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RESUMO

FIGUEIREDO, M. A. Piodermite em cées: uma revisao. 2020. 82 p. Trabalho de
Concluséo do Programa de Residéncia em Clinicas Médica e Cirtrgica de Pequenos
Animais do Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia,
Universidade de S&o Paulo, S&o Paulo, 2020.

Piodermite é definida como infeccéo bacteriana do tecido cutaneo, causada por uma
variedade de espécies de bactérias, sendo o género Staphylococcus spp. 0 mais
comumente envolvido em sua etiologia. Pode ser classificada, de acordo com a
profundidade das lesdes, como piodermite de superficie, piodermite superficial ou
piodermite profunda. Geralmente sdo infeccbes secundarias a alguma doenca
preexistente como alergopatias cutaneas, endocrinopatias, ectoparasitoses,
disturbios de queratinizacdo, entre outros. As manifestacdes clinico-dermatologicas
sdo papulas, pustulas, crostas, colarinhos epidérmicos em piodermites superficiais e
de superficie e fistulas, nédulos, formacgdes vesicobolhosas ou cisticas, exsudatos,
edema e até sinais sistémicos sao caracteristicos de piodermites profundas. O
diagnostico das piodermites € essencialmente clinico, porém alguns exames
complementares muitas vezes sao necessarios para auxiliar no diagnaostico diferencial
e definitivo, a exemplo da citologia, histopatologia, cultura e antibiograma. Nas ultimas
duas décadas, o surgimento de cepas de bactérias resistentes a meticilina tem sido
um fator preocupante para toda a comunidade médica veterinaria e humana, pelo
carater zoonotico das infeccdes. Por isso, a terapia topica vem sendo priorizada para
evitar e reduzir a inducdo de cepas multirresistentes, colonizacdo de humanos e
contaminacao ambiental. Sendo assim, a importancia em saude publica ndo deve ser
negligenciada pois as medicinas veterinaria e humana compartilham o uso de uma
variedade de ativos antimicrobianos. A terapia sistémica é recomendada em casos
especificos, com lesBes generalizadas e 0s principais ativos usados sao amoxicilina
potencializada com clavulanato de potassio, cefalexina, cefovecina e quinolonas.
Além disso, estudos recentes utilizando algumas terapias alternativas como 6leos
essenciais, bacterinas, mel medicinal e fototerapia podem ser alternativas em um
futuro proximo. O progndstico das piodermites é bom apesar de comprometerem a

gualidade de vida do animal quando recorrentes.

Palavras-chave: Piodermite canina. MRSP. Terapia topica.



ABSTRACT

FIGUEIREDO, M. A. Pyoderma in dogs: a review. 2020. 82 p. Final examination of
Small Animal Internal Medicine and Surgery Residency Program — Veterinary
Teaching Hospital of the School of Veterinary Medicine and Animal Science of the
University of Sao Paulo, Sao Paulo, 2020.

Pyoderma is defined as a bacterial infection of the skin tissue, caused by a plethora of
bacterial species, being the genus Staphylococcus spp. the most commonly involved.
The most widely used classification is based on depth of infection and distinguishes
surface, superficial and deep pyoderma. Common underlying triggers have been long
associated with pyoderma, such as allergic skin disease, endocrinopathies,
ectoparasitosis, keratinization disorders, among others. Dermatological signs include
papules, pustules, crusts, epidermal collarettes in superficial and surface pyoderma,
while in deep pyoderma, lesions include fistulas, nodules, draining sinuses, varying
degrees of erythema and swelling and even systemic signs. The diagnosis of
pyoderma is essentially clinical, but some complementary tests are often necessary to
assist in the differential, definitive diagnosis or treatment, such as cytology,
histopathology, bacterial culture and antibimicrobial sensitivity test. In the last two
decades, the emergence of strains resistant to methicillin has been a worrying factor
for the entire veterinary and human medical community due to the zoonotic character
of infections. Topical therapy has been prioritized to prevent and reduce the induction
of multiresistant strains, human colonization and environmental contamination.
Therefore, the importance in public health should not be neglected as veterinary and
human medicines share the use of a variety of active ingredients, like the antiseptics
chlorhexedine, benzoyl peroxide, triclosan, sodium hypochlorite, fusidic acid,
mupirocin, silver sulfadiazine, among others. Systemic antibacterial therapy is required
for deep pyoderma and for widespread or severe superficial infections and the main
drugs used are potentiated amoxicillin, cephalexin, cefovecin and quinolones. In
addition, recent studies using some alternative therapies like essential oils, bacterins,
medicinal honey and phototherapy could be alternatives soon. The prognosis of
pyoderma is generally good, although it can affect the quality of life of the animal when

recurrent.

Keywords: Canine pyoderma. MRSP. Topical therapy.
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1 INTRODUCAO

Piodermite € uma infeccdo bacteriana da pele, geralmente causada por
microrganismos pertencentes a microbiota residente, devido a alguma enfermidade
cutanea previamente existente. E uma das manifesta¢des cutdneas mais comuns na
rotina dermatoldgica, tendo como caracteristicas algumas lesbes especificas
(LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Apesar de apresentar baixa letalidade, a morbidade é variavel, pois muitas
vezes, 0s proprietarios de caes observam lesdes na pele e prurido intenso, que
impactam tanto na sua qualidade de vida quanto na de seus animais (LINEK;
FAVROT, 2010; NOLI et al.,, 2011; LOEFFLER; LLOYD, 2018). No ambito da
dermatologia veterinaria € um dos principais motivos de procura de atendimento
médico veterinario (HILL et al., 2006).

Considerando sua importancia, o presente trabalho teve como objetivo revisar
0S aspectos mais importantes da enfermidade, fornecendo atualizacdo sobre a
etiopatogenia, manifestacbes clinico-dermatoldgicas, diagnostico, tratamento,
perspectivas futuras sobre o manejo destas infeccdes e 0 uso consciente de

antibidticos, visando o bem-estar e seguranca animal e humana.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 DEFINICAO E CLASSIFICACAO

Define-se piodermite como infec¢do bacteriana do tecido cutaneo, causada
por uma variedade de espécies de bactérias, sendo o género Staphylococcus spp. o
mais comumente envolvido em sua etiologia. Geralmente apresentam-se como
infeccdes secundarias a alguma doenca preexistente, como alergopatias cutaneas,
endocrinopatias, ectoparasitoses, disturbios de queratinizacdo, entre outros
(LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Em termos de classificacdo, a mais comumente utilizada é aquela que
considera o grau de profundidade de acometimento das camadas da pele. A
piodermite de superficie € a infeccdo que acomete apenas a superficie tegumentar,
sem invasdo da camada epidérmica, cujos exemplos seriam a dermatite
piotraumatica, o intertrigo (dermatite de dobras cutéaneas) e sindrome de SCB
(IHRKE, 1987; MASON, 1991; CRAIG, 2003; PIN et al., 2006). Ja as piodermites
superficiais sdo definidas como infec¢cdes bacterianas que acometem a camada
epidérmica e seus anexos cutaneos, tendo como exemplos o impetigo, a foliculite
bacteriana, e as piodermites mucocutanea e esfoliativa. A piodermite profunda
acomete camadas mais profundas da pele, a derme, levando a foliculite e/ou
furunculose, podendo as bactérias infiltrarem também o tecido subcutaneo sendo,
nesse caso, denominada celulite. Outras manifestacfes da piodermite profunda
seriam a piodermite nasal, mentoniana e interdigital (IHRKE, 1987; MASON, 1991;
CRAIG, 2003; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

2.2 ETIOPATOGENIA

A etiologia das infec¢cBes bacterianas do tegumento € multifatorial e em sua
maioria secundarias a alguma outra enfermidade de base, como alergopatias
cutaneas, principalmente a dermatite atdpica, endocrinopatias, doengas cutaneas
parasitarias, distarbios de queratinizagdo e até terapias com farmacos
imunossupressores (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).
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Na evolucdo da descricdo das piodermites, alguns autores em trabalhos
antigos, comentavam sobre uma piodermite idiopatica ou primaria. Schwartzman e
Maguire (1969) relataram a infeccdo primaria de glandula apocrina (hidradenite
supurativa canina), ja De Boer, em 1990, citava trés tipos de piodermite idiopatica,
guais sejam: piodermite superficial recorrente; piodermite profunda recorrente e a
piodermite do pastor alemdo. Poucos anos depois, Day em 1994, afirmou que as
causas idiopaticas poderiam ser secundarias a imunodeficiéncia sistémica, pois
observou escassez de infiltrado de linfocitos T em lesdes generalizadas de piodermite
em caes da raca pastor alemdo, em comparagdo com outras racas analisadas no
mesmo estudo.

Porém, ao longo dos anos, outros estudos mostraram que a maioria das
manifestacdes de piodermite sdo secundarias a uma doenca de base, principalmente
alergopatias, devido ao fato de que a bactéria mais predominantemente isolada das
piodermites superficiais & Staphylococcus pseudintermedius, principal microrganismo
gue compde a microbiota residente da pele e mucosas dos cées (PINCHBECK et al.,
2007; FAZAKERLEY etal., 2010; LARSEN et al., 2018). Com isso, o termo “piodermite

idiopatica ou primaria” deixou de ser utilizado.

2.2.1 Microbiota da pele canina

A microbiota da pele é separada em dois grupos, a microbiota residente e a
transitoria. A microbiota residente € estavel, consistente, e no cdo € composta por uma
variedade de bactérias, fungos e virus, sendo os mais encontrados Staphylococcus
pseudintermedius, Micrococcus spp., Clostridium spp., Propionibacterium acnes,
Streptococcus spp., Acinetobacter spp., estafilococos coagulase negativos
(Staphylococcus schleiferi schleiferi e Staphylococcus epidermidis) e Malassezia
pachydermatis (HARVEY; LLOYD, 1995; HOFFMANN et al., 2014; KROGH,;
KRISTENSEN, 1976; MORRIS et al., 2006; NAGASE et al., 2002).

A microbiota transitoria € aquela proveniente do meio externo, que pode
permanecer na pele por um periodo de horas ou dias (KONG; SEGRE, 2012). No céo
€ composta por Bacillus spp., Corynebacterium spp., Proteus mirabilis, Escherichia
coli, Pseudomonas spp. e estafilococos coagulase positivos (HARVEY; LLOYD,
1995). Pertencer a um desses grupos nado é sinal de maior viruléncia, pois todos os

microrganismos citados podem causar doenca (WEESE, 2013).
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Estudos demonstraram que a pele de cées atépicos possui menor diversidade
de espécies de bactérias e maior quantidade de S. pseudintermedius (pele e
mucosas) do que animais saudaveis (FAZAKERLEY et al, 2009; HOFFMANN et al.,
2014). Além disso, a pele desses animais € mais inflamada e possui alteracdes da
barreira lipidica e de outros mecanismos de defesa normais da pele, predispondo as
infeccdes bacteriana e fungica (OLIVRY, T.; NAYDAN, D.K.; MOORE, P.F., 1997).

A espécie mais frequentemente isolada em lesdes de piodermites em cées € o
Staphylococcus pseudintermedius, porém, ha alguns anos, esta espécie era relatada
como S. intermedius. Sasaki et al. (2007) analisou fenotipicamente e genotipicamente
117 cepas de S. intermedius derivadas de pele normal ou lesionada de animais de
varios estudos, e observou que a maioria delas seriam na verdade S.
pseudintermedius.

S. pseudintermedius foi primariamente isolada em 2005 em céo, cavalo e
papagaio como uma nova espécie (DEVRIESE et al., 2005). Faz parte do grupo SIG
(Staphylococcus intermedius group), juntamente com S. intermedius e S. delphini, por
serem indistinguiveis fenotipicamente (SASAKI et al.,, 2007). Em humanos, foram
relatados em casos de endocardite (VAN HOOVELS et al., 2006; RIEGEL et al., 2011),
infeccOes de pele e tecidos moles. Em um destes estudos, foi observado que a maioria
(92%) dos pacientes humanos infectados tiveram contato com cées, levantando a

hipétese de transmissdo zoonética dessa bactéria (SOMAYAJI et al., 2016).

2.2.2 Imunidade da pele

A pele possui mecanismos de defesa associados ao sistema imune, tanto em
sua resposta inata quanto adaptativa (MEDZHITOV; JANEWAY JR., 2000). A
resposta inata € composta por uma barreira fisica que consiste na propria epiderme e
seu estrato corneo, formado por queratinécitos unidos por desmossomos e matriz
celular hidrofébica (PROKSCH; BRANDNER; JENSEN, 2008). Além disso,
substancias quimicas como citocinas, cascatas de sinalizacdo especializadas,
sistema complemento, leucdcitos e peptideos antimicrobianos também tém um
importante papel na defesa inata (AFSHAR; GALLO, 2013), j& a resposta adaptativa
consiste na ativacdo de células T e B e expansdao clonal contra antigenos especificos
(MEDZHITOV; JANEWAY JR., 2000).
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Os peptideos antimicrobianos (PAMs) presentes na pele sdo produzidos pelos
queratinécitos e células de defesa (mastécitos e neutréfilos) e sédo induzidos por
infeccdo ou lesdo (BERNARD; GALLO, 2011; GALLO; NAKATSUJI, 2011). Os
receptores Toll-like (TLRs) sao ativados por lipopolissacarideos de bactérias gram-
negativas, peptidoglicanos e &cido lipoteicdico de bactérias gram-positivas, entre
outras substancias (JANEWAY JR.; MEDZHITOV, 2002; BERNARD; GALLO, 2011).
Os PAMs ossuem acao antibiético-simile, podendo se ligar a bicamada fosfolipidica
da membrana dos patégenos formando poros que desestabilizam e quebram a
membrana celular da bactéria, levando a sua lise (HENZLER-WILDMAN et al., 2004;
RADEK; GALLO, 2007).

