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Resumo

A piodermite é uma das patologias mais comuns na pratica clinica sendo
frequentemente tratada com recurso a antibioterapia. O objetivo desta dissertacdo ¢é
caracterizar a presenca de estafilococos multirresistentes num grupo de canideos com
piodermite causada por Staphylococcus spp.

Este € um estudo retrospectivo e foi elaborado com 36 cées com dermatite atopica e
piodermite bacteriana observados na consulta de referéncia de dermatologia. O grupo de
estudo foi dividido em pacientes com piodermite causada por estafilococos néo
multirresistentes e por estafilococos multirresistentes. A incidéncia de estirpes resistentes a
uma ou duas classes de antibidticos foi de 47% e de multirresistentes foi 53%, o que indica
uma maior frequéncia de estafilococos multirresistentes.

O grupo dos estafilococos multirresistentes distingue-se do grupo dos néo
multirresistentes pela presenca uma incidéncia superior de resisténcia a amoxicilina/acido
clavulanico, as cefalosporinas, aos aminoglicosideos, a enrofloxacina, a eritromicina, ao
sulfametoxazol/ trimetoprim e a doxicilina. Verificaram-se altos niveis de resisténcia a
lincomicina em ambos o0s grupos.

Foram avaliados fatores de risco que poderiam estar associados com a presenca de
estafilococos multirresistentes. Nao se verificou associa¢do entre a multirresisténcia e os
seguintes fatores: idade, género, estado fértil, raca, duracdo e tipo da piodermite,

antibioterapia prévia e area do profissional do proprietario.

Palavras-chave: piodermite, dermatite atopica canina, Staphylococcus spp,

multirresisténcia, fatores de risco.



Abstratc

Pyoderma, is one of the most common diseases in clinical practice is often treated
with the use of antibiotics. The aim of this work is to characterize the presence of multidrug-
resistant staphylococci in a group of dogs with pyoderma caused by Staphylococcus spp.

This is a retrospective study and was designed with 36 dogs with atopic dermatitis
and bacterial pyoderma that were observed in dermatology’s referral consultation. The study
group was divided in patients with pyoderma caused by no multiresistant staphylococci and
patients with pyoderma caused by multiresistant strains of staphylococci. The incidence of
resistant strains to one or two classes of antibiotics and multiresistant was 47% and 53%
respectively, which indicates a high frequency of multiresistant staphylococci.

The group of multiresistant staphylococci is distinct from the group of non-
multiresistant staphylococci: there was a higher incidence of resistance to amoxicillin /
clavulanic acid, cephalosporins, aminoglycosides, enrofloxacin, erythromycin, trimethoprim /
sulfamethoxazole and doxycycline in the multiresistant group. We observed high levels of
resistance to lincomycin in both groups.

Several risk factors that could be associated with the presence of multiresistant
Staphylococcus spp. in dog’s pyoderma were studied. There was no association between
multidrug resistance and the following factors: age, gender, reproductive status, race, duration
and type of pyoderma, previous treatment with antibiotics and owner's professional area.

Keywords: Pyoderma, canine atopic dermatitis, Staphylococcus spp, multidrug resistance, risk
factors.
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1. Introducdo

I. Piodermite bacteriana canina

A espécie canina é considerada susceptivel a piodermite e varios estudos tém
especulado acerca das possiveis causas relacionadas com o hospedeiro que predispdem a
infecdo cutanea. A justificacdo parece estar nas caracteristicas da camada cdrnea nesta
espécie, mais fina e pobre em material lipidico intercelular, no pH cuténeo, o qual é mais
elevado nesta espécie, e nas escassas defesas existentes nos pontos de abertura dos foliculos
pilosos (Vercelli, 2009).

A piodermite canina € considerada uma patologia cutanea secundaria na qual
alteragOes locais do microambiente cutaneo resultam no desenvolvimento de condigdes
favoréveis para o crescimento e multiplicacdo de estafilococos patogénicos (Harvey, 2007).
As causas subjacentes mais comuns de piodermite sdo doencas cutaneas alérgicas (dermatite
atopica canina (DAC), alergia alimentar e dermatite alérgica a picada de pulga), doencas
cutaneas parasitarias (sarna sarcoptica, demodicose, queiletiellose e trombiculose), doencas
parasitarias  sistémicas  (leishmaniose), doencas enddcrinas  (hipotiroidismo e
hiperadrenocorticismo), alteracdes da queratinizacdo (“seborreia primaria”), dermatoses
congénitas/ hereditarias (displasia folicular, alopécia da diluicdo da cor e adenite sebacea),
neoplasias (carcinoma espino-celular e linfoma epitelotrdpico), doencas auto-imunes,
imunodeficiéncias (congénitas ou adquiridas) e outras cutaneas de origem infeciosa (dermatite
a Malassezia spp. e dermatofitose) (Vercelli, 2009).

Os agentes etioldgicos mais comuns na piodermite canina sdo bactérias do género
Staphylococcus spp. que sdo também agentes comensais da pele e membranas mucosas
(Morris, 2011b).

Os estafilococos isolados mais frequentemente a partir de animais de companhia séo os S.
pseudintermedius (Scott, 2001; Sasaki et al., 2007, Awji et al., 2012). Os agentes previamente
identificados como S. intermedius foram reclassificados e sdo agora referidos como S.
pseudintermedius (Sasaki et al., 2007). Outras espécies de estafilococos tém sido
identificadas, algumas das quais coagulase — negativas (Papich, 2011a). Bannoehr et al.
(2007) indica ser o S. pseudintermedius, e ndo o S. intermedius, 0 agente patogénico
envolvido nas piodermites caninas, sendo causa ocasional de infec¢cBes zoonOticas em
humanos. Estudos mais recentes evidenciam que os isolados identificados fenotipicamente

como S. intermedius s&o realmente diferenciados em trés espécies diferentes, o S. intermedius,
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0 S. pseudointermedius e o S. delphini, os quais formam o grupo SIG (grupo de
Staphylococcus intermedius) (Bannoehr & Guardabassi 2012). Segundo Morris (2011b) o S.
schleiferi é actualmente o segundo agente mais frequentemente isolado na piodermite canina
na sua pratica clinica. O S. schleiferi foi identificado inicialmente como um estafilococo
coagulase negativo em 1988 (subespécie schleiferi). No entanto, em 1990 foi isolada uma
subespécie coagulase positiva: S. schleiferi coagulans. No cdo ambas as subespécies de S.
schleiferi tém sido predominantemente associadas a infe¢Oes cuténeas superficiais e otites
externas (Morris, 2011b).

Outros agentes implicados menos frequentemente em infecdes cutaneas incluem
bactérias anaerdbicas, Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa e bactérias atipicas como
Mycobacteria e Nocardia (Papich, 2011a).

Relativamente a factores que influenciam o aparecimento de diferentes tipos de
piodermite foi identificada predisposi¢do racial como é exemplo a piodermite do Pastor
Alemdéo. A idade é um fator importante: o impetigo é frequente em cachorros, a foliculite
idiopatica das racas de pelo curto é frequente em jovens adultos e a piodermite do Pastor
Alemdo é vista em animais a partir dos 4 — 5 anos de idade. No que respeita ao género ndo se
verifica predisposicdo para o desenvolvimento de piodermite, com excegéo da infe¢do cutanea
da prega da vulva nas fémeas ou quando existe predisposicdo de género relativamente as

causas subjacentes, por exemplo uma endocrinopatia devida a tumor testicular (Noli, 2003).

I1. Bacteriologia cutédnea e mecanismos de defesa (imunologia)

A pele, 0 mais extenso 6rgdo do organismo, funciona como barreira protetora através
de mecanismos fisicos, quimicos e bioldgicos. O pélo constitui a primeira linha de defesa
fisica que protege a pele do contacto com o0s agentes patogénicos. A camada cdrnea que
reveste a epiderme forma uma barreira de defesa fisica basica. Para além disso a pele é
considerada um 6rgéo ativo na indugdo e manutencéo de respostas imunitarias, as quais nem
sempre sdo benéficas. Os componentes especificos da resposta imunitaria incluem as células
de Langerhans epidérmicas, os dendrécitos da derme, os queratindcitos, os linfécitos T
intracutaneos, os mastdcitos e o endotélio das veias pds-capilares (Scott, 2001).

A microflora normal da pele, que se localiza na epiderme superficial e no
infundibulo dos foliculos pilosos, também contribui para a imunidade cuténea. A flora normal
da pele é constituida por varias bactérias que vivem em simbiose. A estreita relagdo entre
hospedeiro e microrganismos permite que as bactérias ocupem nichos microbianos e inibam a
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colonizacdo da pele por organismos invasores. A flora cutanea normal classifica-se como
residente ou transitdria, consoante a sua capacidade de multiplicagio no microambiente
cuténeo. As bactérias residentes sdo aquelas que se multiplicam com éxito na pele normal. Os
organismos transitorios podem ser cultivados a partir da pele mas tém pouca importéncia, a
ndo ser que participem num processo patolégico como invasores secundarios, nao se
multiplicando na pele normal. As bactérias residentes normais da pele dos cées incluem o
Micrococcus sp; estafilococos coagulase-negativos, principalmente o S. intermedius e o S.
xylosus; estreptococos a-hemoliticos; e Actinetobacter sp. As bactérias transitdrias do cdo sdo
a E. coli, o Proteus mirabilis, o Corynebacterium sp., o Bacillus sp. e a Pseudomonas sp.
(Scott, 2001).

