crescente importancia
da resisténcia aos antimicrobianos no contexto de satde Unica e também quando
se enquadra mais especificamente a medicina de cées e gatos. Entretanto,
percebe-se que ainda é necessaria uma maior uniformidade no grau de
preocupacao e conhecimento sobre o assunto entre os profissionais da medicina
veterinaria. Da mesma forma, os responsaveis pelos pets também se mostram,
de forma predominante, com um alarmante grau de desconhecimento sobre a
tematica.

Possivelmente, esse grau de ignorancia se deva, em grande parte, ao fato
de ndo haverem, na maior parte dos estabelecimentos, planos de gerenciamento
de antimicrobianos bem estabelecidos e fundamentados em diretrizes. Mas ao
mesmo tempo, a auséncia desses planos pode ser justificada pela falta de
conhecimento citada e, por consequentemente, o0s gestores dos
estabelecimentos nao terem confianca suficiente para implementa-los. Dessa
forma, cria-se um “ciclo vicioso” de causa e efeito. E esse gap de conhecimento
no contexto da medicina de cées e gatos pode ser explicado por questdées como
falta de esforcos provindos de 6rgdos governamentais, de grandes empresas e
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da precariedade do assunto nas grades curriculares em grande parte das
graduacoes.

Além disso, atualmente, muito do que é desenvolvido na é&rea de
gerenciamento de antimicrobianos para pequenos animais tem como base
diretrizes e acbes executadas na medicina humana, sendo necessario
implementacéo de projetos baseados na realidade pet e, mais especificamente,
para a realidade de cada pais. E, para tal, ja existem materiais disponibilizados
para amplo acesso, como o guia do colégio veterinario da Universidade de
Minnesota, porém parece que ainda ha uma importante caréncia de divulgacao
desse tipo de material entre os estabelecimentos. E, faz-se necessario o
desenvolvimento de tecnologias, mais especificamente softwares, focados em
gerenciamento antimicrobiano para estabelecimentos veterinarios.

Por fim, nota-se que outro ponto-chave para avancos positivos consiste
em uma melhoria na comunicacao entre os profissionais e os tutores. Sempre
que possivel, devem ser expostos materiais fisicos e acontecerem diadlogos que
abordem questdes como as situacdes em que nao ha indicacdo do uso de
antibioticos e os riscos do uso indiscriminado para o paciente e a nivel de saude

publica.

4. CONSIDERACOES FINAIS

Desse modo, pode-se concluir que, dentro da medicina de caes e gatos,
0 uso indevido dos antimicrobianos é bastante expressivo e ainda existem
diversos gargalos a serem superados para que seja atingido um adequado
gerenciamento e um uso mais consciente dessa classe farmacoldgica,
especialmente no nosso pais. Faz-se necessario o0 suporte de Orgaos
governamentais, grandes empresas da area e desenvolvimento educacional
desde a graduacéo.

Ademais, o desenvolvimento de tecnologias especificas, que auxiliem no
gerenciamento, sera de grande valor. Assim como educacdo continuada para
todos os membros das equipes e acdes focadas na conscientizacdo dos

responsaveis pelos animais.
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E, os materiais que existem e ja estdo sendo utilizados, precisam ser
melhor estudados para que possam ser compreendidos 0s pontos positivos e
negativos e poderem ser quantificados seus verdadeiros impactos.
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