As catelicidinas foram os primeiros PAMs encontrados na pele dos mamiferos
(GALLO et al., 1994), e em cées, chamada de cCath, sdo encontradas no estrato
granuloso e, em menor quantidade, no estrato corneo (ZANETTI; GENNARO;
ROMEQO, 1995; SANTORO et al., 2011). Outro tipo de PAMs séo as beta-defensinas
(cBD) com sete tipos identificados nos caes, sendo que um deles possui maior
expressao cutanea (cBD103) quando comparado aos outros (WINGATE et al., 2009;
LEONARD et al., 2012). Foram estudados os efeitos das cBD contra alguns patégenos
e observou-se que algumas delas apresentaram potente atividade contra S.
pseudintermedius meticilina-suscetivel (MSSP) e meticilina-resistente (MRSP)
(LEONARD et al., 2012).

Em um estudo comparando caes atdpicos e saudaveis, ndo foram encontradas
diferencas entre niveis de PAMs na pele com e sem lesdo, porém, observou-se menor
potencial antimicrobiano desses peptideos em cées atépicos, sugerindo uma
alteracdo em sua funcionalidade, o que tornaria esses animais mais suscetiveis a
infeccBes secundarias (SANTORO, 2018).

O mesmo autor em um estudo anterior, encontrou um resultado divergente, em
gue havia maior expressdo de cBD103 na pele de caes atépicos sem lesdes, em
comparacao com caes saudaveis sem lesdes. Neste estudo também foram analisados
cades com lesbes de pele, onde encontrou-se maior expressdo da mesma cBD em
caes atopicos do que em lesfes de caes saudaveis. Em contraste, os niveis de cBD1-
like em atopicos com infeccdo foi menor do que atépicos sem infec¢éo, o que poderia
significar que essa cBD nao tem um papel antimicrobiano importante em comparagao

com outros tipos. Também é possivel que uma diferenga na prorporcao entre os tipos
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de PAMs pode ser a causa de infeccbes secundérias mais frequentes em pacientes
atopicos (SANTORO et al., 2013).

2.2.3 Fatores de viruléncia

O género Staphylococcus sp. possui uma variedade de fatores de viruléncia, e
nas espécies mais estudadas, tanto em medicina humana quanto medicina
veterinaria, S. aureus e S. pseudintermedius, foram observados fatores de
aglomeracédo, formagdo de biofilme, toxinas, hemolisinas, leucotoxinas, toxinas
esfoliativas e enterotoxinas, coagulases, DNAses, proteina A e lipases (HAJEK, 1976;
RAUS; LOVE, 1983; FUTAGAWA-SAITO et al., 2006).

Entre as citotoxinas podemos citar hemolisina alfa e beta que causam lise de
eritrocitos (HAJEK, 1976; DZIEWANOWSKA et al., 1996; FUTAGAWA-SAITO et al.,
2006) e leucotoxina Luk-l (PREVOST et al., 1995; FUTAGAWA-SAITO et al., 2004a).
Também ha as toxinas esfoliativas, sendo a SIET (Staphylococcus pseudintermedius
exfoliative toxin) e EXI (expA e expB), as que causam manifestacdes clinicas como
eritema, esfoliacdo e crostas (TERAUCHI et al., 2003; FUTAGAWA-SAITO et al.,
2009; IYORI et al., 2010). lyori et al. (2011) demonstrou que a toxina EXI digeriu
desmogleina-1 (DSG1), causando lesGes erosivas na epiderme e separacdo da
camada granulosa da pele de cdes com impetigo, enquanto a SIET ndo demonstrou
nenhum destes efeitos, o que levantou o questionamento do papel da SIET na
patogenia do impetigo.

Os superantigenos sdo uma classe de antigenos que causam ativagcdo nao
especifica de células T e liberacdo massiva de citocinas, sendo que no caso do género
Staphylococcus sp. temos como exemplo as enterotoxinas. Alguns estudos
(FUTAGAWA-SAITO et al., 2004b; YOUN et al., 2011a; GARBACZ et al., 2013)
encontraram genes em amostras de S. pseudintermedius que codificam as
enterotoxinas A e E (SEA-SEE) e TSST-1 (toxina da sindrome do choque toxico). Além
disso, Edwards et al. (1997) identificaram uma enterotoxina canina tipo C (SEC
canina) de isolados de piodermite em caes, que induz vémito e proliferacdo de células
T.

Outros fatores de viruléncia seriam as proteinas de ancoragem da parede
celular, que participam da aderéncia do microrganismo as células do hospedeiro,
guais sejam SpsA, SpsR, SpsD, SpsL, SpsO e proteina A (PALMQVIST et al., 2002;
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BANNOEHR et al., 2011). A formagé&o de biofilme, definido como material amorfo de
mucopolissacarideo, é também um fator a ser considerado, pois protege a bactéria de
qualquer tipo de acéo fisica ou quimica, inclusive da imunidade do hospedeiro e dos
efeitos de antibioticos (ZEGANS et al., 2004). Garbacz et al. (2013) demonstrou que
a maioria das cepas de S. pseudintermedius produziu de moderada a grande
guantidade de biofilme, sendo essa uma caracteristica importante de sua
patogenicidade, pois facilita sua aderéncia a superficies bioticas e abioticas.

Nos ultimos vinte anos, foram publicados varios estudos sobre a producao de
biofilme por cepas de S. pseudintermedius isolados de cdes com ou sem infecgdes,
onde foram encontrados resultados divergentes sobre niveis de producéo de biofilme,
mas a maioria encontrou moderada a alta producédo (STEPANOVIC et al., 2000;
SINGH et al., 2013; STEFANETTI et al., 2017; VELAZQUEZ-GUADARRAMA et al.,
2017). Estudos também compararam cepas que apresentam genes de resisténcia a
antimicrobianos e cepas sensiveis a antimicrobianos. Meroni et al. (2019)
demonstraram que cepas de S. pseudintermedius que possuem genes de resisténcia
a antimicrobianos possuem maior capacidade de produzir grandes quantidades de
biofiime, o que estava de acordo com estudos anteriores (ARCIOLA et al., 2005;
PROIETTI et al., 2015; STEFANETTI et al., 2017).

2.2.4 Staphylococcus aureus resistente a meticilina, Staphylococcus

pseudintermedius resistente a meticilina (MRSP) e sua transmissao zoonadtica

2.2.4.1 Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA)

Na década de 1960, foram publicados no Reino Unido os primeiros estudos
reportando a existéncia de MRSA, a partir de casos de infec¢cbes hospitalares
(BARBER, 1961; JEVONS, 1961). A resisténcia a meticilina € conferida pelo gene
mecA, contido em um cromossomo chamado SCCmec (Staphylococcal cassette
chromosome) que codifica a proteina PBP2a, responséavel pela ligacdo da bactéria
aos antimicrobianos. Esta proteina tem baixa afinidade aos antimicrobianos beta-
lactamicos, incluindo cefalosporinas e carbapenémicos (DE LENCASTRE et al.,

1994). H& uma hipo6tese de que este cromossomo tenha se originado de bactérias
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adaptadas aos animais, e foi adquirido pelo S. aureus encontrados em humanos
(COUTO et al., 2003; SCHNELLMANN et al., 2006; TSUBAKISHITA et al., 2010).

S. aureus € um bactéria encontrada em pessoas saudaveis como parte da
microbiota residente na pele e mucosas, mas também € responsavel por infeccdes
leves de pele ou até mais invasivas (PANTOSTI, 2012). As infec¢Bes por MRSA em
humanos séo classificadas em trés tipos distintos: nosocomial, comunitaria e
associada a pecuéria. A infeccdo nosocomial se tornou endémica em paises
industrializados nas ultimas décadas, sendo que pessoas idosas, imunossuprimidas
e pacientes em periodo pés-cirargico apresentam maior risco de infeccdo (DIEKEMA
et al., 2001; HARBARTH et al., 2008).

A infeccdo comunitaria surgiu no final dos anos 1990 e caracteriza-se por
infeccbes de pele em pessoas jovens e saudaveis, podendo ser de quadros leves a
graves (MILLER et al., 2005) e raramente acompanhada de pneumonia (FRANCIS et
al., 2005). Ja a infeccéo associada a pecuaria surgiu, possivelmente, devido ao uso
de antibioticos nas criacdes de suinos, aves e ruminantes e se da com o contato direto
de pessoas com esses animais ou por meio do consumo dessas carnes (HASMAN et
al., 2010; HUBER et al., 2011).

Em cées, as cepas de MRSA mais comumente isoladas sdo de origem
nosocomial (LOEFFLER et al., 2005), geralmente infeccGes de feridas cirargicas ou
implantes ortopédicos, ressaltando a importancia da transmissdo zoonotica
(principalmente do homem, no caso o proprietario ou veterinario, para o cdo) (VAN
DUIJKEREN et al., 2003; OWEN; MOORES; COE, 2004). Além disso, um estudo
retrospectivo em um Hospital Veterinario na Pensilvania- EUA, demonstrou que
MRSA foi isolado de infec¢cbes mais invasivas, como as do trato génito-urinario,
respiratério, cavidades corporeas e espacos articulares (MORRIS et al., 2006).

A transmissao de cées para humanos também ja foi reportada, mas é menos
frequente e ocorre principalmente em pessoas imunossuprimidas ou idosas (CEFAI;
ASHURST; OWENS, 1994; MANIAN, 2003).

Um estudo conduzido em Ohio (EUA) abrangendo 135 residéncias com e sem
caes, encontrou uma prevaléncia de 63% de MRSA nas residéncias, sendo 2,8% de
humanos colonizados. Também foi observado que as familias que possuiam caes
tinham maior frequéncia de achado de MRSA do que familias sem cées, porém, néo
foram isoladas cepas de MRSA em nenhum dos caes estudados nesse grupo. Com

iISso, concluiu-se que nessa comunidade, os caes ndo possuiam um papel importante
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na manutencdo ou estabelecimento de colonizacdo por MRSA em lares saudaveis.
Nos lares positivos, 0s cées e as pessoas compartiihavam as mesmas cepas de
MRSA, indicando que o cao pode participar da transmissao zoonotica e na circulacao
da bactéria no meio, porém sua colonizacéo persistente € infrequente (VAN BALEN
et al., 2017).

Outro estudo conduzido em Hong Kong -China com 736 pessoas e seus 830
caes, pesquisando a prevaléncia de colonizagcdo por S. aureus, encontrou como
resultado 24% de colonizagdo em seres humanos e 9% nos cées. Quanto ao MRSA,
apenas quatro cepas de seres humanos e seis de caes possuiam o gene mecA. Os
cdes de proprietarios que eram profissionais de saude tenderam a ser mais
colonizados, e arota de transmissao principal € a do proprietario para o cdo, mas pode
ser considerada uma via de mao-dupla. Além disso, um achado interessante é que 0
contato proximo como lamber o rosto e dormir na mesma cama com 0s caes néo foi
considerado um fator de risco para maior colonizacdo tanto do humano quanto do cao
(BOOST; O'DONOGHUE; JAMES, 2008).

2.2.4.2 Staphylococcus pseudintermedius resistente a meticilina (MRSP)

Os primeiros estudos relacionados a resisténcia a antimicrobianos por bactérias
do género Staphylococcus sp. presentes em caes datam da década de 1980, e o
contato proximo entre humanos e cées contribui para a transferéncia de genes de
resisténcia entre S. aureus e S. pseudintermedius (NAIDOO; LLOYD, 1984; LLOYD;
LAMPORT; FEENEY, 1996). No final da década de 1990, um estudo conduzido nos
EUA isolou uma cepa de S. intermedius (atual S. pseudintermedius) que possuia o
gene mecA, demonstrando pela primeira vez que cées possuiam MRSP (GORTELL
et al., 1999).

Ao longo dos anos, usando a andlise de sequenciamento multilocus (Multilocus
sequence typing — MLST) foram detectadas varias linhagens e clones de MRSP,
sendo as duas mais comuns a ST68 na América do Norte e a ST71 na Europa
(PERRETEN et al., 2010). Porém, a linhagem ST71 foi observada como a mais
disseminada mundialmente, sendo isolada em 14 paises e 3 continentes (Europa,

Américas do Norte e Sul e Asia). Além disso, devido a falta de um ancestral comum
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as cepas sensiveis a meticilina (MSSP), as cepas de MRSP formam uma
subpopulacdo policlonal de S. pseudintermedius composta por linhagens
geneticamente distintas (DOS SANTOS et al., 2016).

De acordo com Dos Santos et al. (2016), a maioria dos isolados de MRSP no
mundo est&do na Europa (70,6%), seguido pela Asia (22,4%), América do Norte (6,2%),
Oceania (0,6%) e América do Sul (0,2%). Na Europa, foram encontradas prevaléncias
de MRSP entre isolados de S. pseudintermedius em caes e gatos que variaram entre
0,6 e 5,0% no Reino Unido (BEEVER et al., 2014; MALUPING; PAUL; MOODLEY,
2014); 0,9% e 7,0% na Holanda (DUIM et al., 2015); 2,1% e 3,8% na Finlandia
(GRONTHAL et al., 2014); 4,6 e 33,3% na Espanha (GOMEZ-SANZ et al., 2011,
2013a); 33% na ltalia (VENTRELLA et al., 2017; MENANDRO et al., 2019); e 16,9%
na Franca (HAENNI et al., 2014) nos ultimos dez anos.

Na Asia foram encontradas prevaléncias de 6,9% no Sri Lanka (DUIM et al.,
2018); 14,7% no Japéao (ISHIHARA et al., 2016); 27,1% na Coréia do Sul (YOUN et
al., 2011b); e 47,9% na China (FENG et al., 2012). J4 na Ameérica do Norte, a
prevaléncia varia de 6,0% a 28,6% (DETWILER et al., 2013; ECKHOLM et al., 2013;
DAVIS et al., 2014). As amostras de todos os estudos citados foram colhidas
principalmente de animais com piodermite superficial e otites, mas também de feridas
cirargicas, infeccbes do trato urinario, conjuntivite e mucosas nasal e perineal de
animais saudaveis.