A colonizacdo e infeccdo da pele estdo dependentes da capacidade de adesdo das
bactérias que por sua vez estd correlacionada com a viruléncia do agente, com o tropismo
tecidular e com a suscetibilidade do hospedeiro aos agentes infeciosos. A proteina A é um
exemplo de viruléncia bacteriana de estafilococos cutaneos tanto em pessoas atopicas como
na espécie canina (Scott, 2001).

A flora estafilococica residente dos cdes é adquirida a partir da progenitora no
periodo neonatal (Bannoehr & Guardabassi, 2012). Saijonmaa-Koulumies & Lloyd (2002)
indicam que, no ambiente doméstico, o S. intermedius se estabelece logo apds o nascimento, e
que o nivel de colonizacgdo por S. intermedius nas cadelas parece influenciar a colonizacao por
estafilococos patogénicos nas crias. Existe pouca informacdo na literatura acerca da
transmissao horizontal entre cdes adultos. Sabe-se que os cdes saudaveis que contactam com
animais que tém manifestacdo clinica de uma infecdo por Staphylococcus aureus meticilina
resistente (MRSP) possuem um elevado risco de ser contaminados. Além disso, 0 agente
bacteriano por ser isolado com frequéncia no meio ambiente onde habita o animal doente
(Bannoehr & Guardabassi, 2012).

As infegcdes cuténeas recorrentes por estafilococos sdo frequentes no cdo. Alguns
estudos sugerem que uma hipersensibilidade aos antigénios bacterianos poderd estar
envolvida na patogénese deste processo, no entanto, o conceito de hipersensibilidade
bacteriana continua a ser hipotético (DeBoer & Marsella, 2001; Vercelli, 2009; Lindsay,
2001b).

12



I11. Tipos de piodermite: superficie, superficial ou profunda

A pele apresenta trés camadas, a epiderme, formada por epitélio pavimentoso
estratificado queratinizado, a derme e a hipoderme. A epiderme compreende, de baixo para
cima, a camada basal, de células ainda ndo-queratinizadas e com capacidade de multiplicacgéo,
a camada espinhosa, granulosa e cornea. Na derme, composta por tecido conjuntivo rico em
fibras de colagénio e elasticas, inserem-se os anexos da pele: foliculos pilosos, glandulas
sebaceas e sudoriparas e ainda vasos sanguineos e linfaticos e terminacfes nervosas (Marcos
etal, 2011).

A piodermite é tradicionalmente classificada de acordo com a profundidade da
infecdo e/ ou de acordo com a sua apresentacdo clinica em piodermite de superficie,
piodermite superficial e profunda (Harvey, 2007). Normalmente, quanto mais profunda for a
piodermite mais grave é o processo, embora a gravidade também dependa da extensdo das
lesdes.

A piodermite de superficie é limitada a superficie do estrato cérneo, sendo que a
dermatite piotraumatica é o tipo de piodermite de superficie mais comum nos cées atopicos.
Geralmente resulta de um traumatismo exercido sobre a pele devido a prurido intenso e as
lesGes caracteristicas sdo erosdes superficiais que ndo penetram para além da membrana basal
da epiderme. O intertrigo é a dermatite das pregas cutaneas sendo comum na regiao facial de
animais de certas ragas (braquicefalicos), nos animais de raca Shar-pei, na base da cauda de
Bulldogs e na regido vulvar de cadelas obesas (Noli, 2003).

A piodermite superficial € uma infecdo cutanea de origem bacteriana confinada ao
estrato cdrneo dos foliculos pilosos e do espaco interfolicular (Harvey, 2007). As lesdes mais
frequentes sdo pustulas que podem ser foliculares, resultando na acumulacdo de pus nos
foliculos pilosos, ou ndo foliculares. As pustulas, pequenas elevacbes com contetdo
purulento, estdo frequentemente localizadas na epiderme (entre os foliculos pilosos) ou na
abertura dos foliculos pilosos. Podem também encontrar-se nos estratos mais superficiais da
epiderme, no entanto esta localizacdo € muito menos frequente. As pustulas, sendo lesdes
muito frageis podem facilmente romper e formar lesdes secundarias como crostas e colaretes
epidérmicos (Morris, 2011a).

A foliculite bacteriana (subtipo de piodermite superficial) é a forma mais comum de
piodermite da espécie canina. As lesdes caracteristicas sdo papulas, pustulas foliculares,

colaretes epidérmicos e zonas circulares de alopécia. Esta forma de piodermite €
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frequentemente uma complicacdo secundaria a processos alérgicos, ectoparasitas e doencas
enddcrinas (Noli, 2003).

A piodermite por estafilococos é de longe a causa mais comum de pustulas
foliculares e ndo foliculares. Nas zonas de menor revestimento piloso, se as pustulas ndo tém
relacdo com os foliculos pilosos, a piodermite toma o nome de impetigo. Esta forma de
piodermite € mais comum em cachorros ou em animais imunocomprometidos (Morris,
2011a).

Na maioria dos casos, a foliculite superficial canina é causada por Staphylococcus
intermedius embora também possa ser consequéncia de outros estafilococos ou mesmo de
outros agentes bacterianos (Scott, 2001). O S. aureus pode ser isolado em alguns casos de
piodermite, assim como os estafilococos coagulase negativos, embora estes muito raramente
(Harvey, 2007).

A piodermite profunda atinge os foliculos pilosos, a derme e ocasionalmente o tecido
subcutaneo. As foliculites profundas e furunculose resultam geralmente do agravamento de
foliculites superficiais. Os pacientes com dermatite atdpica podem apresentar furunculose
como consequéncia da rotura dos foliculos pilosos e contacto do seu contedo com a derme,
originando uma reacdo inflamatdria piogranulomatosa (Noli, 2003).

Finalmente, a sindrome de sobrecrescimento bacteriano foi recentemente descrita
como um tipo de piodermite, na auséncia de sinais classicos tais como péapula, pustula e
colaretes epidérmicos. Os sinais clinicos sdo eritema, liquenificacdo, hiperpigmentacdo
tipicamente numa zona bem delimitada das axilas e virilnas (Harvey, 2007). A doenca é
consequéncia do sobrecrescimento de estafilococos (S. pseudintermedius) na superficie
cutanea sendo a sua patogenia desconhecida. Os niveis de IgE anti-estafilococos sdo baixos, o
que exclui a partida um processo de hipersensibilidade. Os elevados niveis de 1gG sugerem
que os animais doentes tém uma infecdo por estafilococos. Um aspeto importante é que
guando um determinado nivel de densidade de estafilococos € excedido, estes microrganismos
expressam caracteristicas particulares e mudam o seu metabolismo de proliferacdo celular

para producéo de toxinas (Carlotti, 2011).

V. Diagnostico

O diagnostico de piodermite pode ser feito atraves de citologia (Marcos et al, 2011).
As amostras para andlise citologica podem ser colhidas utilizando fita adesiva (lesGes da
superficie cutanea), através de puncéo aspirativa (ndédulos ou puastulas de grande dimens&o) ou

14



com o auxilio de uma zaragatoa (fistulas). Os achados citolégicos geralmente consistem na
observacao de bactérias intracelulares, normalmente no interior dos neutrofilos (Figura 1). A
presenca de bactérias extracelulares pode representar apenas contaminacdo. Nas piodermites
superficiais & normalmente observado um ndmero elevado de neutrdfilos e bactérias enquanto
na piodermite profunda é geralmente encontrado um numero variavel de neutrdfilos,

macrofagos, linfocitos e plasmdcitos e uma pequena quantidade de bactérias (Noli, 2003).

Figura 1 - Citologia dermatolégica. Wright-Giemsa — Ampliagédo 1000x (Fotografia original)

A cultura bacteriana e os testes de sensibilidade a antibi6ticos (TSA) estdo indicados
guando na citologia sdo observados bastonetes, quando a antibioterapia escolhida de forma

empirica é ineficaz e em casos de piodermite recorrente (Noli, 2003).

V. Infecdo bacteriana na dermatite atopica canina

As infecOes cutaneas, em particular as de natureza recorrente, sdo frequentemente
observadas em cdes com dermatite atopica (DeBoer & Marsella, 2001).