No Brasil, alguns estudos reportaram a prevaléncia de MRSP em céaes com
otite externa, variando entre 10,8% e 17,3% (PENNA et al., 2009a, 2013; PENNA,
RABELLO; LILENBAUM, 2014), piodermite superficial entre 10,6%; 12,8%; 37,0% e
até 94,3% (PENNA et al., 2009b, 2013; BOTONI et al., 2016; BOURGUIGNON et al.,
2016), infeccdo do trato urinario (8,6%) (PENNA et al., 2010) e infeccbes oculares
superficiais (32,5%) (VARGES et al., 2009). Em um estudo no Rio de Janeiro-Brasil
conduzido em 2010, foi reportada pela primeira vez a presenca do clone europeu ST71
de MRSP em um isolado de material da narina de um cdo, sendo a primeira
caracterizacao genética de um isolado de MRSP na América do Sul (QUITOCO et al.,
2013).

Alguns estudos foram realizados na ultima década para pesquisar a taxa de
colonizagao de caes, gatos e humanos pelo MRSP e a possibilidade de transmissao
zoonotica deste patégeno. GOmez-Sanz et al., (2013b) encontrou ocorréncia de 3%

em cdes saudaveis, sendo que nenhum de seus proprietarios era positivo. Ja em
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estudos com cées infectados, a prevaléncia foi maior, ficando entre 60% e 87,5%; e
em seus proprietarios entre 3,6% e 8% (FRANK et al., 2009; LAARHOVEN et al., 2011;
VAN DUIJKEREN et al., 2011).

Também foram encontradas evidéncias de que a transmissao se dé por contato
direto dos animais e seus proprietarios, por meio de lambidas, mordidas, arranhdes,
presenca do animal na cama e eliminacgdo fecal destes patbgenos com consequente
contaminagao do ambiente (GUARDABASSI; SCHWARZ; LLOYD, 2004). A taxa de
contaminacdo do ambiente doméstico com MRSP ficou em torno de 70% das casas
analisadas em dois estudos na Holanda, sendo mais frequentemente positivos os
locais de alimentacdo e de descanso desses cédes, porém, a bactéria também foi
encontrada em locais onde nao havia circulagdo dos animais, como no chao embaixo
do sofa, indicando que a poeira domeéstica, composta por pelos e células epiteliais do
cao, teria um papel importante na manutencao e distribuicdo do MRSP no ambiente
(LAARHOVEN et al., 2011; VAN DUIJKEREN et al., 2011).

Estudos também foram realizados em clinicas e hospitais veterinarios e a taxa
de colonizacao, principalmente das narinas e mdos dos funcionarios, variaram entre
1,6% e 5,3%, indicando que o contato direto com animais infectados e/ou colonizados
pelo MRSP representam maior risco para colonizacdo e/ou infec¢do de veterinarios,
auxiliares veterinarios e estudantes de veterinaria, sendo esse, portanto, um risco
ocupacional (MORRIS et al., 2010; PAUL et al., 2011; RODRIGUES et al., 2017;
FEBLER et al., 2018). Além disso, alguns estudos também analisaram o ambiente,
encontrando até 54% de colonizacdo de clinicas veterinarias pelo MRSP, porém, foi
observado que com a limpeza e desinfeccao do ambiente, as taxas de contaminacéo
ambiental diminuiram (VAN DUIJKEREN et al., 2011).

No mesmo estudo também foi observado que cdes com doenca clinica
(piodermite, otite, infeccdo de feridas cirurgicas) tém maior probabilidade de infectar e
colonizar seus contactantes, quer sejam caes e gatos ou os proprios donos, com
MRSP (VAN DUIJKEREN et al., 2011). Contudo, as pessoas que convivem com caes
positivos para MRSP ndo costumam ser permanentemente colonizadas apdés a
eliminacdo do patégeno e/ou cura clinica do animal (FRANK et al., 2009). Apesar
disso, MRSP em cées pode persistir por mais de um ano apos a infeccédo inicial
(LAARHOVEN et al., 2011).

De modo geral, em humanos, a infeccéo por S. pseudintermedius é rara, sendo

mais frequente em pessoas que tém contato direto com cdes e gatos durante um longo
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periodo de tempo, e que possuam algum fator imunossupressor (KMIECIAK;
SZEWCZYK, 2018). O maior risco para a saude publica estaria no fato de ocorrrer o
compartilhamento de genes de resisténcia a antimicrobianos entre bactérias
Staphylococcus spp. provenientes da microbiota humana e animal. Essa transferéncia
horizontal de genes ocorre na dire¢éo oposta da transmisséo bacteriana, por exemplo,
uma bactéria humana transmitida para o animal vai adquirir genes das bactérias da
microbiota comensal do animal, e vice-versa (GUARDABASSI; SCHWARZ; LLOYD,
2004).

De acordo com Somayaji et al.,, (2016), quando em humanos, S.
pseudintermedius esta associado a infeccdo de pele e tecidos moles caracterizada
como de leve a moderada, assim como nos cées. Nesse estudo o autor reportou 24
casos e observou que 91,7% dos pacientes infectados tiveram contato com um céao
infectado em algum periodo, o que confere fator de risco importante para transmisséo
zoonotica. Além disso, trés pacientes (12,5%) estavam infectados com MRSP, sendo
dois deles com infeccdo de pele ou tecidos moles e o outro com infeccéo de protese
articular. Os médicos néo tiveram problemas no tratamento destes casos, levantando
a hipotese de que a viruléncia de S. pseudintermedius em humanos pode diferir da

viruléncia no céo, no qual é considerado um patégeno primario.

2.3 MANIFESTACOES CLINICO-DERMATOLOGICAS

A avaliacao clinica geral é extremamente importante, pois permite a exclusao
ou a confirmacdo de uma possivel doenca de base, como as endocrinopatias. O
exame fisico voltado ao tegumento de um animal com infec¢do bacteriana na pele é
muito importante, pois pelo aspecto lesional é possivel inferir o tipo de piodermite
apresentado, ainda que algumas lesdes sejam comuns a mais de um tipo, conforme

sera descrito a seguir.
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2.3.1 Piodermites de superficie

Na classificacdo das piodermites de superficie inclui-se a dermatite
piotraumatica, o intertrigo e a sindrome de supercrescimento bacteriano. A dermatite
piotraumatica ou dermatite Umida aguda tem inicio abrupto e é causada pelo
autotraumatismo no ato de cocar (lambedura, mordedura ou rocadura) devido a
alguma doenca de base pruriginosa. Geralmente encontra-se uma lesdo Unica,
alopécica, erodida ou ulcerada, de aspecto Uumido e coloracdo amarelada e até
brilhante, altamente pruriginosa e por vezes dolorida, podendo ter localizacdes
variadas. As doencas de base podem ser ectoparasitoses, alergopatias cutaneas,
afeccdes de glandulas adanais, otites externas, psicodermatoses e até doencas
musculo-esqueléticas que causem dor e lambedura local (LARSSON JR;
HENRIQUES, 2020). A figura 1 representa um exemplo de lesdo desta forma de

piodermite.

Figura 1 - Les&o cutanea correspondente

a quadro de dermatite imida aguda ou
dermatite piotraumética em céo da raca
Golden Retriever. Fonte: Arquivo pessoal da
M. V. Mércia Sonoda (2020).

O intertrigo ou dermatite das dobras cutadneas ocorre em animais de ragas que
possuem excesso de pele como Shar pei, Bulldog Francés, Bulldog Inglés, Pug, entre
outras, em locais de dobras cutaneas como face, base de cauda e regido perivulvar.
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Devido a falta de ventilagdo e/ou higiene adequada destes locais, ha proliferacdo
bacteriana e fungica, causando eritema, mau odor, untuosidade e exsudato
esbranquicado. Em casos mais graves podem ocorrer erosdes, Ulceras e dor (BECO
et al., 2013).

A sindrome de supercrescimento bacteriano (SCB) € uma afeccéo secundaria
a uma doenca de base, geralmente alergopatias cutaneas, caracterizada por eritema
difuso, descamacdo, exsudato untuoso e queratoseborreico, lignificacao,
hiperqueratose, odor forte, escoriacbes e alopecia. Geralmente acomete a regiao
ventral, principalmente regides axilar e inguinal, mas também pode acometer regido
interdigital e pinas. Por assemelhar-se clinicamente & malasseziose, deve-se realizar
exame citologico das lesbes, onde evidencia-se um excessivo nimero de cocos
extracelulares e baixo nimero de neutrofilos. Lesdes tipicas de piodermite superficial
como papulas, pustulas, colarinhos epidérmicos e crostas estdo ausentes, pois as
bactérias néo estéo infiltradas na epiderme, apenas em sua superficie. Devido a isso,
alguns autores ndo a consideram como uma forma de piodermite (PIN et al., 2006;
GORTEL, 2013).

2.3.2 Piodermites superficiais

Nas formas de piodermite superficial, ha acometimento da epiderme e seus
anexos, podendo-se citar o impetigo, a foliculite bacteriana, e as piodermites
mucocutanea e esfoliativa como exemplos. O impetigo ocorre principalmente em caes
jovens menores de 12 meses de idade, e é caracterizado por pustulas epidérmicas
sem envolvimento folicular, papulas eritematosas, crostas melicéricas e colarinhos
epidérmicos. As lesGes predominam na regido abdominal meso e hipogastrica,
podendo se estender para regido axilar e face interna dos membros pélvicos. O prurido
€ discreto ou inexistente. Geralmente é secundario a uma doenca de base, sendo que
em filhotes deve-se investigar endoparasitoses, deficiéncias nutricionais e doencas
virais como cinomose (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). (Figura 2).
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Figura 2 - Lesbes compativeis

com piodermite superficial

secundaria em filhote de cédo
diagnosticado com demodicidose.
Fonte: Arquivo pessoal da M. V. Marcia
Sonoda (2020).

Héa uma outra forma de baixa ocorréncia na rotina, chamada impetigo bolhoso,
gue acomete cées adultos imunossuprimidos ou idosos. Possui 0 mesmo padrao
lesional, porém as pustulas sdo maiores, flacidas ou tensas, e rompem facilmente
formando crostas melicéricas, porém, sua etiologia envolve toxinas esfoliativas
estafilococicas que tém como alvo a DSG-1, levando a acantolise de células
epidérmicas superficiais. Pode ser secundaria a doencas imunossupressoras ou
hiperadrenocorticismo (GROSS et al., 2005).

A foliculite bacteriana tem como caracteristica a presenca de papulas e
maculas alopécicas mal delimitadas, que resultam em aspecto de “roedura de traca”,
podendo levar a alopecia multifocal, colarinhos epidérmicos, crostas, escamas,
hiperpigmentacado, pustulas com foliculo piloso em seu centro. O prurido varia de
inexistente a intenso e a distribuicdo das lesdes pode mimetizar o padrdo da
dermatose que a originou. Geralmente esté localizada em areas de rarefacédo pilosa
(regides meso e hipogastrica ventral, axilares, toracica lateral e dorsal, interdigital),

podendo até ser generalizada. Como causas primarias podemos citar as alergopatias
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cutaneas, dermatopatias parasitarias (escabiose e demodiciose),
hiperadrenocorticismo, hipotireoidismo, displasias foliculares e anormalidades de
corneificacdo (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). A figura 3 representa uma
apresentacao classica dessa afeccéo.

Figura 3 - Lesdes compativeis

com quadro de foliculite superficial
bacteriana em céo da ra¢a Bulldog
Francés em aspecto "roedura de traga".
Fonte: Arquivo pessoal da M. V. Marcia
Sonoda (2020).

A piodermite mucocutanea € uma forma infrequente que acomete as juncdes
mucocutaneas, principalmente regido perilabial e em menor frequéncia as regifes
periocular, nasal, vulvar, prepucial e anal. Sdo lesbes eritematosas, com edema,
erosdo ou Ulcera e crostas, podendo até fistulizar, com acometimento bilateral.
Também apresentam mau odor e manifestacdo de prurido e dor. Em casos cronicos
pode haver discromia e/ou hiperpigmentacao. Geralmente comedouros e bebedouros
de plastico podem ser fatores sensibilizantes, associados com uma doenca de base.

Pelas caracteristicas lesionais € Importante diferenciar de doencas imunomediadas,
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principalmente o pénfigo (BASSETT; BURTON; ROBSON, 2004; LARSSON JR,;
HENRIQUES, 2020).

A piodermite esfoliativa é causada por toxinas estafilocécicas, como a SIET e
possui dois fenétipos. O primeiro e mais frequente, ocasiona piodermite superficial
generalizada, caracterizada por colarinhos epidérmicos que se expandem
rapidamente, cobrindo uma grande &rea. Inicialmente pode-se identificar pustulas,
mas sdo transitdrias. As lesBes sdo alopécicas, eritematosas, de crescimento
centrifugo, podendo apresentar hiperpigmentacdo central. Geralmente acomete
regides axilar e inguinal, podendo também podem ser encontradas no dorso. Cées da
raca Pastor de Shetland e outros cées de pastoreio podem apresentar lesbes mais
exuberantes, com colarinhos epidérmicos chegando a cinco centimetros de diametro
e com presenca de crostas. O segundo fendtipo € incomum e apresenta-se como
eritema localizado ou generalizado de inicio agudo e intensa descamac¢éao. Em ambas
as formas o prurido tem intensidade variavel. Uma caracteristica € o sinal de Nikolsky
positivo, devido a degradacao de moléculas de DSG-1 na patogenia dessa dermatose
(GROSS et al., 2005; OLIVRY; LINDER, 2009; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

2.3.3 Piodermites profundas

Com relacéo as piodermites profundas, podemos citar a foliculite/furunculose,
celulite, piodermite nasal, piodermite mentoniana e piodermite interdigital
(pododermatite). Estas formas geralmente originam-se a partir de uma piodermite
superficial, podendo coexistir com esse quadro (MILLER; GRIFFIN; CAMPBELL,
2013; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

O complexo foliculite/furunculose esta associado com inflamacéo e ruptura de
foliculos e liberacdo de seu conteddo na derme, criando uma reacdo de corpo
estranho e infeccao localizada na derme e tecido subcutaneo. O curso das lesdes
depende da imunocompeténcia do hospedeiro, ja que esta enfermidade é considerada
multifatorial, envolvendo predisposicdo genética, doenca de base como as
alergopatias, endocrinopatias, doencas parasitarias e alteracdes no sistema imune.
Sabe-se que as ragas American Pit Bull Terrier e Bull Terrier apresentam
predisposicdo. Caes da raca Pastor Alemao também possuem um tipo caracteristico

de piodermite profunda, cujas lesdes encontradas sdo pépulas, alopecia, edema,
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crostas heméticas ou melicéricas, Ulceras, formacdes vesicobolhosas de coloracao
avermelhada, violdcea ou até enegrecida. Também encontram-se nddulos e fistulas
com exsudacdo serossanguinolenta, purulenta, piossanguinolenta ou de aspecto
hemorragico. A pele apresenta-se edemaciada e dolorida. Ja as lesbes de quadros
cronicos sado atroficas, leucodérmicas, cicatriciais, firmes e fibrosadas. A localizagéo
das lesdes depende da doenca de base. Além disso, lesGes caracteristicas de
piodermite superficial frequentemente estdo presentes e podem ocorrer sintomas
sisttmicos como febre e prostracdo. (BECO et al.,, 2013; MILLER; GRIFFIN;
CAMPBELL, 2013; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Algumas formas localizadas de piodermite profunda seriam a piodermite nasal
e a mentoniana, que podem coexistir com lesées em outras regides do corpo. A
piodermite nasal tem lesdes de hipotricose ou alopecia, papulas, eritema, formacdes
vesicobolhosas eritematosas ou violaceas, crostas hematicas e erosdes. Os fatores
perpetuantes séo a rocadura/esfregadura em locais como paredes e exposicéo solar
no caso de caes com pelame claro. A piodermite mentoniana € mais predominante
em cées jovens de pelo curto e apresenta lesbes como eritema, papulas e nédulos
gue drenam exsudato piossanguinolento, crostas hematicas ou melicéricas, edema e
formac0Oes vesicobolhosas eritematosas ou violaceas. Pode-se considerar a hipotese
de dermatite de contato com plastico dos comedouros e bebedouros. Ambas sdo
muito dolorosas e pruriginosas (MILLER; GRIFFIN; CAMPBELL, 2013; LARSSON
JR.; HENRIQUES, 2020).

A piodermite interdigital, também chamada de foliculite/furunculose podal é
uma infeccdo secundaria a uma doenca de base, mais comumente demodiciose e
alergopatias. Tem como caracteristica lesional a presenca de edema, alopecia,
eritema difuso, formacBes vesicobolhosas ou cisticas eritematosas ou de coloracéo
violacea, trajetos fistulosos com exsudato serossanguinolento, piossanguinolento ou
hemorragico, paroniquia e ulcera¢gdes. O animal apresenta variados graus de prurido
e dor, podendo apresentar claudicacdo intermitente. E uma forma de piodermite com
alta recorréncia e dificil tratamento. Deve ser realizado o diagndstico diferencial com
a pododermatite linfocitica-plasmocitica ou pododermatite piogranulomatosa estéril,
gue é responsiva a corticosterodides e ciclosporina (BAJWA, 2016; LARSSON JR.;
HENRIQUES, 2020). Um exemplo de lesdo esta apresentado na figura 4.
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Figura 4 - Furunculose interdigital com nodulo
eritematoso e alopécico em céo. Fonte: Beco
et al. (2013).

A celulite € uma inflamacéo e infeccdo que acomete as camadas profundas
da derme e tecido subcutaneo, geralmente localizada, porém pouco delimitada. A
lesdo apresenta-se edemaciada, dolorida, drenando liquido purulento ou
sanguinolento e 0s pacientes acometidos apresentam sinais sistémicos, como febre e
prostracdo. A fascite necrotizante € uma forma rara e severa de celulite associada
com certas toxinas bacterianas de Streptococcus spp. (NAIDOO et al., 2005; BECO
et al.,, 2013). Além disso, a celulite juvenil € uma forma estérii que acomete
principalmente filhotes, onde ha edema facial agudo, aparecimento de papulas,
pustulas, crostas e até fistulas. Esta condicdo deve estar presente no diagndstico
diferencial, pois é estéril e responde ao tratamento com corticosterdides (MILLER;
GRIFFIN; CAMPBELL, 2013). Como exemplo, a figura 5 representa uma lesao

edemaciada, eritematosa e necrosada.
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Figura 5 - Celulite localizada em regido axilar

e membro anterior de cdo. Fonte: Beco et al. (2013).

2.4 DIAGNOSTICO

O diagnéstico das piodermites €, na quase totalidade das vezes, realizado
apenas pela anamnese e exame fisico e dermatolégico detalhado, portanto, € um
diagndstico essencialmente clinico. A avaliagdo dos padrdes e topografias lesionais
sdo de imenso valor diagnostico, porém alguns exames complementares podem ser
necessarios para auxiliar na exclusdo de diagndsticos diferenciais. Estes exames
seriam o citologico, histopatolédgico e a cultura e antibiograma de material proveniente
de lesbes cutaneas (BECO et al., 2013; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). As

figuras 6 e 7 representam lesBes caracteristicas de piodermite superficial.
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Figura 6 - Crostas melicéricas em céo

da raca Maltés, lesdo sugestiva de
piodermite superficial. Fonte: Arquivo pessoal
da M. V. Méarcia Sonoda (2020).

Figura 7 - Papulas, pustulas e crostas melicéricas

em céo, sugerindo um guadro de piodermite superficial.
Fonte: Arquivo pessoal da M. V. Marcia Sonoda (2020).

Além do diagnostico da piodermite, deve-se sempre realizar a busca pela
doenca de base que ocasionou a infec¢do, lembrando que as mais comuns sdo as
alergopatias e dermatopatias parasitarias, hiperadrenocorticismo, hipotireoidismo,
displasias foliculares e anormalidades de corneificagdo (BLOOM, 2014).
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2.4.1 Citologia

A citologia € um método diagndstico rapido, minimamente invasivo, de baixo
custo e facil execugdo (BECO et al., 2013; BLOOM, 2014). E indicada, no caso da
avaliacdo de lesbBes cutaneas, para acrescentar informagcbes ao diagnéstico ou
confirmar a suspeita clinica.

Os métodos de coleta podem variar de acordo com o tipo de lesdo existente.
Deve-se escolher lesdes representativas e recentes para aumentar a possibilidade de
diagnéstico. No caso de lesdes Umidas e exsudativas como crostas, pustulas e
secrecOes, pode-se realizar a técnica de imprint ou decalque, encostando a lamina
diretamente na lesédo. Nas lesdes crostosas, realizar o decalque da regiao abaixo das
crostas. Em pustulas, deve-se utilizar uma agulha estéril para rompé-la e encostar a
[amina no material purulento (MENDELSOHN; ROSENKRANTZ; GRIFFIN, 2006).

Para lesdes secas, untuosas, descamativas e erodidas ou lesdes
anatomicamente dificeis de acessar, como no espaco interdigital, utiliza-se a fita de
acetato. Deve-se pressionar firmemente o lado adesivo na regido da lesdo véarias
vezes para obter uma boa amostra. Em les6es onde a lamina para o decalque ou fita
de acetato ndo conseguem se acomodar, pode-se coletar o material com hastes de
algodao e transferir para uma lamina (MENDELSOHN; ROSENKRANTZ; GRIFFIN,
2006; BECO et al., 2013).

No caso de nddulos, placas, abscessos, linfonodos ou cistos, deve-se introduzir
uma agulha no centro da lesao e realizar o movimento em “leque”, em varias diregoes
antes de retira-la da leséo e transferir para uma lamina. Apdés, realizar um esfregaco,
corar e analisar ao microscopio (MENDELSOHN; ROSENKRANTZ; GRIFFIN, 2006;
BECO et al., 2013).

As laminas coradas devem ser avaliadas ao microscopio quanto a presenca de
microrganismos e células inflamatorias. As colora¢cdes mais comumente utilizadas sao
Wright-Giemsa modificado e pandtico rapido. Outras coloracdes como Ziehl-Neelsen
também podem ser utilizadas, mas apresentam maior nivel de dificuldade e
dispendem maior tempo, sendo menos comumente utilizadas na rotina dos
laboratérios (BECO et al., 2013).

Em piodermites superficiais, encontram-se grande quantidade de neutréfilos e

figuras cocdéides basofilicas, representando principalmente bactérias do género
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Staphylococcus spp., que podem se apresentar em localizacdo intra ou extracelular.
Os neutroéfilos podem estar integros ou degenerados (sdo maiores, com nucleos em
cariorrexis). Neutrofilos degenerados com presenca de cocos intracelulares
confirmam a presenca de infec¢do ativa (MENDELSOHN; ROSENKRANTZ; GRIFFIN,
2006; BECO et al., 2013; HILLIER et al., 2014). A figura 8 mostra uma lamina de
citologia cutanea em caso de piodermite superficial, contendo os elementos citados

anteriormente.
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Figura 8 - Citologia cutdnea de cdo corada com
Wright-Giemsa modificado. Aumento x 1000.
Vérios neutréfilos degenerados, bactérias cocoides
azuladas extracelulares e intracelulares fagocitadas
por neutréfilos. Fonte: Beco et al. (2013).

Em piodermites cronicas e/ou profundas, observam-se além de neutrofilos,
macrofagos fagocitando bactérias, células gigantes multinucleadas e linfocitos.
Dependendo da gravidade, os macréfagos estardo vacuolizados e degenerados.
Nesses casos, encontram-se poucas bactérias livres. Além de cocos, bacilos
aciddfilos podem estar presentes, indicando a presenca de bactérias dos provaveis
géneros Pseudomonas spp., Proteus spp. e coliformes (MENDELSOHN;
ROSENKRANTZ; GRIFFIN, 2006; BECO et al., 2013). A figura 9 ilustra os elementos

citados.
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Figura 9 - Citologia cutanea por imprinting de furunculose
de céo corada com Wright-Giemsa modificado. Aumento
de x 1000. Presenca de grandes macrofagos ativados,
debris celulares, neutréfilos degenerados. Além de
linfocitos, plasmécitos e eritrdcitos. Figuras bacterianas
esparsas. Fonte: Beco et al. (2013).

Além disso, nas citologias cutaneas podem-se observar os queratinocitos
anucleados (cornedcitos), queratinocitos nucleados indicando paraqueratose (intensa
reposicado das camadas cutaneas devido a lesédo), granulos de querato-hialina e até
células acantoliticas (queratindcitos de camadas mais profundas que perderam
adesdo a outros queratinécitos), que podem ser encontradas em casos de
furunculose, por exemplo (MENDELSOHN; ROSENKRANTZ; GRIFFIN, 2006).

2.4.2 Histopatologia

O exame histopatolégico ndo € utilizado para o diagndstico definitivo das
piodermites, pois o exame clinico juntamente com o exame citoldgico, costumam ser
suficientes. Porém, em alguns casos € essencial para diagnosticar as doencas de
base que predispde a infeccdo secundaria. Geralmente recomenda-se tratar a
piodermite primeiro, pois pode prejudicar a identificacao de lesdes de outras doencas
e na diferenciacdo com doengas imunomediadas que possuam 0s mesmos padrdes
lesionais (GORTEL, 2013).
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Para coleta de material cutaneo, recomenda-se desinfeccdo da regido da
lesédo com &lcool e utilizacdo de instrumentos e luvas estéreis. Realiza-se anestesia
local, regional ou geral e coleta-se das areas periféricas das lesbes para comparagao
com tecido saudavel/normal. Os fragmentos coletados devem ser armazenados em
solucgédo de formalina a 10% e posteriormente corados com hematoxilina e eosina (HE)
ou Giemsa (ROJKO; HOOVER; MARTIN, 1978; BECO et al., 2013).

No caso de SCB, pode-se encontrar um padréo superficial, perivascular e as
vezes intersticial e dermatite hiperplasica. Hiperqueratose também foi encontrada,
sendo ortoqueratotica focal ou difusa, ou paraqueratotica. Hiperplasia epidérmica foi
variavel, regular ou irregular; exocitose linfocitica; espongiose focal ou difusa;
observacéo de cocos no estrato corneo; incontinéncia pigmentar leve a moderada. As
células inflamatorias predominantes foram mastocitos, linfocitos, macrofagos, sendo
menos comum neutrofilos, e raramente plasmacitos e eosinofilos (PIN et al., 2006).

Em piodermites superficiais, encontram-se pustulas neutrofilicas subcorneais
contendo cocos, queratinécitos acantoliticos e neutrofilos degenerados. As pustulas
apresentam-se rodeadas por leve edema intercelular (espongiose). Na derme, leve
dermatite perivascular neutrofilica com leve edema (BAUMER et al., 2016). No caso
de piodermite esfoliativa, observam-se pustulas superficiais epidermais, espongiose,
com uma proeminente elevacao do estrato corneo, cocos gram-positivos, neutrofilos
degenerados (GROSS et al.,, 2005). A figura 10 ilustra um exemplo de exame
histopatoldégico de colarinho epidérmico presente em cédo diagnosticado com

piodermite esfoliativa superficial.
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Figura 10 - Microscopia 6tica de colarinho epidérmico de céo
diagnosticado com piodermite esfoliativa superficial.
Presenca de pustula subcorneal com alguns neutrofilos.
Fonte: Olivry, T.; Linder, K. E. (2009).

Nas pododermatites recorrentes e persistentes, o exame histopatolégico pode
ser importante para investigar a presenca de um fator predisponente, como a
presenca de corpos estranhos exdgenos ou endégenos (fragmentos de pelos ou
gueratina), infeccéo bacteriana profunda, parasitas, fungos e neoplasias. Encontra-se
perifoliculite, foliculite ou furunculose e inflamacdo piogranulomatosa (NUTTAL;
HARVEY; MC KEEVER, 2009; MILLER; GRIFFIN; CAMPBELL, 2013).