As infecOes cutaneas podem, em alguns casos, ser uma consequéncia de mudancas
na pele induzidas pela inflamagdo cronica causada pela dermatite atopica. Inversamente,
também existe um bom grau de evidéncia que sugere que estas infecGes sdo uma importante
componente da patogénese da dermatite atopica através dos seus efeitos no sistema imunitario
e/ou por perpetuarem a resposta inflamatoria cutanea (DeBoer & Marsella, 2001).

Os estafilococos podem facilmente colonizar a pele do paciente atopico e os produtos
bacterianos podem amplificar a inflamacéo cutanea através de respostas de hipersensibilidade
imediata as bactérias, por activacdo de linfocitos mediada por superantigénios ou outros
mecanismos ndo especificos. As evidéncias de uma relacdo entre as infecGes por
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Staphylococcus spp. e a dermatite atdpica canina podem ser agrupadas em quatro areas

principais:

1. Aumento da aderéncia e colonizacdo da pele atopica por estafilococos: o S. intermedius
existe na pele, pélo, zona anal ou cavidades nasais de varios cdes saudaveis. Em animais
com DAC, fatores como trauma auto-induzido, corticoterapia e anomalias imunologicas
ndo especificadas, podem facilitar as infecGes por estafilococos (DeBoer & Marsella,
2001). McEwan et al. (2006) demonstrou que existe maior aderéncia do S. intermedius
aos cornedcitos, tanto na pele inflamada como na pele ndo inflamada, de cdes atdpicos
comparativamente a animais saudaveis.

2. Hipersensibilidade bacteriana: foi sugerido que, tal como acontece em humanos, 0s
estafilococos podem funcionar como antigénios estimulando a producdo de IgE. No
entanto, a existéncia de uma resposta de hipersensibilidade imediata a componentes dos
estafilococos ainda ndo foi provada e por isso, como j& referido, o conceito de
hipersensibilidade bacteriana continua a ser hipotético (DeBoer & Marsella, 2001;
Vercelli, 2009).

3. Cées com DAC apresentam uma resposta imunitaria celular anormal, o que pode
predispor a infecdes cutaneas (DeBoer & Marsella, 2001).

4. O papel das exotoxinas dos estafilococos nos cées atopicos. Pensa-se que a semelhanca do
que estd descrito no Homem, as exotoxinas poderdo funcionar como superantigénios
exacerbando a reacdo alérgica. No entanto, o papel das exotoxinas e de outros
componentes como superantigénios na patogénese da DAC ainda ndo estd esclarecido
(DeBoer & Marsella, 2001).

White (2009) refere que o S. pseudintermedius pode exacerbar ainda mais o estado
atépico por induzir a producdo de IgE especifico para os estafilococos, bem como através da
producdo de proteina estafilococica A (SPA), a qual pode estabelecer ligacdes ndo especificas
a moléculas de IgE nos mastdcitos. Por outro lado, o estado atépico pode contribuir para o
agravamento da piodermite, através do prurido que reduz fisicamente a barreira que o estrato
corneo possui, e aumentando a capacidade do Staphylococcus intermedius para aderir aos
corneocitos dos cdes atopicos, e ainda por desgranulacdo dos mastocitos que tornam a
epiderme mais permeavel aos antigénios estafilocécicos.

As infecOes por estafilococos sdo capazes de induzir inflamacdo e prurido de
intensidade moderada a severa, mesmo na auséncia de DAC. O estimulo pruritico adicional

que ocorre pela infecdo secundaria que ocorre no cdo atopico pode causar ainda mais
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desconforto. Assim se explica a razdo pela qual a antibioterapia nestes animais produz uma

reducdo significativa nos sinais clinicos (DeBoer & Marsella, 2001).

V1. Antibioterapia contra Staphylococcus spp. na piodermite canina

A eliminagdo das infe¢Bes secundérias pode conduzir a uma diminuic¢do do limiar de
prurido e consequentemente diminuir o desconforto causado pelas alergias (Ferrer G, 2007).

As piodermites de superficie sdo geralmente resolvidas com sucesso somente com
tratamento topico. As piodermites superficiais requerem normalmente tratamento sistémico,
no entanto, o tratamento tépico pode por si s6 ser bem-sucedido quanto respeitada a
frequéncia de aplicacdo. A piodermite profunda requer tratamento sistémico podendo ser
administrada terapia topica em simultaneo (Noli, 2003; Harvey, 2007; Morris, 2011b).

O antibidtico de eleicdo para o tratamento da piodermite deve respeitar varios
requisitos nomeadamente, ter um espectro de acdo contra S. intermedius, deve atingir altas
concentragcfes na pele, deve ser bactericida, deve ter poucos ou nenhuns efeitos secundarios,
deve ser facil de administrar, ou seja, por via oral uma a duas vezes por dia, ndo deve causar
resisténcia bacteriana e ndo deve ser dispendioso (Noli, 2003).

Deve ser determinado o peso vivo correto do animal para assegurar que € prescrita a
dose correta de antibidtico. Os animais devem ser cuidadosamente monitorizados para
garantir o cumprimento do tratamento por parte do proprietario. O tratamento deve continuar
durante mais 7-10 dias ap0s ter sido observada remissao clinica (Noli, 2003; Harvey, 2007).
No tratamento da piodermite superficial deve ser instituido no minimo um ciclo de 3 semanas
de antibioterapia. Na piodermite profunda, é necessario um tratamento minimo de 6 semanas,
que deve ser continuado pelo menos 2 semanas apés a resolucdo das lesées (Noli, 2003). Os
cdes que ndo respondam ao tratamento, ou apresentem piodermite recorrente, devem ser
submetidos a um exame bacterioldgico e aos testes de sensibilidade a antibiéticos (TSA), a
uma reavaliacdo do diagndstico e a pesquisa de possiveis doencas subjacentes (Harvey, 2007).

A frequéncia de administracdo depende do modo de acdo do farmaco, ou seja, se €
um antibiotico dependente do fator concentracdo ou do fator tempo. Assim, os antibioticos
dependentes do tempo funcionam melhor se a sua concentracdo permanecer de forma
constante acima da concentracdo inibitoria minima (CIM), por isso devem ser administrados
cada 8 ou 12 horas, enquanto os antibioticos dependentes da concentragdo podem ser
administrados apenas a cada 24 horas (Noli, 2003; Papich, 2011a).
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i. Antibioticos usados no tratamento da piodermite canina

Como ja referido anteriormente a escolha do antibiotico pode ser empirica ou com
base em resultados de uma cultura bacteriana e TSA.

A penicilina, amoxicilina e ampicilina ndo sdo eficazes no tratamento da piodermite
por estafilococos porque sdo antibidticos sensiveis as  lactamases produzidas pela maioria
dos isolados de S. intermedius. Os antibidticos recomendados como primeira escolha para o
tratamento da piodermite superficial sdo as associacdes trimetoprim-sulfonamidas, a
eritromicina, a lincomicina e outros macrolidos (Noli, 2003).

Os antibidticos B lactamicos incluem as penicilinas, cefalosporinas, monobactamos e
tienamicinas. Estes antibioticos apresentam um anel B lactdmico na sua estrutura quimica e
atuam através da inibicdo da sintese do peptidoglicano da parede bacteriana, por blogueio da
formacdo das ligacOes transpeptidasicas, pelo que a sua actividade € bactericida. Um aspeto
importante comum a todos os antibioticos desta classe € a necessidade do anel  lactamico se
manter integro para que a atividade antibidtica também seja mantida. Assim, qualquer que
seja o antibidtico da classe dos B lactamicos, a abertura do referido anel, por exemplo através
das B lactamases, anula completamente a sua atividade (Garrett & Guimarées, 2001; Lindsay,
2011a).

As penicilinas sdo antibiéticos produzidos por fungos do género Penicillum ou
obtidos por semi-sintese. Todas as penicilinas sdo sensiveis a inactivagdo pelas [ lactamases
bacterianas, com excepcao parcial para as isoxazolpenicilinas e a meticilina que resistem a
presenca de penicilinases dos estafilococos mas que no entanto sdo inactivadas pelas P
lactamases da maior parte das bactérias gram-negativas. Em consequéncia do crescente
aparecimento de estirpes produtoras de P lactamases surgiram os inibidores das referidas
enzimas, como o acido clavulanico e o sulbactam (Garrett & Guimaraes, 2001).

A amoxicilina é uma penicilina de espectro alargado sendo activa sobre a
generalidade dos cocos e bacilos gram positivos. No entanto, os estafilococos produtores de 3
lactamases séo resistentes (Garrett & Guimarées, 2001).