Nos demais tipos de piodermites o exame histopatologico é de pouca validade

diagndstica, sendo raramente solicitado.

2.4.3 Cultura e antibiograma

A cultura de material tegumentar ndo € um exame rotineiramente utilizado no
diagndstico das piodermites. Como visto anteriormente, a citologia cutanea possui
maior valor diagnostico e deve ser utilizada como exame inicial, além disso, também
pode-se comparar os resultados com o exame histopatolégico, por exemplo (BECO
et al., 2013).
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Entretanto, existem algumas indicag0es para a realizagéo deste exame, como
infecgBes que representem risco a vida do animal, lesdes consistentes com piodermite
profunda, bacilos observados na citologia, suspeita de infec¢cOes bacterianas
incomuns (Mycobacterium sp.; Actinomyces sp.; Nocardia sp.), tratamento empirico e
ndo efetivo com antibiéticos e piodermites recorrentes. Além disso, infeccbes pos-
cirdrgicas, feridas com retardo na cicatrizacao e pacientes que receberam um ou mais
tipos de antibioticos de amplo espectro sdo mais propensos a apresentarem
resisténcia antimicrobiana (MAY, 2006; GUARDABASSI; FONDATI, 2009; GORTEL,
2013).

Para obter material biolégico para cultura ha varios métodos dependendo do
padrdao da lesdo apresentada. Busca-se selecionar lesdes representativas, mais
recentes e integras. No caso de pustulas intactas, pode-se furar com uma agulha
estéril e coletar o conteado com um swab. Em colarinhos epidérmicos, considerar a
borda, e em crostas priorizar a coleta do material que esta embaixo. No caso de
papulas eritematosas, pode-se debridar com uma agulha estéril e coletar o material
com um swab; nas lesdes profundas deve-se pressionar para drenar a secrecao. O
material deve ser transportado ao laboratério em meio de cultura adequado (MILLER;
GRIFFIN; CAMPBELL, 2013).

Ha véarios métodos utilizados para o antibiograma, como difusdo em discos,
microdiluicdo ou macrodiluicdo em caldo e E-test (método gradiente). Um dos mais
utilizados € o método de Kirby-Bauer ou difusdo em disco, onde uma quantidade de
bactérias é cultivada em placas de agar na presenca de discos impregnados de
diferentes antimicrobianos. Comisso, ha formacéo de um halo ao redor de cada disco,
de acordo com o nivel de inibicdo do crescimento das bactérias. H4 um padrao de
reconhecimento estabelecido por alguns comités, como o Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) e o British Society for Antimicrobial Chemotherapy (BSAC),
gue determinam os tamanhos de cada halo para cada espécie de bactéria, indicando
se 0 microrganismo é sensivel ou resistente aquele farmaco (JORGENSEN;
TURNIDGE, 2007; SCHWARZ et al., 2010). A figura 11 ilustra um exemplo de teste

de difusdo em disco Kirby-Bauer com as zonas de inibicdo ao redor de cada disco.
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Figura 11 - Teste de antibiograma
de difusdo em disco Kirby-Bauer.
Fonte: Beco et al. (2013).

Outro método bastante utilizado € o de microdiluicio em caldo, onde uma
certa quantidade de bactérias € cultivada com diluicfes de diferentes antimicrobianos,
e assim determina-se o MIC (minimum inhibitory concentration) ou CIM (concentracéo
inibitéria minima), que € a menor concentragdo de um antibidtico que inibe
completamente o crescimento de um microrganismo in vitro (JORGENSEN;
TURNIDGE, 2007).

Ja no E-teste, sdo utilizadas tiras contendo, ao longo delas, antimicrobianos
com diferentes concentracdes. Assim, produzem uma zona eliptica onde também
pode-se identificar o MIC de acordo com o gradiente de inibicdo apresentado
(JORGENSEN; TURNIDGE, 2007).

Mesmo com o teste, a interpretacao dos resultados de antibiogramas deve ser
cautelosa pois alguns fatores interferem na eficacia da droga in vivo, como o local de
infeccdo, habilidade da droga de atingir as concentracfes adequadas e acéo
bacteriostatica ou bactericida. Outro ponto importante € que o clinico deve se atentar
ao padrao fenotipico de resisténcia que aquele microrganismo apresenta para
direcionar a escolha do tratamento. Como exemplo importante nas piodermites, deve-
se avaliar a presenca de resisténcia a oxacilina ou meticilina no caso de
Staphylococcus sp. isolados das lesfes, o que indicaria resisténcia a toda classe de
beta-lactamicos (SCHWARZ et al., 2010; TASCINI et al., 2016).
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Ha outros tipos de bactérias resistentes principalmente na medicina humana,
como Enterococcus spp. resistentes a cefalosporinas, Streptococcus spp. resistentes
a beta-lactamicos e macrolideos e Pseudomonas spp. resistentes a varias classes de
antibioticos, por exemplo. Por isso, deve-se atentar ao padrdo de multirresisténcia que
0S microrganismos possam apresentar, sendo caracterizada a multirresisténcia pela
resisténcia a trés ou mais classes de antibiéticos (SCHWARZ et al., 2010; TASCINI et
al., 2016).

Além disso, deve-se correlacionar os resultados com outros exames ja
realizados, principalmente citologia cutanea para diferenciar 0os microrganismos
isolados de agentes causadores ou contaminantes.

Concluindo, o exame de cultura e antibiograma é essencial em alguns casos
para direcionar a escolha do melhor tratamento e evitar a sele¢do de novas bactérias

multirresistentes, o que tem grande importancia na saude animal e humana.

2.4.4. Diagnoésticos diferenciais

Como diagnésticos diferenciais devemos considerar dermatoses que
possuam o mesmo padréo lesional dos diferentes tipos de piodermites ja citados, além
de sempre investigar quais sdo as causas predisponentes para aquela infeccéo
secundaria.

Iniciando com as piodermites de superficie, no caso da dermatite
piotraumatica, deve-se diferenciar de doencas como demodiciose, farmacodermia,
dermatite psicogénica, dermatite de contato ou até neoplasias, embora menos
frequente. Todas elas apresentam como principal manifestacdo prurido e dor local
(LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). Ja sobre a sindrome de SCB, deve-se realizar
exame citolégico para diferenciacdo de malasseziose (PIN et al., 2006).

Nas piodermites superficiais, deve-se diferenciar o impetigo de dermatite
alérgica a picada de pulgas e foliculite bacteriana, sendo que o padrédo das pustulas
pode trazer maiores informagfes. A foliculite bacteriana é muito semelhante a
dermatofitose, porém também pode ser confundida com demodiciose ou até pénfigo
folidceo (HILLIER et al., 2014; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).
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A piodermite mucocutanea tem grande semelhanca com uma variedade de
dermatoses, como pénfigo, lUpus eritematoso, intertrigo, demodiciose e dermatite
trofoalérgica. Ja a piodermite esfoliativa deve ser diferenciada da propria foliculite
bacteriana, pénfigo superficial, eritema multiforme, dermatofitose e até impetigo
bolhoso senil (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Quanto as piodermites profundas, deve-se diferenciar de demodiciose,
farmacodermia e enfermidades imunomediadas como pénfigo e lupus eritematoso. Na
piodermite nasal considerar furunculose eosinofilica de face, dermatite actinica,
carcinoma espinocelular e lapus eritematoso discoide. Na localizagdo mentoniana,
considerar demodiciose, dermatite de contato por plastico e acne (pouco frequente)
(LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

A pododermatite ou piodermite interdigital tem uma variedade de diagnosticos
diferenciais e dermatoses predisponentes, como alergopatias, demodiciose,
malasseziose, dermatofitose, esporotricose, criptococose, neoplasias (linfoma
epiteliotrépico, carcinoma de células escamosas), dermatoses enddcrinas e sindrome
do piogranuloma estéril (BAJWA, 2016; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Inevitavelmente apos a resolucao das piodermites, o médico veterinario deve
continuar pesquisando a doenca de base daquele paciente, comecando com as
doencas de apresentacdo semelhante e por fim as doencas menos frequentes, para
chegar ao diagnaostico definitivo e recomendar o manejo adequado daquela condicéo

apresentada, evitando recidivas do quadro em questao.

2.5 TRATAMENTO

O manejo terapéutico das piodermites é frequentemente multimodal, com
diversos ativos antissépticos, antimicrobianos e corticosterdides em variadas formas
farmacéuticas para terapia topica, isolada ou combinadas com terapia sistémica,
dependendo do quadro do paciente.

O mais importante € conduzir um planejamento diagndstico eficaz para
caracterizar a doenca de base, pois sO assim evita-se falhas terapéuticas e/ou
recorréncia do quadro de piodermite. Além disso, alguns fatores como extensao e

gravidade das lesbes, temperamento do paciente, tipo de pelagem, ambiente onde
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vive e 0 comprometimento do proprietario com o tratamento prescrito, S840 essenciais
para o sucesso da terapia (HILLIER et al., 2014; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Estudos recentes utilizando principios ativos alternativos, como extratos
vegetais, mel, entre outras substancias estédo crescendo no mundo académico. Com
isso, deve-se atentar as novas possibilidades para minimizar o uso de antimicrobianos
devido a sua alta capacidade de gerar resisténcia em certos géneros de bactérias,
principalmente Staphylococcus spp., impactando diretamente na saldde humana
(MUELLER et al., 2012).

2.5.1 Terapiatodpica

A terapia topica vem sendo priorizada nos ultimos anos devido ao constante
crescimento dos niveis de resisténcia bacteriana nos animais e humanos. Com a agao
localizada, o principio ativo age majoritariamente a pele evitando a morte de bactérias
sensiveis e sobrevivéncia de bactérias resistentes que sdo encontradas em outros
orgaos, como intestinos, vesicula urinaria e trato genital por exemplo, mantendo a
microbiota destes locais equilibrada (HILLIER et al., 2014).

Da mesma forma, demais vantagens seriam resolucdo do quadro lesional
mais rapidamente, diminuicdo do tempo de administracéo de antibiéticos orais quando
necessarios, efeitos adversos minimos ou inexistentes e eliminacédo de alérgenos,
microrganismos e debris da superficie da pele com a acédo dos banhos (BLOOM, 2014;
HILLIER et al., 2014).

Algumas limitacBes incluem o comprometimento e disponibilidade do
proprietario, pois a terapia topica necessita de mais tempo e dedicacdo, dada a
frequéncia de aplicacbes e/ou banhos, além da cooperacdo e temperamento do
paciente e extensdo da area a ser tratada, o que pode elevar o custo dos produtos
utilizados (BLOOM, 2014).

Ha algumas formas farmacéuticas utilizadas na medicina veterinaria para
aplicacao tépica, como xampus, sprays, cremes, locdes, pomadas, géis e até lencos
umedecidos. Sem duvida, a forma mais comumente prescrita pelos veterinarios sao
0s xampus terapéuticos, aplicados na maioria das vezes, entre duas a trés vezes por
semana, deixando agir no corpo por dez minutos para absor¢éo dos ativos. O tempo

de duracéo do tratamento varia entre quatro a oito semanas, sendo importante que
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seja continuado por até sete dias apos total cura clinica do animal (HILLIER et al.,
2014).

2.5.1.1 Clorexidina

A clorexidina € um principio ativo muito utilizado na maioria das formulacdes
para tratamento de piodermites. E uma biguanida sintética desenvolvida na década
de 1950, usada mundialmente como antisséptico na area médica, odontolégica e
médica veterinaria, tendo afinidade maior pela parede celular de bactérias gram-
positivas, porém, agindo também em gram-negativas. Tem acao bacteriostatica,
penetrando e rompendo a membrana citoplasmatica das bactérias e causando
extravasamento de seu conteido. Em concentracdes bactericidas, forma precipitados
intracelulares irreversiveis, causando a lise bacteriana. Além disso, também possui
acao fungicida, fungistatica e viricida para alguns tipos de virus (DAVIES et al., 1954;
BLOCK, 2000).

Diversos estudos reportaram a eficacia de concentracdes diferentes de
gluconato ou acetato de clorexidina na reducdo de contagem bacteriana em
piodermites superficiais e/ou de superficie, variando de 0,5% a 4% (KWOCHKA;
KOWALSKI, 1991; LLOYD; LAMPORT, 1999; LAMBRECHTS et al., 2004; EVANS et
al., 2009). Foi observado que a acéo antibacteriana ndo aumenta proporcionalmente
com a concentracdo, uma vez que existem outros fatores que interferem nesse
resultado, como a formulacgéo e principios ativos associados e que tém acao sinérgica,
como tris-EDTA e miconazol por exemplo (HARPER; EPIS, 1987; LLOYD; LAMPORT,
1999; PERRINS; BOND, 2003). Além disso, a presenca de debris celulares e lesdes
cutaneas podem interferir no tempo de acao deste ativo (MURAYAMA et al., 2010).

Utilizado em formula¢cdes como xampu e spray para caes, causa minima ou
nenhuma reacdo local e possui atividade residual de dois dias (HALLIWELL, 1991,
LEMARIE; HOSGOOD, 1995). Em um estudo realizado com aplicacdes de xampu e
spray contendo 4% de digluconato de clorexidina para tratamento de piodermite
superficial em cdaes, concluiu-se que foi igualmente efetivo a terapia sistémica
utilizando amoxicilina com &cido clavulanico 25 mg/kg, duas vezes ao dia por quatro

semanas e igualmente eficaz contra MRSP e MSSP, evidenciando que é possivel
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realizar tratamento tépico como Unica modalidade terapéutica nas piodermites
superficiais ndo complicadas (BORIO et al., 2015).

Todavia, apesar de todas as vantagens e amplo emprego desta substancia,
deve-se ficar atentos as possiveis reacfes adversas reportadas em humanos, como
dermatite de contato (OSMUNDSEN, 1982), alteracdes corneanas (TABOR,
BOSTWICK; EVANS, 1989), ototoxicidade (PEREZ et al., 2000) e reacfes anafilaticas
ou anafilactoides (OKANO et al., 1989). Relatos de suscetibilidade reduzida no caso
de uso humano existem (NOGUCHI et al., 2006), porém, na medicina veterinaria ndo
foram reportadas cepas resistentes a clorexidina, sendo inclusive recomendado seu
uso em casos de MRSP (WALKER et al., 2020).

2.5.1.2 Peréxido de benzoila

E um agente antimicrobiano largamente utilizado para tratamento de
piodermites superficiais e profundas devido ao seu amplo espectro de acéao,
abrangendo bactérias gram-positivas, gram-negativas e leveduras (KLIGMAN;
LEYDEN; STEWART, 1977). Quando em contato com a pele, o peréxido de benzoila
€ metabolizado em acido benzdico e radicais livres de oxigénio, causando oxidacéao e
rompimento da membrana celular bacteriana. Também tem efeito queratolitico,
comedolitico, desengordurante, clareador e antipruriginoso, pois aumenta a perda de
agua transepidérmica, diminui a concentracdo lipidica da pele e a quantidade de
cornedcitos, além disso, diminui a atividade das glandulas sebaceas e induz um flush
folicular, reduzindo a contagem bacteriana nos foliculos (CAMPBELL; SCHAEFFER,
1993; GUAGUERE, 1996).

Pode ser utilizado na forma de géis, cremes e xampus, com concentracdes
variando entre 2,5 a 5% e duracdo de acdo de até 48 horas (KLIGMAN; LEYDEN;
STEWART, 1977, KWOCHKA; KOWALSKI, 1991). Em humanos, utiliza-se
concentragcfes que variam de 2,5 a 10%, principalmente para acne. Porém, o uso de
formulacdes humanas acima de 5% em caes e gatos ndo € recomendada devido aos
efeitos adversos, como a alta agéo secante sobre a pele, eritema, dor e prurido devido
a irritacdo. Animais que possuem alergopatias cutdneas podem ser mais propensos a

apresentar esse efeito irritante. Devido a este fato, também é recomendada a



43

associacdo com ativos emolientes e hidratantes (GUAGUERE, 1996; MILLER;
GRIFFIN; CAMPBELL, 2013).

A maioria dos estudos demonstrou que o peréxido de benzoila tem eficacia
de boa a excelente para quadros de piodermite superficial, diminuindo a contagem
bacteriana (LLOYD; REYSS-BRION, 1984; KWOCHKA; KOWALSKI, 1991; VIAUD;
MAYNARD; SANQUER, 2012). Todavia, quando comparado com a clorexidina, esta
Ultima ainda apresenta maior eficacia (LOEFFLER; COBB; BOND, 2011; YOUNG et
al., 2011; KLOOS et al., 2013). Um estudo in vitro demonstrou que bactérias sensiveis
e resistentes tiveram a mesma suscetibilidade ao xampu de peroxido de benzoila a
2,5%, sendo entdo recomendado para tratamento de bactérias multirresistentes
(YOUNG et al., 2011). Em um estudo da década de 1990, foi comparado com etil
lactato e foi demonstrado que ambos tem eficacia similar no tratamento das
piodermites (ASCHER; MAYNARD; LAURENT, 1990).

2.5.1.3 Etil lactato ou lactato de etila

O etil lactato € um ativo que quando penetra no foliculo pilossebaceo é
hidrolisado em etanol e acido latico, reduzindo o pH folicular e inibindo lipases
bacterianas, tendo efeito bactericida e bacteriostatico contra bactérias aerobias e
anaerobias. Além disso, o etanol também dissolve acidos graxos e diminui a secrecéo
sebacea. Em humanos é utilizado no tratamento de acne vulgaris e na medicina
veterinaria, apesar de poucos estudos comprovando sua eficacia, pode ser utilizado
nas formas de xampu, mousse ou lo¢ao, na concentracédo de 10% (PROTTEY et al.,
1984; GUAGUERE, 1996). Alguns efeitos adversos passiveis de ocorrer sao eritema,
prurido e irritacdo, porém com menor frequéncia do que o peréxido de benzoila
(ASCHER; MAYNARD; LAURENT, 1990; MILLER; GRIFFIN; CAMPBELL, 2013). No
Brasil, € raramente prescrito como opc¢ao de tratamento topico cutaneo.

H& poucos estudos com formulagdes contendo etil lactato na medicina
veterinaria e os resultados séo conflitantes. A maioria deles demonstrou que ativos
como clorexidina 2 a 3% e perdxido de benzoila a 2,5% possuem maior eficacia no
tratamento da piodermite superficial (YOUNG et al., 2011; KLOOS et al., 2013). No
estudo de Campbell et al., (1995), etil lactato foi menos eficaz do que agua ou nenhum

tratamento. Ramos et al., (2019) testou diferentes formulagbes em mousse e 0sS
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resultados demonstraram que mousse contendo 4cido salicilico 2% e etil lactato 10%
ndo demonstrou inibicdo bacteriana significante em comparacdo ao inicio do
tratamento.

Por outro lado, De Jaham, (2003) comparou dois grupos de cdes com
piodermite superficial que receberam tratamento sistémico com cefalexina 25 a 30
mg/kg a cada 12 horas, e em um dos grupos foram associados dois banhos por
semana com xampu de etil lactato 10%, resultando em resolucdo mais rapida das
lesBes cutdneas nesse segundo grupo. Porém, levantou-se a hip6tese de que o
simples ato de banhar os animais de per se possa ter contribuido com o0 menor tempo
para a resolugéo do processo, ndo comprovando necessariamente suficiente atividade
antimicrobiana deste ativo. Com isso, podemos concluir que sdo necessarios mais
estudos para verificar se esse ativo pode ser incluido na rotina de tratamento das

piodermites nos caes.

2.5.1.4 Triclosan

O triclosan € um composto bisfenol com acédo antimicrobiana amplamente
utilizado ha 50 anos em produtos de cuidado pessoal humano (xampus, sabonetes e
enxaguantes bucais), produtos de antissepsia hospitalar, desinfetantes e produtos
veterinarios. Tem amplo espectro de acdo, porém atividade mais pronunciada contra
bactérias gram-positivas, menor acdo em bactérias gram-negativas (em
Pseudomonas aeruginosa tem baixa eficacia), fungos e virus (VISCHER; REGOS,
1973; JONES et al.,, 2000). Seu mecanismo de acdo nao esta completamente
elucidado, porém sabe-se que pode atuar em multiplos alvos na célula bacteriana,
causando sua ruptura. Sabe-se que age na sintese de RNA na célula, na producéo
de macromoléculas e no bloqueio da sintese de acidos graxos (MCMURRY;
OETHINGER; LEVY, 1998; LEVY et al., 1999; MCDONNELL; RUSSELL, 1999;
RUSSEL, 2004).

Para uso nas piodermites caninas recomenda-se formulacdo na forma de
xampus ou lo¢des, com concentracdes entre 0,2% a 2% (JONES et al., 2000; HILLIER
et al., 2014), porém, estudos humanos mostram boa acdo antimicrobiana em
concentragbes de 1%, inclusive contra MRSA (JONES et al., 2000). Um estudo
também demonstrou eficacia idéntica contra isolados MSSP e MRSP (VALENTINE et
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al.,, 2012). Em caes, outro estudo comparando Varios xampus antibacterianos
demonstrou boa eficacia do xampu composto por triclosan 0,5%, sulfur 2% e acido
salicilico 2% (KWOCHKA; KOWALSKI, 1991).

Considerando os efeitos adversos, podem ocorrer irritagdo na pele, aumento
de manifestacbes alérgicas, alteragdes enddcrinas e atividade carcinogénica
(SCHWEIZER, 2001; ADOLFSSON-ERICI et al., 2002; LATCH et al., 2003), porém é
considerado um composto seguro, com baixa ocorréncia destes efeitos (DANN;
HONTELA, 2011). Casos de resisténcia cruzada com outros antimicrobianos foi
reportada in vitro, porém sao necessarios estudos clinicos para evidenciar resisténcia
bacteriana na pratica hospitalar humana e/ou veterinaria (YAZDANKHAH et al., 2006;
DANN; HONTELA, 2011), assim como para confirmar a eficacia desse ativo nas

piodermites superficiais caninas.

2.5.1.5 Hipoclorito de sédio e acido hipocloroso

O hipoclorito de sddio, desinfetante utilizado comumente para desinfeccéo de
hospitais humanos, veterinarios e ambientes domésticos, vem sendo utilizado como
antisséptico topico no tratamento de infec¢des cutaneas superficiais e profundas em
humanos e cdes (RUTALA; WEBER, 1997; RUTALA et al., 1998). Ainda ha poucos
estudos na medicina veterinaria, mas ja foi relatada sua eficacia contra uma grande
variedade de patdégenos, como bactérias gram positivas e negativas, fungos e virus
(BEST; SPRINGTHORPE; SATTAR, 1994; MCDONNELL; RUSSELL, 1999). O
hipoclorito de sédio na agua € convertido em ions sédio e hipoclorito, que na
sequéncia se estabiliza como acido hipocloroso. Na faixa de pH entre 4 e 7 predomina
0 acido hipocloroso e acima de pH 9, o hipoclorito de sédio. Seu mecanismo de acao
consiste em oxidacao de proteinas e acidos graxos, inibindo enzimas importantes da
membrana bacteriana, formac&o de derivados clorados nas bases nucleotidicas do
DNA bacteriano, resultando em acdo bactericida e antiinflamatéria (CAMPER,;
MCFETERS, 1979; DENNIS; OLIVIERI; KRUSE, 1979; MCKENNA; DAVIES, 1988;
BLOOMFIELD, 1996).

Estudos em humanos determinaram sua ag¢do nas infec¢cdes cutaneas,
incluindo MRSA, em concentrac¢des variando entre 0,005% a 0,016%, na forma de

banhos, geralmente duas vezes por semana com um tempo de contato entre 5 e 10
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minutos (HUANG et al., 2009; FRITZ et al., 2011; LIU et al., 2011). Em cées, estudos
realizados com o ativo sob a forma de xampus e sprays, indicaram concentracoes
entre 0,005% a 0,05% para o tratamento de piodermites caninas. Um estudo recente
com piodermite superficial canina causada por MRSP, utilizou banhos com xampus
contendo hipoclorito de sédio, acido salicilico e agentes hidratantes trés vezes na
semana durante quatro semanas, deixando agir por 5 minutos a cada aplicagéo e teve
como resultado boa resposta clinica e reducao de carga bacteriana (FADOK; IRWIN,
2019). J& Bloom (2014) recomenda a aplicacdo de solucéo de hipoclorito de sédio
0,06 % a 0,12%, de duas a quatro vezes por semana em caes com piodermite. Em
outro estudo (BANOVIC et al., 2017) com caes saudaveis, nos quais foi utilizado um
spray com diluicdo de hipoclorito a 0,05%, observou-se redugdo na contagem de
bactérias até sete dias apos a aplicacdo. Além disso, estudos in vitro com bactérias e
fungos também corroboram seu uso para estes tipos de infeccdo (PARISER et al.,
2013; BANOVIC; LEMO, 2014; URI et al., 2016; BANOVIC et al., 2017).

Pode-se utilizar uma diluicdo feita com agua sanitaria comercial, obtendo uma
solucéo final de 0,05% de hipoclorito de sodio ou realizar formulacdo de um xampu ou
spray contendo a forma ativa, que seria 0 acido hipocloroso. Este componente possui
vantagens em relacdo ao hipoclorito de sédio, apresentando menor toxicidade para
as células dos mamiferos, sendo menos irritante para a pele, mais estavel e néo
provoca manchas ou clareia a pelagem do animal e objetos ao redor (KUNAWAROTE
et al., 2010; JEFFERS, 2013).

Quanto aos efeitos adversos relatados em medicina humana, observou-se leve
prurido e xerose cutanea, sendo que em concentracbes maiores pode causar
gueimadura gquimica, com necrose dérmica e subcutanea (SYKES; MANI; HIEBERT,
1986; BANOVIC et al., 2017). Em medicina veterinaria inexistem relatos de reacfes
adversas, sendo rara a observacao de irritacdo na pele. Ha um relato de caso sobre
um cdo com queimadura quimica facial apdés contato com agua sanitaria de uso
domeéstico, que geralmente atinge a concentracdo de 5,25% (KAWALILAK;
FRANSSON; ALESSIO, 2017).
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2.5.1.6 Permanganato de potassio

Outro antisséptico que pode ser utilizado em dermatite Umida aguda,
piodermites interdigitais e dermatites exsudativas € o permanganato de potassio.
Possui efeito antisséptico e adstringente e pode ser utilizado em solucdo aquosa a
1:10000 até 1:40000 em forma de compressas Umidas ou pediltvio, de trés a quatro
vezes ao dia (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

2.5.1.7 Acido fusidico

E um antibidtico lipofilico, esterdide-simile, derivado do fungo Fusideum
coccineum e que vem sendo utilizado na medicina humana desde a década de 1960
(GODTFREDSEN; VAGENDAL, 1962; ARIGONI et al., 1964; GODTFREDSEN et al.,
1979). Seu modo de agao consiste na inibicdo da sintese proteica das bactérias sendo
preferencialmente bacteriostatico e, em altas concentracdes, € bactericida, agindo
principalmente em bactérias gram-positivas com destaque para 0 género
Staphylococcus spp. (BARBER; WATERWORTH, 1962; UNOWSKY et al., 1986;
POHLOD; SARAVOLATZ; SOMERVILLE, 1987). As bactérias gram-negativas sao
intrinsicamente resistentes devido a uma membrana que limita a captacdo e
penetracdo intracelular desta substancia (TANAKA; KINOSHITA; MASUKAWA,
1968).