No que respeita ao mecanismo de acdo as cefalosporinas sdo muito semelhantes as
penicilinas mas mais resistentes as 3 lactamases e por isso tém em geral um espectro de acgdo
mais amplo. As cefalosporinas de primeira geracdo, como é o caso da cefalotina, séo eficazes
contra as bactérias gram positivas e moderadamente eficazes contra as gram negativas. A
maioria dos cocos gram positivos (com excepgdo dos Enterococci, dos MRSA e dos
Staphylococcus epidermis) € suscetivel a esta classe de antibidticos. Em geral, as
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cefalosporinas de segunda geracdo sdo activas contra as estripes sensiveis as da primeira
geracdo mas abrangem, no seu espectro de accdo, mais bactérias gram negativas (Papich,
2011c). No entanto todas as cefalosporinas de segunda geracdo sao menos eficazes contra as
bactérias gram positivas, relativamente as de primeira geracdo. As cefalosporinas de segunda
geracdo sdo muito mais resistentes a hidrélise pelas B lactamases e assim, mais eficazes do
ponto de vista terapéutico contra infecdes causadas por agentes produtores dessas enzimas. As
cefalosporinas de terceira geracdo, como é o caso da cefoperazona, além de terem as
caracteristicas das de primeira e segunda, mostram-se activas contra muitas estirpes de
Pseudomonas spp. (Garrett & Guimardes, 2001).

Os inibidores das [ lactamases consistem em substancias com uma molécula muito
semelhante com a dos antibidticos B lactamicos, mas que quase ndo possuem atividade
antibacteriana. Assim os inibidores das B lactamases tém afinidade para estas Ultimas e
ligando-se a elas tém capacidade para as inibir evitando a inativa¢do dos antibidticos P
lactdmicos quando as duas substancias sdao administradas em conjunto. O acido clavulanico
tem uma atividade intrinseca antimicrobiana muito reduzida e € utilizado habitualmente, por
via oral, em associagdo com a amoxiclina (Garrett & Guimarées, 2001).

Os aminoglicosideos sdo antibidticos formados por dois ou mais aminoagucares
unidos por uma ligacdo glicosidica a uma hexose aminada (nucelo aminociclitol). Os
antibidticos desta classe sdo rapidamente bactericidas, dependendo da concentracdo utilizada,
ou seja, quanto maior for a concentracdo mais rapidamente exercem o seu efeito (Papich,
2011a). O espectro de accdo dos aminoglicosideos é, na generalidade, bastante extenso,
abrangendo ndo s6 bactérias gram positivas e gram negativas como também o bacilo de Koch.
O grande interesse destes antibidticos resulta da sua actividade sobre os bacilos gram
negativos aerdbios. A grande desvantagem dos aminoglicosideos sdo 0s seus potenciais
efeitos toxicos, particularmente os que se exercem sobre o 8° par craniano e sobre o rim
(Garrett & Guimardes, 2001; Papich, 2011c). Exemplos de antibi6ticos desta classe sdo a
estreptomicina, a gentamicina, a tobramicina, a amicacina e a apramicina entre outros
utilizados em medicina veterinaria (NCCLS, 2002).

As quinolonas e as fluorquinolonas sdo a classe dos antibioticos derivados do acido
nalidixico. As fluorquinolonas resultam da introdugdo de um atomo de flGor na posicéo 6 do
nacleo quindlico e possuem varias vantagens relativamente as quinolonas: um espectro de
accdo muito mais largo e uma actividade antibacteriana intrinseca mais intensa, uma melhor

difusdo para os tecidos e uma toxicidade mais reduzida. As quinolonas de segunda geracéo,
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como é o caso da enrofloxacina ou da ciprofloxacina, possuem a transformacdo quimica
referida. O seu mecanismo de acao é exercido por inibicdo da enzima bacteriana ADN girase
ou topoisomerase Il e da topoisomerase 1V, interrompendo a sintese de ADN e provocando
quebras letais na cadeia dupla de ADN durante a replicagcdo (Tenover, 2006). Em geral a
maioria das bactérias gram positivas e gram negativas sdo sensiveis a esta classe de
antibioticos, com excepcdo dos estreptococcos e dos anaerobios (Garrett & Guimarées, 2001).

A pradofloxacina pertence a classe das quinolonas e é o antibiotico sobre o qual mais
estudos tém sido publicados na &rea da medicina veterinaria nos ultimos tempos. Este
antibidtico caracteriza-se por atingir altas concentracfes na pele, o que pode indicar ser uma
boa escolha no tratamento da piodermite (Ferrer, 2007).

As tetraciclinas sdo o grupo de antibidticos com o mais amplo espectro de agdo
actuando através do bloqueio da sintese proteica e possuindo acdo bacteriostatica sobre varios
microrganismos. De um modo geral, a doxicilina é a tetraciclina mais ativa. Nao é possivel
definir os limites precisos da eficacia das tetraciclinas sobre os diferentes tipos de estirpe
bacteriana (Garrett & Guimardes, 2001).

As sulfonamidas representam todos os derivados da p-aminobenzenossulfamida
(sulfanilamida). Esta classe consiste num grupo de antibidticos que sdo antimetabdlicos do
acido p-aminobenzoéico (PABA) e inibem, por isso, a sintese de folatos essenciais para o
desenvolvimento dos microrganismos, e tém uma actividade bacteriostatica. As sulfonamidas
tém uma estrutura quimica basica muito semelhante a do PABA, com o qual competem para a
sintese do diidropteroato, sendo incorporadas em vez dele. O co-trimoxazol, que é uma
associacdo de trimetoprim com uma sulfonamida (sulfametoxazol) constitui uma inovacéo
terapéutica pois actuam em dois passos sequenciais de uma cadeia metabolica necesséria a
vida das bactérias, intensificando o seu mecanismo de acdo. O efeito antibacteriano é, por
vezes, sinérgico e bactericida. As sulfonamidas sdo eficazes contra uma variedade grande de
bactérias gram-positivas e gram-negativas, bem como sobre microrganismos dos grupos
Chlamydia, Nocardia, Plasmodia e Toxoplasma (Garrett & Guimarées, 2001; Tenover, 2006).

Os macrolidos consistem na classe dos antibidticos que possuem um anel
macrocitico na sua estrutura molecular. A eritromicina € um macrolido com 14 elementos no
anel lactonico macrocitico ao qual estdo ligados dois “agucares”: a desosamina e a cladinose.
A eritromicina atua por impedimento da reacdo da peptidiltransferase ou da translocacéo ou

ambas, evitando a formagdo ou crescimento de novas cadeias peptidicas. A principal
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limitacdo dos macrolidos no que diz respeito a actividade antimicrobiana é a fraca atividade
sobre as bactérias gram-negativas (Garrett & Guimarées, 2001).

As lincosamidas (por exemplo a lincomicina e a clindamicina) sdo uma classe de
antibidticos que se ligam a porcdo de 23S da subunidade 50S dos ribossomas bacterianos
inibindo a replicacdo precoce da cadeia peptidica através da inibicdo da reaccdo da
transpeptidase. A clindamicina é um derivado semi-sintético da lincomicina. Esta classe de
antibidticos atua de forma semelhante a dos macrélidos (Garrett & Guimaraes, 2001; Tenover
(2006).

Emergéncia das resisténcias e causas associadas

E evidente uma crescente preocupagdo mundial no que diz respeito ao aparecimento
de estirpes de Staplylococcus spp. multiresistentes e meticilina resistentes. Hoje em dia as
infecdes com estirpes de bactérias multirresistentes dificeis de ceder ao tratamento, como é o
caso da Escherichia coli e da Pseudomonas aeruginosa, sdo comuns em cées e gatos, e as
infecdes com MRSA séo cada vez mais reconhecidas. Os surtos de infecdes com estirpes
altamente resistentes de Acinetobacter baumannii também tém sido relatados. O facto das
espécies mais comuns de estafilococos encontradas nos animais de companhia estarem a
desenvolver capacidade de multirresisténcia, nomeadamente a aquisicdo do gene mecA, e
consequentemente a resisténcia aos antibidticos B-lactdmicos, é preocupante. O S.
pseudointermedius meticilina resistente (MRSP) tem atualmente uma distribuicdo mundial e
elevada prevaléncia em determinados paises. Além disso, desde que foi descrito pela primeira
na Alemanha em 2007, tem tido uma propagacao rapida na Europa (Lloyd, 2011a).

A resisténcia & meticilina é baseada na expressdo do gene mecA o qual codifica para
uma PBP (penicilina binding protein) alternativa, referida como PBP2a ou PBP2. O gene
mecA estd localizado num elemento genético movel cuja denominacdo € SSCmec
(staphylococcal cassette chromosome mec) (Lindsay, 2011c; Kadlec & Schwarz, 2012). A
PBP2a produzida pelas bactérias resistentes a meticilina ndo permite a ligacdo dos
antibioticos B-lactamicos, tornando estas bactérias resistentes as penicilinas, cefalosporinas e
carbapenemos e, frequentemente, resistentes a outras classes de antibidticos (Bryan et al.
2012).

As infecbes por MRSA constituem um dos principais problemas de controlo de
infecOes encontrados nos hospitais do Reino Unido. Nos dltimos 20 anos tem-se assistido a

um crescimento dramatico das infe¢cdes por MRSA. Atualmente as infecdes por MRSA em
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animais de companhia tém ganho grande relevo dada a sua importancia em medicina humana.
A maioria das infe¢cbes por MRSA em animais de companhia parecem ser adquiridas por
contato directo com pessoas portadoras e estar associadas a feridas cirurgicas, outras feridas,
hospitalizacdo prolongada e/ ou tratamentos imunossupressores (Duquette & Nuttall, 2004).