E encontrado no mercado nas formas de pomada, gel, creme (JEFFERS,
2013) e colirio para uso tépico, como Unico ativo ou associado ao valerato de
betametasona (MUELLER et al., 2012). Para uso humano, ha formas de uso oral
porém um estudo demonstrou que em caes ndo ha absorcédo no trato gastrointestinal,
limitando seu a forma tépica (SAIJONMAA-KOULUMIES; PARSONS; LLOYD, 1998).
Estudos em cdes demonstraram que sua absorcédo ocorre apenas nas camadas da
epiderme sendo, portanto, indicado para piodermite superficial e de superficie,
atingindo niveis terapéuticos apds poucas horas de sua aplicacdo, niveis esses que
podem ser mantidos com duas aplicacdes ao dia (DEGIM et al., 1999).

Alguns estudos com cées foram realizados nos ultimos anos, recomendando o
uso do acido fusidico para tratamento de piodermites superficiais. Um desses estudos

concluiu que a eficéacia do tratamento tépico é a mesma do tratamento sistémico com
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amoxicilina com clavulanato de potassio e dexametasona parenteral por sete dias
(COBB et al., 2005), enquanto outro demonstrou que o uso de colirio de &cido fusidico
1% nas mucosas de caes, pode contribuir para a diminuicdo da colonizagéo por S.
pseudintermedius tanto nas mucosas quanto na pele, sendo recomendado para a
descolonizacéo e controle em piodermites recorrentes (SAIJONMAA-KOULUMIES;
PARSONS; LLOYD, 1998). Estudos in vitro também indicaram que todos os isolados
de S. pseudintermedius e S. aureus de cdes e gatos foram suscetiveis ao ativo,
incluindo MRSP e MRSA (LOEFFLER et al., 2008; VANNI et al., 2009; VALENTINE et
al., 2012). Porém, apesar de seis isolados terem apresentado CIMs altas em um
estudo, sua relevancia clinica ainda nao foi comprovada devido ao fato de que a
concentracéo atingida pelo antibiético topico € maior que a concentracdo necessaria
para eliminar aquelas bactérias sistemicamente (FROSINI et al., 2017).

Quanto a resisténcia a antibioticos, alguns estudos ja reportaram CIMs
elevadas de algumas cepas de Staphylococcus sp., entre 8 e 16 mg/L, e uma cepa de
MRSA com 256 mg/L (LOEFFLER et al., 2008). Apesar disso, a maioria dos isolados
encontrados nos cdes sdo sensiveis ao acido fusidico. Frosini et al., (2019)
encontraram alguns isolados de S. pseudintermedius e S. aureus que continham
genes de resisténcia ao acido fusidico descritos em humanos, como fusA, fusB, fusC,
gacA/B e smr. Porém, foi observado que a resisténcia apresentada era de baixo nivel
e novos estudos sdo necessarios para verificar a relevancia clinica desses achados.

Quanto aos efeitos adversos, raros foram reportados em humanos, como
dermatite de contato (KIM et al., 1993), disturbios gastrintestinais, erupc¢des cutaneas,
disturbios na funcéo hepéatica e trombocitopenia imunomediada (EL-KASSAR et al.,
1996; WERNER; RUSSELL, 1999), porém em cées, como a absorcéo € limitada a
epiderme e ndo se utiliza por via oral, estes efeitos ndo foram relatados (SAIJONMAA-
KOULUMIES; PARSONS; LLOYD, 1998).

2.5.1.8 Mupirocina

A mupirocina (a4cido pseudomdnico) é um antibidtico produzido pela
Pseudomonas fluorescens utilizado na medicina humana topicamente desde 1985
com espectro de acdo amplo contra bactéria gram-positivas, principalmente do género
Staphylococcus sp. e Streptococcus sp. (WILKINSON; PRICE, 1984; SUTHERLAND
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et al., 1985; WARD; CAMPOLI-RICHARDS, 1986; DOWLING, 1996). Bactérias gram-
negativas sao intrinsicamente resistentes. A mupirocina inibe competitivamente a
sintese proteica das bactérias, tem uma estrutura Unica, o que dificulta a existéncia
de resisténcia cruzada com outras moléculas de antibiético e é bactericida em altas
concentragbes (WILKINSON; PRICE, 1984; LEYDEN, 1987; PARENTI; HATFIELD;
KEYDEN, 1987; GEOFFRAY; CHOSIDOW; REVUZ, 1990; GUAGUERE, 1996).

Estd disponivel no mercado como pomada a 2% com veiculo de
polietilenoglicol. Este ativo vem sendo utilizado na medicina humana para infec¢des
bacterianas cutaneas, mas também para descolonizacdo de narinas de pacientes que
possuem MRSA (GUAGUERE, 1996; HENKEL; FINLAY, 1999; AMMERLAAN et al.,
2009). Em caes, ja foi relatada sua eficacia em piodermites superficiais, furunculose,
abscesso interdigital e acne (WERNER; RUSSELL, 1999; MILLER; GRIFFIN;
CAMPBELL, 2013). Estudos em ratos demonstraram que ha pequena absorcao deste
farmaco na circulagéo, e sua meia-vida plasmatica é de 30 minutos, o que impossibilita
sua utilizacao sistémica (WILKINSON; PRICE, 1984; LAWRENCE et al., 2009). Em
cées, € recomendada a aplicacdo duas vezes ao dia, deixando agir por 10 minutos
para absorcao e ativacdo da acdo da molécula na pele (BURROWS, 1994). Um estudo
relatou que a diluicdo de um tubo de 30g em 60 mL de agua morna, resulta em uma
solucdo de mupirocina 1% que pode ser borrifada em forma de spray em lesdes
disseminadas (JEFFERS, 2013).

Em estudos realizados nos ultimos vinte anos, foi observado que a maioria das
cepas isoladas de caes com piodermite sdo suscetiveis a mupirocina, sendo portanto,
recomendada para tratamento dessa afeccdo (GUAGUERE, 1996; LOEFFLER et al.,
2008; FULHAM et al., 2010; VALENTINE et al., 2012; JEFFERS, 2013), porém, mais
recentemente, ja existem relatos de cepas resistentes a mupirocina na Croacia,
Estados Unidos, Australia, Coréia, Inglaterra e Polénia (MATANOVIC et al., 2013;
GODBEER; GOLD; LAWHON, 2014; MUSTAK; SAREYYUPOGLU; DIKER, 2014;
PARK et al., 2018; ROSSI et al., 2018; KIZERWETTER-SWIDA; CHROBAK-CHMIEL;
RZEWUSKA, 2019). A utilizac&o deste ativo tem grande importancia em saude publica
devido ao fato de ser utilizado em humanos principalmente para o tratamento de
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina. Com isso, seu uso na veterinaria deve
ser cauteloso e restrito a casos especificos.

Os efeitos adversos observados em humanos podem estar mais relacionados

ao veiculo, que tem efeito nefrotdxico (polietilenoglicol), do que ao principio ativo em
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si. S&o eles eritema, prurido e ressecamento da pele (WARD; CAMPOLI-RICHARDS,
1986). Em caes e gatos apenas foi observado eritema leve (GUAGUERE, 1996).
Porém, ha um relato no Brasil de farmacodermia em um céo que havia iniciado o
tratamento com spray aquoso de mupirocina a 0,2% apds quatro dias de aplicacdo
(FERREIRA et al., 2018).

2.5.1.9 Sulfadiazina de prata

A sulfadiazina de prata € um composto sintetizado no ano de 1968 e vem sendo
utilizado desde entdo na medicina humana principalmente para prevencao e
tratamento de infec¢cdes secundarias a queimaduras, infecgdes oculares e verrugas
(FOX JR., 1968; MCDONNELL; RUSSELL, 1999). Seu modo de ac¢ao € considerado
bactericida devido a ligacdo ao DNA bacteriano e inibicdo da transcricao (ion prata) e
bacteriostatico, pela desestabilizacdo da membrana celular bacteriana causada pela
sulfadiazina (COWARD; CARR; ROSENKRANZ, 1973; MODAK; FOXJR., 1973;
HOFFMANN, 1984). Tem 6&timo efeito contra Pseudomonas aeruginosa e
Staphylococcus aureus, porém também inibe uma série de outros géneros de
bactérias gram-positivas e negativas, virus e fungos (CARR; WLODKOWSKI;
ROSENKRANZ, 1973; WLODKOWSKI; ROSENKRANZ, 1973; CHANG; WEINSTEIN,
1975).

Esta disponivel na apresentacdo em creme a 1%. Na medicina veterinaria ha
poucos estudos com este ativo no tratamento de piodermites. Um estudo demonstrou
resolucao total de lesdo superficial causada por P. aeruginosa em cdo, com uso a
cada 12 horas durante trés semanas (HILLIER et al., 2006). Os efeitos adversos séo
raros, mas em humanos ja foi relatada cristaltria, sindrome nefrética e erupcdes
cutaneas (OWENS; lll; BRACKETTJR., 1974; MONAFO; AYVAZIAN, 1978). Ndo ha
relatos de reacdes adversas em cées. Resisténcia bacteriana a este composto ja foi
relatada em estudos humanos em algumas espécies de bactérias como Acinetobacter
baumannii (DESHPANDE; CHOPADE, 1994), Escherichia coli (STARODUB,;
TREVORS, 1990), Salmonella enterica sorovar Typhimurium (MCHUGH et al., 1975)
e Pseudomonas spp. (HEGGERS; ROBSON, 1978; HAEFELI; FRANKLIN; HARDY,
1984).
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Por outro lado, um estudo in vitro com cepas MRSA e S. aureus resistentes a
mupirocina concluiu que a sulfadiazina de prata pode ser utilizada no tratamento e
descolonizacdo de humanos portadores destas bactérias (SCHUENCK et al., 2004).
Com isso, 0 uso deste ativo ainda segue altamente recomendado para o tratamento

de feridas em humanos e caes.

2.5.1.10 Outros antimicrobianos

Além dos antimicrobianos descritos anteriormente, ha outras substancias
frequentemente utilizadas no tratamento de lesbes de piodermites caninas, como a
rifamicina em forma de spray, bacitracina, neomicina e polimixina B, geralmente
associadas entre si ou a glicocorticéides em forma de cremes ou pomadas, além de
gentamicina e ciprofloxacina nas formas de creme, gel, logéo e spray (LARSSON JR,;
HENRIQUES, 2020).

Quanto ao espectro de acéo, recomenda-se utilizar rifamicina e bacitracina para
bactérias gram-positivas e ciprofloxacina, polimixina B, gentamicina, neomicina para
bactérias gram-negativas, principalmente Pseudomonas spp. Uma observacéo
importante € que a neomicina tem maior potencial de sensibilizacaol/irritacdo cutanea,
ademais, é nefrotoxica assim como a gentamicina, sendo ambas contraindicadas para
tratamento de lesbes muito extensas devido a maior probabilidade de absorcéo
sistémica dos farmacos (ROSENKRANTZ, 2006; LARSSON JR.; HENRIQUES,
2020).

Levando em consideracdo que a mupirocina e o acido fusidico sao largamente
utilizados na medicina humana para tratamento de pacientes portadores de MRSA,
deve-se evitar seu uso na medicina veterinaria. Com isso, preferem-se
antimicrobianos como gentamicina, neomicina e bacitracina por exemplo, por serem
ativos usados ha muitos anos para infeccbes ndo complicadas, onde néo séo

realizados exames de cultura e antibiograma (BLOOM, 2014).
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2.5.2 Terapia sistémica

A terapia antimicrobiana sistémica das piodermites é indicada em algumas
situacdes especificas, como por exemplo, padréo generalizado e/ou grave das lesdes,
piodermites profundas e pacientes com baixa resposta a terapia tépica isolada. Nestes
casos, recomenda-se associar os dois tipos de terapia para melhores resultados
(BECO et al., 2013; HILLIER et al., 2014; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Deve-se considerar também fatores inerentes ao animal e seu proprietario,
como o temperamento do animal, a facilidade na administracdo de medicamentos por
via oral e tempo que o proprietario tem disponivel para seguir o que foi prescrito
adequadamente. Deve-se deixar claro ao proprietario que o tratamento € longo e que
séo necessarias pelo menos trés semanas no caso das piodermites superficiais, e seis
semanas nas piodermites profundas para alcancar resolugcéo do quadro, sendo que &
recomendado continuar com o tratamento por mais sete a dez dias constatada a
resolucao total das lesdes, no caso de piodermite superficial e 14 a 21 dias no caso
de piodermite profunda (HILLIER et al., 2014; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

Em casos especificos, como piodermites recorrentes e piodermites profundas,
€ indicada a introduc&o de um antibiético de amplo espectro em um primeiro momento
e realizacdo de cultura e antibiograma para adequar o tratamento posteriormente,
evitando assim inducéo de resisténcia bacteriana (BECO et al., 2013; BLOOM, 2014).

2.5.2.1 Antibioticos de primeira escolha

Em casos ndo complicados, geralmente de ocorréncia primaria, recomenda-
se a escolha de um antibiético com espectro de acdo em cocos gram-positivos, devido
ao fato de serem os agentes etiolégicos mais frequentes na piodermite canina. Os
antibidticos de primeira escolha seriam os beta-lactamicos, com destaque para
cefalosporinas de primeira geracdo e aminopenicilinas (BECO et al., 2013; LARSSON
JR.; HENRIQUES, 2020).

A cefalexina € uma cefalosporina de primeira geragdo empregada
amplamente em infec¢cdes cutaneas. Seu uso na dermatologia veterinaria foi

consolidado por varios estudos, tanto na terapia de piodermites superficiais quanto



53

nas piodermites profundas (GRAVINO; CERUNDOLO; AGRESTI, 1990; BLANCO;
WOLBERG, 2004; CHERNI et al., 2006; SPRUCEK et al., 2007; TOMA et al., 2008).
Seu mecanismo de acdo é a inibicdo da sintese de parede bacteriana, sendo
bactericida (MASON; KIETZMANN, 1999). Esta disponivel comercialmente tanto em
apresentacdes para uso humano quanto veterinario, em comprimidos e suspensao
oral. Utiliza-se a dose de 22 a 30 mg/kg a cada 12 horas. Seus efeitos adversos mais
comuns sdo émese e diarréia, que podem ser evitados com a prescri¢cao de protetores
de mucosa gastrintestinal (LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). Reacdes de
hipersensibilidade sdo menos frequentes, mas podem ocorrer (MASON; KIETZMANN,
1999).