O S. intermedius raramente causa doenca no homem, mas existe um risco potencial
de transmissdo de genes para resisténcia entre os S. intermedius e os estafilococos patogénicos
no Homem. Por exemplo, os genes que conferem resisténcia a tetraciclina e plasmideos
estruturalmente relacionados com origem em S. aureus do Homem tém sido igualmente
identificados em estirpes de S. intermedius caninas, 0 que sugere que € possivel a troca
genética entre estes dois agentes bacterianos (Duquette & Nuttall, 2004).

A existéncia de estirpes de S. intermedius multiresistentes e MRSI é preocupante se
tivermos em conta que esta bactéria parece ser comum entre pessoal veterinario em contacto
constante com cées (Guardabassi, Schwarz & Lloyd, 2004). Sendo o S. intermedius um
agente comensal da pele canina e normalmente raro no Homem, tem sido sugerido que a
transmissdo é feita a partir do cdo. Guardabassi, Loeber & Jacobson (2004) também
determinaram que os donos de cédes afectados por piodermite profunda frequentemente
possuem a mesma estirpe de S. intermedius dos seus animais, e que estas estirpes podem ser
resistentes a uma grande variedade de antibioticos.

Um estudo concluiu que todas as estirpes multirresistentes do grupo de
Staphylococcus intermedius (SIG) examinadas eram S. intermedius e que essas estirpes
evoluiram a partir de varios clones por aquisicdes multiplas do gene mecA (Bannoehr et al.
2007).

Foram estabelecidas linhas de orientacdo pela British small animal veterinary
association (BSAVA) para lidar com o MRSA relativamente as medidas de controlo e
tratamento necessarias para os estafilococos multi-resistentes (BSAVA-Scientific-Committee,
Nuttall, Cookson & Ridgeway, 2007). Estas linhas de orientagdo incluem medidas para
prevenir o estabelecimento de disseminacdo do MRSA nas clinicas e hospitais veterinarios.
Uma das medidas determinantes na prevencdo dos MRSA é uma boa higiene, particularmente
das méos do pessoal veterinario, 0 que possibilita prevenir a disseminacdo do MRSA entre
animais e entre animais e pessoas. Uma utilizacdo racional dos antibioticos também &
importante. Outras medidas consistem na utilizacdo de uniformes que devem ser lavados na

propria clinica ou hospital, protecdo adequada quando se contacta com materiais
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potencialmente contaminados, padrbes rigorosos de assepsia em procedimentos invasivos e

medidas gerais que permitem a manutencdo de uma boa higiene.

iii.  Mecanismos de resisténcia aos varios grupos de antibioticos

A resisténcia das bactérias a antimicrobianos ocorre naturalmente e a mutagdo
genética nas bactérias permite que os organismos possam tirar vantagem de situacdes em que
sdo desafiados por agentes antimicrobianos, isto é, o antibiotico destroi uma grande fracdo da
populacédo de determinada espécie bacteriana que é posteriormente reconstituida em presenca
do antibidtico, pela proliferacdo da minoria de organismos resistentes que sobreviveram
(Garrett & Guimaraes, 2001; Lloyd, 2011a).

S&o conhecidos varios mecanismos de resisténcia de microrganismos patogénicos
aos antibidticos, entre os quais, a producdo de enzimas microbianas inactivadoras dos
antimicrobianos (como ¢ o caso das B lactamases), a presenga de receptores microbianos com
baixa afinidade para aos antimicrobianos, a presenca de baixas concentracdes
intramicrobianos dos antibidticos (por permeabilidade reduzida ou por saida da bactéria
através de transporte ativo), o desenvolvimento de vias metabdlicas microbianas que
substituem as vias inactivadas pelos antimicrobianos e a falta da biotransformacdo pelo
microrganismo de um antimicrobiano num metabolito activo (Garrett & Guimardes, 2001;
Tenover, 2006).

Todas as penicilinas sdo sensiveis a inactivacdo pelas B lactamases bacterianas com
excecdo das isoxazolpenicilinas e da meticilina. Mas como referido anteriormente estdo
relatadas estirpes de estafilococos meticilina-resistentes. A resisténcia a meticilina é
geralmente mediada pelo gene mecA que codifica uma PBP que é uma proteina ligante de
baixa afinidade para todos os antibioticos  lactdmicos. Assim as bactérias que produzem esta
proteina ndo sdo afectadas pela meticilina. O gene mecA tem sido detetado tanto em
estafilococos coagulase positivos como em estafilococos coagulase negativos. Deste modo a
resisténcia a meticilina ndo esté limitada ao S. aureus (Duquette & Nuttall, 2004).

No caso dos aminoglicosideos existem trés mecanismos fundamentais de resisténcia:
a falta de acesso do antibiotico ao local de agdo (impermeabilidade da membrana
citoplasmatica), a falta de afinidade para o local de agdo (o ribossoma) e a inactivacao
enzimatica (no espaco periplasmatico) (Garrett & Guimarées, 2001).

O principal mecanismo de resisténcia as quinolonas é consequéncia de uma mutacao
do gene que codifica o polipéptido da subunidade A da girase do ADN das bactérias, da qual
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resulta uma alteracdo de estrutura dessa subunidade. A subunidade A exerce a funcdo de
cortar as fitas da dupla hélice de ADN e é o local de accdo das quinolonas (Garrett &
Guimarées, 2001; Tenover 2006).

S&o conhecidos trés mecanismos de resisténcia as tetraciclinas. O primeiro consiste
na perda pelas bactérias da capacidade de concentrar a tetraciclina no seu citoplasma, em
consequéncia de uma diminuicdo do influxo ou a um aumento do efluxo por uma bomba de
transporte ativo. O segundo mecanismo €é a protecdo ribossomica devido a producdo de uma
proteina que interfere com a ligagdo da tetraciclina ao ribossoma e por fim a inativagdo
enzimatica da tetraciclina. O mecanismo mais importante é o primeiro sendo que a proteina da
bomba é codificada num plasmideo. Dado que estes plasmideos frequentemente codificam
genes de resisténcia para outros farmacos, a resisténcia a tetraciclina € um marcador para a
resisténcia a multiplos farmacos (Garrett & Guimardes, 2001).

O mecanismo de resisténcia as sulfonamidas consiste na utilizagdo de uma via
metabolica alternativa: a utilizacdo de folatos exdgenos. A resisténcia também pode ser
adquirida por selecdo das estirpes que produzem grande quantidade de PABA (para inibicéo
reversivel) ou por inativagdo das sulfonamidas (acetilacdo). Os microorganismos podem
adquirir resisténcia a trimetoprima através de redutases do diidrofolato, codificadas por
plasmideos e por transposdes, sem afinidade para a trimetoprima (Garrett & Guimaraes, 2001,
Tenover, 2006).

O desenvolvimento de resisténcias pelas bactérias a eritromicina é pouco frequente.
A resisténcia pode dever-se a modificacdo da estrutura-alvo que diminui a sua afinidade para
a eritromicina e pode ser mediada por plasmideos ou resultar de mutacdo cromossémica. A
resisténcia é sobretudo a estafilococos e a estreptococos, estando muitas vezes associada a
resisténcia cruzada com antibidticos da classe das lincosamidas. As lincosamidas séo
geralmente bactericidas e a resisténcia a clindamicina, que ndo tem atingindo proporcdes
preocupantes, parece resultar de mutacdes. No entanto, o mecanismo bioquimico de

resisténcia nao estd completamente esclarecido (Garrett & Guimaraes, 2001).

VIl. Objectivos

A resisténcia aos antibioticos representa um risco severo na remissdo da doenca e até
um risco para a saude publica. Este problema é cada vez mais observado em cées atopicos

com piodermite na consulta de referéncia de dermatologia.
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Os objetivos da presente dissertacdo foram identificar e documentar as resisténcias
apresentadas pelos estafilococos multirresistentes as diferentes classes de antibidticos, e
avaliar a relacdo entre fatores que possam contribuir para o aparecimento de estafilococos
multirresistentes, nomeadamente: idade, estado reprodutivo, raca, duracdo da piodermite, area

profissional do proprietario e existéncia de antibioterapia prévia.

2. Materiais e Método

I. Grupo de estudo

A amostra é constituida por trinta e seis animais (n=36) que se apresentaram a
consulta de referéncia de dermatologia no Instituto Médico Veterindrio em Lisboa e no
Hospital Escolar da Faculdade de Medicina Veterinaria da Universidade Lus6fona de
Humanidades e Tecnologias (ULHT). Os pacientes foram selecionados de acordo com o0s
seguintes critérios: espécie canina, diagnéstico de dermatite atopica e presenca de piodermite
bacteriana. Os testes laboratoriais essenciais para inclusdo no estudo foram a cultura
bacteriana com isolamento de Staphylococcus spp. e antibiograma. A amostra incluia animais
com e sem raca determinada. Estiveram representadas varias racas puras: Bichon Maltés,
Boxer, Bulldog Francés, Bulldog Inglés, Cao D’Agua, Cio de crista chinés, Chow Chow,
Dog Argentino, Fox Terrier, Golden Retriever, Labrador, Pastor Alemdo, Pastor Belga,
American Stafforshire Terrier, Rafeiro Alentejano, Serra da Estrela, Shar Pei e Yorkshire
Terrier. O grupo de estudo foi selecionado apds consulta das fichas clinicas e dos resultados
laboratoriais. A amostra foi dividida em pacientes com piodermite causada por estafilococos
ndo multirresistentes (grupo SS) e por estafilococos multirresistentes (grupo SR), isto é, que

apresentaram resisténcia a trés ou mais classes de antibidticos diferentes (Schwarz et al 2010).

1. Recolha de amostras para cultura microbiol6gica

As amostras para cultura microbiologica forma recolhidas de pustulas (no caso de
piodermite superficial) ou de areas de furunculose intactas (no caso de piodermite profunda).
As amostras foram recolhidas de lesfes ndo traumatizadas para evitar a contaminagéo
bacteriana existente na superficie da pele. A recolha foi feita apos assepsia da area com alcool
a 70% seguida de rutura da lesdo com uma agulha estéril de 25G1/2. A amostra obtida foi
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recolhida com uma zaragatoa estéril (zaragatoa em meio Stuart, Deltalab) com meio de

transporte e entregue no mesmo dia no laboratorio (Figura 2).

_“ ' d
Figura 2 - Recolha da amostra com uma zaragatoa estéril

I11. Cultura bacterioldgica

Foi efetuada a cultura bacterioldgica de todas as zaragatoas cutaneas segundo as
normas padrdo. As amostras foram semeadas através de sementeira direta por estria na
superficie de um meio ndo seletivo, agar Columbia com 5% de sangue de carneiro, e de um
meio seletivo para bacilos Gram negativos, 0 agar Mac Conkey (BioMérieux, Lisboa,
Portugal). Ambas as placas de agar semeadas foram incubadas a 37°C, em aerobiose, durante
18 a 24 horas. O resultado foi considerado positivo quando ocorreu crescimento em cultura
pura. A identificacdo dos agentes bacterianos responsaveis pela piodermite foi efetuada
atendendo as caracteristicas morfoldgicas das coldnias em placa, presenca de crescimento em
meio seletivo, morfologia microscdpica, coloracdo Gram e prova da catalase.

IV. Antibiogramas

Foram utilizadas as galerias ATBVET (BioMérieux, Marcy-I’Etoile, France), de
acordo com as concentracfes recomendadas pelo National committee for clinical laboratory
standards (NCCLS), para avaliar a resisténcia antimicrobiana dos agentes isolados. Foram
testados os seguintes antimicrobianos em concentrag@es individuais: apramicina, gentamicina,
penicilina, amoxicilina - &cido clavulanico, amoxicilina, cefoperazona, cefalotina,
enrofloxacina, eritromicina, sulfametoxazol + trimetoprim, tetraciclina, doxiciclina e
lincomicina. As estripes de referéncia E. coli ATCC 25922 e S. aureus ATCC 25923 foram
utilizadas para o controlo de qualidade dos ensaios de susceptibilidade aos antibioticos
efetuados pelo método ja referido. O teste foi realizado de acordo com as instrucdes do
fabricante e os resultados foram lidos e interpretados visualmente.
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V. Analise Estatistica

Todos os dados obtidos foram introduzidos numa base de dados do Microsoft Office
Excel® 2010. A analise estatistica foi realizada através dos programas Microsoft Office
Excel® 2010 e Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) (IBM SPSS Chicago, IL).
para Windows 16.0. Foram utilizados os seguintes testes: binomial, Fisher e ndo paramétrico
Wilcoxon-Mann-Whitney. Para a analise inferencial deste estudo assumiu-se o nivel de
significancia de 95% (p =0,05).

3. Resultados

I. Divisdo da amostra em grupos de acordo com a sensibilidade aos antibiéticos:

As estirpes foram classificadas quanto ao tipo de resisténcia encontrada. Dos trinta e
seis animais incluidos na amostra, dezassete individuos apresentaram resultados de
antibiograma compativeis com Staphylococcus ndo multirresistentes (grupo SS, 47%, 17/36),
isto &, mostraram resisténcia a uma ou duas classes de antibidticos. Os restantes dezanove
individuos apresentaram resultados de antibiograma compativeis com Staphylococcus
multirresistentes (grupo SR, 53%, 19/36), isto €, apresentaram resisténcia a trés ou mais
classes de antibidticos diferentes (Schwarz et al, 2010). Os resultados sdo apresentados na
figura 3.

WSS
B SR

Figura 3 - Frequéncia relativa das estirpes ndo multirresistentes (SS) e multirresistentes (SR)
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Para avaliar a incidéncia percentual da multirresisténcia aos antibidticos recorreu-se
ao teste Binomial que revelou que ndo existem diferencas estatisticamente significativas entre

a proporcao de pacientes com e sem multirresisténcia aos antibiéticos (p= 0,868).

Il. Resisténcia aos antibioticos das estirpes de Staphylococcus spp. em isolados cutaneos

A resisténcia aos antibidticos dos isolados cutaneos foi avaliada para os dois grupos
de estudo por classes de antibidticos, com excegdo para os antibioticos B-lactdmicos em que
se fez uma avaliacdo particular para as penicilinas e para as cefalosporinas porque as ultimas
tém em geral um espectro de acdo mais amplo relativamente as penicilinas.

Os resultados dos antibiogramas obtidos em cada individuo para as estirpes de

Staphylococcus spp. isoladas de piodermites estdo descritos no apéndice 1.

i. Resisténcia & amoxacilina-acido clavulanico

Para a avaliacdo do nivel de resisténcia das penicilinas foi tido em conta o padréo de
resisténcia a amoxiclina- acido clavulanico uma vez que para os outros antibidticos testados
deste grupo (penicilina e amoxicilina) é comum a resisténcia do S. intermedius as penicilinas
hidrolisaveis através da produgdo de P-lactamases. Verificou-se resisténcia a
amoxacilina/acido clavulanico em 42% (8/19) do grupo SR e 6% (1/17) no grupo SS (figura
4).

Para se comparar a resisténcia a amoxacilina/acido clavulanico nos dois grupos
estudados recorreu-se ao teste de Fisher (p=0,002). A analise de estatistica inferencial permite
afirmar que existem diferencas entre o grupo SS e SR no que respeita a resisténcia a
amoxacilina/acido clavulanico. Assim, no caso do grupo dos estafilococos multirresistentes
verificou-se um elevado nivel de resisténcias a combinagdo amoxiclina/ acido clavulanico

guando comparado com o grupo dos estafilococos ndo multirresistentes.

ii.  Resisténcia ao grupo das cefalosporinas

No grupo das cefalosporinas estdo representadas cefalotina (1.2 geracdo) e a
cefoperazona (3.2 geracdo). No caso das cefalosporinas verificou-se, como se pode analisar na

figura 4, que no grupo SR 63% (12/19) dos isolados eram resistentes a esta classe de
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antibidticos, enquanto 37% (7/19) eram suscetiveis. Relativamente ao grupo SS 12% (2/17)
dos isolados cutaneos eram resistentes e 88% (15/17) eram suscetiveis (figura 4).

O teste de Fisher (p=0,002) foi utilizado para se avaliar a resisténcia as
cefalosporinas nos dois grupos estudados, atraves do qual se pode afirmar haverem diferengas
entre grupos. Verifica-se assim gque no grupo SR, 63% dos estafilococos eram resistentes as
cefalosporinas enquanto no grupo SS apenas 12% dos estafilococos eram resistentes a esta

classe de antibio6ticos.

iii.  Resisténcia ao grupo das fluroquinolonas

O antibi6tico representante deste grupo € a enrofloxacina. Verificou-se que no grupo
SR apresentava 84% (16/19) de isolados resistentes a este antibiotico, enquanto 16% (3/19)
eram suscetiveis. Relativamente ao grupo SS, verificou-se que 100% (17/17) dos isolados
cutaneos eram suscetiveis a enrofloxacina (figura 4).