Outro antibidtico amplamente utilizado como primeira escolha para uma
grande variedade de infec¢des tanto em medicina humana quanto em veterinaria € a
amoxicilina potencializada com clavulanato de potassio. Seu modo de acdo consiste
em inibicdo da sintese de parede celular, sendo entdo considerada bactericida
(HARVEY; HUNTER, 1999). Ha anos esse antibiético vem sendo estudado e sua
eficacia na piodermite canina ja foi comprovada (LLOYD et al., 1997; LITTLEWOOD
et al., 1999; KALIM et al., 2017). Esta disponivel no mercado humano e veterinario
nas formas de comprimido e suspensao oral. Utiliza-se a dose de 20 a 25 mg/kg a
cada 12 horas (ou 8 horas, dependendo do caso). Os efeitos adversos também séo
gastrintestinais, porém menos frequentes quando comparados com a cefalexina
(LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020).

2.5.2.2 Antibioticos de segunda escolha

Os antibidticos de segunda linha s&do prescritos apenas mediante
suscetibilidade comprovada pelo exame de cultura e antibiograma, quando as op¢des
de primeira escolha ndo podem ser utilizadas. Exemplos sdo as cefalosporinas de
terceira geracdo e as quinolonas (BECO et al., 2013; LARSSON JR.; HENRIQUES,
2020).

Ha dez anos foi langada no mercado veterinario a cefovecina injetavel, mas
infelizmente parece que seu uso vem sendo banalizado. Apesar de ser recomendada
apenas para situacdes especificas, quais sejam, quadros refratarios a terapia

convencional, pacientes que ndo estdao aceitando medicacdes por via oral e/ou
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pacientes irasciveis, sua indicacdo vem sendo feita para infeccdes que seriam
normalmente resolvidas com antibidticos de amplo espectro por via oral, como 0s
citados anteriormente. E prescrita como uma aplicacido subcutanea na dose de 8
mg/kg com intervalo entre doses de 14 dias (SIX et al., 2008; LARSSON JR,;
HENRIQUES, 2020).

As quinolonas (enrofloxacina, marbofloxacina, orbifloxacina, ciprofloxacina)
sdo indicadas para uso apenas quando os antibiéticos de primeira linha de escolha
nao forem adequados ou quando o resultado do antibiograma mostrar sensibilidade
(BECO et al., 2013; LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). Seu modo de acdo consiste
na inibicdo da enzima DNA girase bacteriana, inibindo a sintese de DNA, sendo assim
bactericida. Seu espectro de acdo € mais pronunciado em bactérias gram-negativas,
com boa acdo em Pseudomonas spp. e Mycoplasma sp., porém também age em
gram-positivas (PARADIS et al., 1990). Algumas delas estao disponiveis no mercado
veterinario na forma de comprimidos. No caso da enrofloxacina, utiliza-se a dose de 5
a 10 mg/kg a cada 12 ou 24 horas. Marbofloxacina na dose de 2,5 a 5 mg/kg a cada
24 horas e orbifloxacina 2,5 a 7,5 mg/kg a cada 24 horas (BECO et al., 2013;
LARSSON JR.; HENRIQUES, 2020). Seus principais efeitos adversos séao
gastrintestinais, mas também ndo devem ser utilizados em cées filhotes e jovens,
devido ao efeito degenerativo de cartilagens (PARADIS et al., 1990). Diversos estudos
em piodermites superficiais e profundas foram realizados, comprovando a eficacia em
ambas (CARLOTTI et al., 1999; PARADIS et al., 2001; SCOTT; PETERS; MILLER,
2006; BAXTER; VOGELNEST, 2008; RESTREPO et al., 2010; REDDY et al., 2014).

2.5.2.3 Antibi6ticos de terceira escolha

Outros antibioticos também podem ser utilizados na piodermite canina
mediante sensibilidade da cepa bacteriana no antibiograma. Sao eles: cefadroxila,
ceftiofur, clindamicina, cloranfenicol, doxiciclina, rifampicina, sulfonamidas
potencializadas, aminoglicosideos, entre outros (WHITE, 1996; LARSSON JR,;
HENRIQUES, 2020). Porém, a escolha deve tomar por base a disponibilidade de
acordo com a regido, o custo, efeitos adversos e indicadores individuais de cada

paciente.
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2.5.3 Terapias alternativas em estudo

Estudos com terapias antimicrobianas alternativas em medicina veterinaria
vem crescendo nos ultimos dez anos. Oleos essenciais, extratos de plantas,
bacterinas, mel medicinal e fototerapia foram estudados e alguns deles possuem
resultados animadores, porém, ainda ndo existem estudos consistentes
fundamentando a recomendacdo com seguranca e eficacia no tratamento das
piodermites.

Um estudo in vitro utilizando fototerapia com luz azul em isolados bacterianos
demonstrou reducéao significativa de contagem de colbnias de MRSA, mas nao teve o
mesmo efeito em colbnias de MRSP e MSSP. Com isso, 0s autores recomendam esta
modalidade para tratamento de lesdes cutaneas localizadas, causadas por MRSA,
com duracéo de trinta minutos. A pele precisa de preparo com tricotomia e antissepsia
para aumentar a profundidade de penetracdo da luz. (SCHNEDEKER et al., 2017).

Em um estudo in vivo utilizando um total de 36 cées apresentando piodermite
interdigital e dividido em dois grupos, onde o grupo A recebeu apenas
antibioticoterapia via oral (cefalexina 20 mg/kg a cada 12 horas) e o grupo B recebeu
a combinacdo da terapia sistémica e a fototerapia com luz azul duas vezes por
semana, em um periodo de 12 semanas, 0s autores concluiram que o grupo B
apresentou melhora no quadro lesional mais rapidamente, apesar de ndo saberem
elucidar o mecanismo de acéo especifico da fototerapia, embora existam evidéncias
de que possua acdo imunomoduladora (MARCHEGIANI et al., 2019).

As bacterinas sdo definidas como suspensdo de bactérias lisadas ou
atenuadas usadas na forma injetavel para induzir e aumentar a imunidade contra
certos patégenos e doencas. Sao estudadas no tratamento de piodermite bacteriana
em caes desde a década de 1990 e sabe-se que apresentam efeito imunomodulador
(BECKER et al., 1989). Um estudo demonstrou significativa melhora de lesGes de
piodermite superficial recorrente em cdes em associacdo ao tratamento com
antibidtico via oral e aplicacbes subcutdneas de lisados de S.pseudintermedius
autdogenos em comparacdo com caes recebendo apenas antibiotico oral (CURTIS;
LAMPORT; LLOYD, 2006).

Outro estudo longitudinal randomizado conduzido com 13 cdes apresentando

piodermite secundéria a dermatite atopica, utilizou aplicagdes subcutaneas de lisado
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de S. aureus durante 26 semanas, associado com antibioticoterapia por via oral por
4 a 6 semanas em um grupo, demonstrando que o0s animais deste protocolo ndo
apresentaram episodios recorrentes de piodermite apos o término do tratamento oral,
ao contrario daqueles que ndo receberam, concluindo que a bacterina atua também
como preventivo de recorréncia de novas lesées (SOLOMON; FARIAS; PIMPAO,
2016).

Ja Wilson et al., (2019) em um estudo retrospectivo analisou 231 casos de
cées que receberam lisado bacteriano autégeno de S. pseudintermedius durante um
periodo de 12 anos. Os autores observaram que 0s animais passaram a receber
antibioticoterapia oral por menos tempo e em menor frequéncia em comparag¢ao com
o periodo anterior ao tratamento com bacterinas. Deste modo, concluiram que este
tipo de terapia adjuvante pode reduzir a necessidade de antibioticos sistémicos no
manejo de piodermites recorrentes.

Quanto aos extratos de plantas, sao utilizados para fins medicinais ha anos
na medicina humana e medicina veterinaria devido a seus efeitos antimicrobianos,
repelentes e antioxidantes (DEANS; RITCHIE, 1987). Devido a esse fato, os estudos
com cdes na medicina veterinaria vém crescendo na ultima década (SONG et al.,
2013; BENSIGNOR; FABRIES; BAILLEUX, 2016; MERONI et al., 2020).

Alguns estudos in vitro demonstraram a eficacia de 6leos essenciais contra
cepas de S. pseudintermedius sensiveis e resistentes a meticilina. Song et al., (2013)
demonstraram que o Oleo de manuka (Leptospermum scoparium) inibiu
significantemente a formacao de biofilme por MSSP e MRSP sem diferenca entre elas.
Meroni et al., (2020) analisaram a eficacia in vitro de 6leos essenciais de melaleuca
(Melaleuca alternifolia), alecrim (Rosmarinus officinalis), gel de mel de manuka e
prépolis contra cepas de S. pseudintermedius isoladas de cdes com piodermite
superficial e concluiram que todos estes produtos possuem acdo antibacteriana
significativa, sendo o gel de mel de manuka o mais promissor e que apresentou menor
CIM.

Um outro estudo in vitro publicado recentemente demonstrou a eficacia de
onze Oleos essenciais contra isolados de MSSP e MRSP de caes e obtiveram
melhores resultados com 6leos de caneleira-verdadeira (Cinnamomum zeylanicum),
erva-cidreira (Melissa officinalis), manuka (Leptospermum scoparium), segurelha das
montanhas (Satureja montana) e capim-limao (Cymbopogon citratus), sendo bons
candidatos para estudos in vivo (NOCERA et al., 2020).
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Estudos in vivo também foram realizados, observando reducéo do tempo de
resolucdo de lesdes de piodermite superficial canina com a associagédo de um spray
contendo extratos de plantas (W16P576 WECMEP) e outro contendo 6leo de manuka
e lavanda, acidos graxos essenciais e N-acetilcisteina com antibioticoterapia oral
(cefalexina 15 mg/kg) em comparac¢éo aos animais que receberam apenas tratamento
sistétmico (BENSIGNOR; FABRIES; BAILLEUX, 2016; BAUMER; JACOBS;
TAMAMOTO-MOCHIZUKI, 2019).

Estudos com mel medicinal também vém sendo performados. Oliveira;
Devesa; Hill, (2018) demonstraram boa eficacia in vitro de um gel comercial contendo
40% de mel de grau clinico contra isolados de MRSP, MSSP e Malassezia
pachydermatis. Jakobsson (2011) reportou a eficacia do mesmo gel em cdes com
piodermite superficial e encontrou eficacia de 85% apos 14 dias, comparando com a
mesma eficacia de um xampu contendo clorexidina 3%. Ja Brosseau et al., (2020) n&o
encontraram bons resultados com um gel comercial contendo 100% de mel de
manuka para tratamento de intertrigo nasal em 16 caes comparativamente com o
grupo controle (placebo), ndo recomendando este produto como terapia de escolha.

A divergéncia dos resultados demonstra que, apesar de promissores, sado

necessarios estudos bem delineados para comprovacao da eficacia in vivo.

2.6 PROGNOSTICO

O progndstico € bom no caso das piodermites superficiais, onde as lesées nao
sdo graves e causam pouco mal estar ao paciente. No caso das piodermites
profundas, onde as lesbes sdo mais dolorosas e a qualidade de vida € prejudicada, o
prognaostico é reservado e também é dependente da doenca de base que predispde

as infeccbes cutaneas, além da resposta ao tratamento.
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3 CONSIDERACOES FINAIS

A piodermite canina € uma afec¢cdo muito comum na rotina dermatoldgica,
sendo geralmente secundaria a uma doenca de base, como por exemplo as
alergopatias. Na maioria das vezes nao € uma doenca grave e a identificacdo da
doenca de base e instituicdo de um tratamento adequado permite o estabelecimento
de um bom progndstico com relacdo a essa enfermidade. Entretanto, o fato de o
diagnostico ser fundamentalmente clinico e o quadro lesional se assemelhar ao de
outras doencas, implica em que o clinico redobre sua atencao a esse diagnéstico.
Além disso, alguns casos podem ser realmente graves, com quadros recorrentes,
lesdes generalizadas e até comprometimento sistémico. Nesses casos, dependendo
da gravidade do prurido e/ou da dor, ha um impacto importante na qualidade de vida
do paciente e também do proprietario, o que pode ser determinante para a
continuidade do tratamento e, em alguns casos, até a preservacao da vida do animal.

Principalmente nos casos mais graves, estabelecer um bom canal de
comunicacao com o cliente é fundamental. O fato de muitas vezes serem necessarios
varios banhos ou a administracdo de antimicrobianos em horérios corretos, muitas
vezes caros e com uso prolongado, pode ser um fator determinante para o insucesso
do tratamento. Por isso, a indicacdo do melhor tratamento deve ser feita em parceria,
em uma conversa franca e, sempre que possivel, de acordo com a disponibilidade
financeira e de tempo do proprietario, até para minimizar falhas no uso do
antimicrobiano.

Nas ultimas décadas, tem-se preconizado, sempre que possivel, o uso da
terapia topica, principalmente com agentes antissépticos para evitar inducdo de
resisténcia bacteriana. O risco de desenvolvimento de resisténcia e mesmo da
colonizacdo de humanos por esses microrganismos, além da possibilidade de
contaminacao ambiental sdo reais. Com isso, 0 médico veterinario, como profissional
de saude, deve ser criterioso ao concluir o diagnostico e instituir o tratamento, evitando
praticas como o uso inadvertido de antimicrobianos sistémicos, a troca frequente de
principios ativos, principalmente por falhas nas condutas iniciais e realizar o
tratamento por tempo menor do que o recomendado/necessario. A importancia em
saude publica ndo deve ser negligenciada, para evitar a cepas multirresistentes aos

antimicrobianos, que afinal, sdo os mesmos utilizados pelos seres humanos.
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