Para se avaliar a resisténcia a enrofloxacina nos grupos SS e SR recorreu-se ao teste
de Fisher através do qual se verificou existirem diferencas estatisticamente significativas entre
os dois grupos estudados. Assim, no caso do grupo dos estafilococos multirresistentes
verificou-se um elevado nivel de resisténcias a enrofloxacina (84%) ndo tendo sido detetado

qualquer estafilococos resistente a esta classe de antibiéticos no grupo SS.

iv.  Resisténcia ao grupo dos aminoglicosideos

Neste grupo estdo presentes a apramicina e gentamicina. A percentagem de
resisténcia aos aminoglicosideos foi de 68 % (13/ 19) no grupo SR, enquanto no grupo SS
100% (17/17) eram suscetiveis a esta classe de antibidticos (figura 4). A analise pelo teste de
Fisher permitiu verificar que existem mais casos de resisténcia aos aminoglicosideos no grupo
dos estafilococcous multirresistentes e que existem diferencas estatisticamente significativas

entre os dois grupos estudados.

v.  Resisténcia ao grupo dos macrdlidos
O antibidtico representante deste grupo é a eritromicina. A percentagem de
resisténcia a eritromicina foi de 79% (15/19) no grupo SR e 12% (2/17) no grupo SS (figura
4). A analise pelo teste de Fisher permitiu verificar que existem mais casos de resisténcia a

eritromicina no grupo dos estafilococcous multirresistentes.
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vi.  Resisténcia ao grupo das tetraciclinas

Este grupo compreende a tetraciclina e a doxiciclina. Para efeitos de analise usamos
somente os dados referentes a doxicilina. A percentagem de resisténcia a doxicilina foi de
90% (17/19) no grupo SR e 41% (7/17) no grupo SS (figura 4). A analise pelo teste de Fisher
permitiu verificar que existem diferencas entre os dois grupos testados (p= 0,004).

vii.  Resisténcia as sulfonamidas

O antibiotico testado neste grupo foi o sulfametaxol potenciado pelo trimetoprim. A
percentagem de resisténcia a este antibiotico foi de 58% (11/19) no grupo SR e 6% (1/17) no
grupo SS (figura 4). A anélise pelo teste de Fisher permitiu verificar que existem diferencas

entre os dois grupos testados (p=0,001).

viii.  Resisténcia ao grupo das lincosamidas
A percentagem de resisténcia a lincomicina foi de 90% (17/19) no grupo SR e 65%
(11/17) no grupo SS (figura 4). A analise pelo teste de Fisher permitiu verificar que nédo
existem diferencas entre os dois grupos testados (p= 0,141). A lincomicina é o Unico

antibidtico neste grupo.

90 :’: 79 29 29
o 63 68
58

60 -
50 42 1
40 -
30 -
20 - 2 2
10 - 0

| GEN | ERY | TET | TSU | LIN |

(00]
D

0 . T
AMC CFP ENR

B Grupo SR B Grupo SS

Figura 4 - Frequéncia relativa (%) das resisténcias aos antibioticos por grupo. Grupo SS (estafilococos
ndo multirresistentes) e Grupo SR (estafilococos multirresistentes). AMC, amoxicilina-acido clavulanico;
CFP, cefalosporinas; ENR, fluoroquinolonas; GEN, aminoglicosideos; ERY, macroélidos; TET,
tetraciclinas; TSU, sulfonamidas; LIN, lincosamidas.
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Fatores de risco para a multirresisténcia aos antibioticos

Foi avaliada a possibilidade de determinados factores estarem associados com a

multirresisténcia antimicrobiana de estafilococos isolados de piodermites de cdes atdpicos

(quadro 1).

Variavel

Grupo SS
n=17

Quadro 1 — Fatores avaliados versus multirresisténcia

' Grupo SR

n=19

Idade Média = 6.8 anos ~ Média = 5.6 anos
Género Machos = 47 % Machos =53 %
Fémeas = 53 % Fémeas = 47 %
Estado fértil Fértil =53 % Fértil = 68 %
Nao fértil = 47 % Nao fértil = 32 %
Raca Pura=82 % Pura =68 %

Indeterminada = 18 %

Indeterminada = 32 %

Duracéo da piodermite

Média = 22 semanas

Média = 25 semanas

Tipo da piodermite

Superficial = 94 %
Profunda = 6 %

Superficial =79 %
Profunda = 21 %

Tratamento

Sim =60 %
Néo =40 %

Sim=55%
Nao =45 %

Area profissional do proprietario

Salde =13 %
Outra=87 %

Salde =22 %
Outra=78 %

Grupo SS (estafilococos ndo multirresistentes) e Grupo SR (estafilococos multirresistentes)

Relacgéo entre a multirresisténcia aos antibioticos e a idade

Para verificar se existe relacdo entre a idade do paciente e a multirresisténcia aos

antibiéticos comparou-se a média de idade entre os dois grupos. No grupo SS, verificou-se

que a média de idades dos animais estudados foi de 6.8 anos, com desvio padrdo de 2.3 anos e

que a idade oscilou entre os 3 e 12 anos. No grupo SR, a média de idades dos individuos foi

de 6.6 anos, com desvio padrao de 5.6 anos e a idade oscilou entre 1 e 18 anos. A hipdtese foi

avaliada pelo teste ndo paramétrico Wilcoxon-Mann-Whitney e as diferengas ndo foram

estatisticamente significativas (p=0,463). Concluimos que a idade ndo parece influenciar o
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aparecimento de estafilococos multirresistentes pois a média de idades ndo difere entre os dois

grupos estudados.

ii. Relagdo entre a multirresisténcia aos antibioticos e o género

O grupo SS apresentava 53% (9/17) de fémeas e 47% (8/17) de machos, enquanto, o
grupo SR era composto por 47% (9/19) de fémeas e 53% (10/19) de machos. Nesta analise,
avaliou-se a relacdo entre o género do paciente e a multirresisténcia aos antibidticos. Para tal
recorreu-se ao teste de Fisher (p=1,000). A analise de estatistica inferencial permite afirmar
que a existéncia de piodermite por estafilococos multirresistentes é independente do género

do paciente.

iii.  Relacdo a multirresisténcia aos antibioticos e o estado fértil

Na presente analise avaliamos a relacéo entre o estado fértil e a multirresisténcia aos
antibidticos. O grupo SS apresentava 53% (9/17) de animais férteis e 47% (8/17) de animais
esterilizados, enquanto o grupo SR era composto por 68% (13/19) de animais férteis e 32%
(6/19) de animais esterilizados. A analise segundo o teste de Fisher (p=0,495) permite afirmar
que a multirresisténcia aos antibioticos é independente da fertilidade do paciente.

iv.  Relacdo entre a multirresisténcia aos antibidticos e a raca do paciente

Dos 36 animais incluidos neste trabalho 25% (9/36) ndo tinham raca definida
enquanto 75% (27/36) eram cdes de raca pura. As racas mais frequentes na amostra sdo o
Labrador com 18,5% (5/ 27), seguida dos Pastores Belga com 11,1% (3/27) e Alemdo com
11,1% (3/27), e American Stafforshire Terrier com 7,4% (2/ 27) de animais. As restantes
racas eram representadas apenas por um exemplar cada (3,7% cada).

A analise descritiva do grupo SS revelou 82% (14/17) dos animais eram de raca pura
e que 18% (3/17) dos pacientes eram de raca indeterminada, enquanto, no grupo SR 68%
(13/19) eram de raca pura e 32% (6/19) nédo apresentavam raca definida. A andlise inferencial
pelo teste de Fisher ndo estabelece relagéo entre a infecdo com estafilococos multirresistentes

e a presenca de raga pura (p=0,451).
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V. Relacdo entre a multirresisténcia aos antibioticos e a duracédo da piodermite

No grupo SS, verificou-se que a média de duracdo da piodermite foi de 22 semanas
(desvio padrdo de 37,6). No grupo SR, a piodermite durou em média 25 semanas (desvio
padrdo de 25,2). A comparacgdo entre as médias, segundo o teste ndo paramétrico Wilcoxon-
Mann-Whitney permite afirmar que ndo existe diferenca na duracdo da piodermite entre 0s
grupos analisados (p=0,193).

vi. Relacdo entre a multirresisténcia aos antibioticos e o tipo de piodermite

A amostra era constituida por 89% (32/36) de individuos com piodermite superficial
e 11% (4/36) de individuos com piodermite profunda. Dos animais com piodermite
superficial 50% (16/32) pertenciam ao grupo SS e 50% (16/32) pertenciam ao grupo SR,
enquanto, dos animais com piodermite profunda 25% (1/4) pertenciam ao grupo SS e 75%
(3/4) pertenciam ao grupo SR. A andlise inferencial pelo teste de Fisher permite afirmar que
ndo existe relacdo entre o tipo piodermite e a presenca de estafilococos multirresistentes
(p=0,605).

vii.  Relagdo entre a multirresisténcia aos antibidticos e a existéncia de antibioterapia
prévia

Em trinta e trés pacientes em que a informacdo sobre antibioterapia anterior estava
disponivel, 61% (20/33) receberam tratamento sendo que os restantes individuos ndo
receberam terapéutica antibacteriana (39%, 13/33). Dos pacientes que foram sujeitos
previamente a antibioterapia 65% (13/20) receberam tratamento com amoxicilina/ &cido
clavulanico, 40 % (8/20) receberam uma cefalosporina (cefalexina), 20% (4/20) receberam
fluroguinolonas (enrofloxacina ou ciprofloxacina), 10% (2/20) receberam licosamidas
(clindamicina ou lincomicina) e 11,5% (3/20) receberam tratamento com &cido fusidico
topico. E ainda de referir que 30% (6/20) dos individuos foram tratados com mais de um
antibiotico.

No grupo SS, 60% (9/15) dos pacientes receberam tratamento. No grupo SR,
verificamos que 55% (11/18) dos pacientes receberam tratamento. Recorremos ao teste de
Fisher, para avaliar a relagdo entre sensibilidade aos antibidticos e a antibioterapia anterior
(p=1,000). Concluimos que, na nossa amostra o tratamento anterior com antibidticos ndo esta

associado a presenca de multirresisténcias aos antibioticos.
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viii. Relacdo entre a multirresisténcia aos antibioticos e a area profissional do
proprietario

Dos trinta e seis animais observados foi apenas possivel avaliar a profissdao do
proprietario em trinta e trés individuos: 18 % (6/33) apresentavam uma profissdo na area da
salde e 82 % (27/33) exerciam profissdo noutra area. As profissbes exercidas por estes
proprietarios incluiam médicos, enfermeiros e um padre com visitas hospitalares regulares.
No grupo SS, 13% (2/15) apresentavam uma profissdo na area da saude e no grupo SR 87%
(13/15) tinha uma profissdo noutra area. Quanto aos individuos do grupo SR 22 % (4/18)
tinham uma profissdo na area da salde e 78 % (14/18) exerciam atividade profissional noutra
area. A analise inferencial pelo teste de Fisher permite afirmar que ndo existe relacdo entre
existéncia de estafilococos multirresistente e a area profissional do proprietario (p=0,665),
pese embora, tenhamos o dobro de proprietarios da area da salde no grupo com piodermite

com estafilococos multirresistente.

4. Discussao

O estudo compreendeu um total de 36 animais da espécie canina diagnosticados com
dermatite atépica e piodermite bacteriana causada por Staphylococcus spp. A amostra €
composta por canideos de diferentes idades, racas, géneros e estado reprodutivo observados
na consulta de referéncia de dermatologia. As estirpes de estafilococos isoladas foram
classificadas quanto ao tipo de resisténcia encontrada, tendo sido consideradas como
multirresistentes a antibioterapia, as estirpes que possuiam resisténcia a trés ou mais classes
de antibioticos.

No presente estudo, a incidéncia de estirpes resistentes a uma ou duas classes de
antibidticos e multirresistentes foi semelhante. Estes dados podem ser diferentes de outros
estudos pois deve ser tida em consideracdo que a amostra é composta por animais observados
na consulta de referéncia de dermatologia, podendo diferir daquilo que é observado na clinica
de primeira opinido. Huerta et al. (2011) encontrou 32% de estirpes de estafilococos
multirresistentes, e Rantala et al. (2004) encontrou 29% de estripes de estafilococos
multirresistentes

Verificou-se assim que a multirresisténcia antibidtica foi um achado comum (53%
das estirpes isoladas), 0 que esta de acordo com um estudo anteriormente reportado, onde é

descrita uma elevada ocorréncia de estirpes de estafilococos multirresistentes (Ganiere et al.,
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2005). Este achado € importante se tivermos em consideracdo o reconhecido potencial
zoonotico de estirpes de S. pseudintermedius e o facto de ser aceite que os cdes podem ser
reservatorios de MRSA importantes para 0 Homem (Duquette & Nuttall, 2004). A presenca
de inumeras estirpes multirresistentes pode estar relacionada com os vérios ciclos de
antibioterapia a que os animais atépicos com infecdo cutanea sdo normalmente sujeitos na
clinica geral.

Neste estudo, 0 grupo dos estafilococos multirresistentes distingue-se do grupo dos
ndo multirresistentes pela presenca uma incidéncia superior de resisténcia a associacdo
amoxicilina/acido clavulanico, as cefalosporinas, aos aminoglicosideos, a enrofloxacina, a
eritromicina, a associacdo sulfametoxazol/ trimetoprima e a doxicilina. Num estudo efetuado
em 2004 em que foi avaliada a resisténcia aos antibidticos de estafilococos isolados de
piodermites caninas os padrdes de resisténcia mais comuns eram penicilina/ associagdo
sulfametoxazol/trimetoprima/ tetraciclina e penicilina/ associacéo
sulfametoxazol/trimetoprim/ tetraciclina/ macrélidos/ lincosamidas (Rantala et al., 2004).
Verificaram-se ainda altos niveis de resisténcia a lincomicina em ambos os grupos: 90% no
grupo dos estafilococos multirresistentes e 65% nos restantes isolados. Este achado esta em
oposicdo a Papich (2011a) que refere que os estafilococos sdo habitualmente sensiveis as
lincosamidas (podendo as resisténcias atingir 0s 25%). De acordo com Ganiere et al. (2005), a
resisténcia as lincosamidas tem aumentado nos ultimos 10 anos o0 que parece estar relacionado
com a utilizacdo frequente destes antibioticos.

A frequéncia da resisténcia a associacdo amoxicilina-acido clavulanico (25%)
encontrada neste trabalho difere das reportadas anteriormente noutros estudos que indicam
gue a associacdo amoxicilina-acido clavulanico € eficaz para o tratamento da piodermite por
estafilococos (Rantala et al. (2004); Ganiére et al. (2005); Hauschild & Wojcik (2007)). No
entanto, Pappich (2011b) refere que as estirpes resistentes a meticilina devem ser
consideradas resistentes a todos os B-lactdmicos, mesmo aqueles que possuem um inibidor
das B lactamases, como é o caso da amoxicilina-acido clavulanico. Assim, seria interessante
determinar num estudo futuro, se as estirpes resistentes a esta associacdo sdo resistentes a
meticilina. Foram encontrados 39% de estafilococos resistentes as cefalosporinas de primeira
ou segunda geracdo. Resultados semelhantes foram obtidos nos Estados Unidos da América
(Morris, et al. 2006; Jones et al. 2007) e na Europa (Loeffler et al., 2007). Neste trabalho
verificou-se que a resisténcia as fluoroquinolonas era um achado comum com 44% das

estirpes resistentes. Estes resultados diferem dos anteriormente obtidos por Ganiere et al.
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(2005) que num estudo com 50 isolados de S. intermedius observou apenas um pequeno
numero de estirpes resistentes as fluoroquinolonas (2%). De acordo com 0 mesmo autor, 0
isolamento de estirpes com resisténcia as fluoroquinolonas tem sido descrito apenas em
animais tratados anteriormente com diversos antibidticos, incluindo antibioticos da classe das
fluoroquinolonas. Relativamente aos macrolidos foram encontradas 47% de estripes
resistentes a eritromicina. De forma semelhante Rantala et al. (2004) e Hauschild & Wojcik
(2007) verificaram elevados niveis de resisténcia para esta classe de antibioticos.
Relativamente aos antibioticos da classe das tetraciclinas apenas foi testada a doxicilina. Em
clinica de pequenos animais, a tetraciclina carece de estudos clinicos, tendo sido adoptadas a
doxiciclina e a minociclina (Papich, 2011d). Foi detectada resisténcia as tetraciclinas em 67%
dos estafilococos isolados, a qual é considerada elevada se compararmos com o0 estudo
realizado por Ganiére et al. (2005) onde foram encontradas 46% de estripes resistentes a
oxitetraciclina. Quanto aos aminoglicosideos verificou-se que 36% dos isolados eram
resistentes, o que ndo esta de acordo com os estudos realizados por Ganiére et al. (2005) e
Hauschild & Wojcik (2007) que referem que os estafilococos mostram pouca resisténcia a
esta classe de antibidticos. Os isolados demonstraram 33% de resisténcia a associacao
trimetoprim-sulfametoxazol. Resultados semelhantes foram reportados por Rantala et al.
(2004) e Hauschild & Wdjcik (2007). Por fim foram observadas 78% de estirpes resistentes as
lincosamidas. Papich (2011a) refere que os estafilococos sdo habitualmente sensiveis as
lincosamidas no entanto, Ganiére et al. (2005) refere que as resisténcias as lincosamidas tém
aumentado, o que podera estar relacionado com o uso frequente destes antibidticos como ja
referido anteriormente.

Pretendeu-se ainda avaliar e descrever a presenca de fatores de risco associados com
a multirresisténcia a antibiéticos de estafilococos em piodermites na espécie canina. Ndo se
verificaram diferencas na média de idades entre os dois grupos de estudo (grupo dos
estafilococos resistentes a apenas uma ou duas classes de antibidticos e grupo dos
estafilococos multirresistentes). Neste campo a bibliografia é escassa, apenas foram
encontrados dados relativos a influéncia da idade no desenvolvimento das piodermites mas
ndo foi encontrada informacdo acerca da possivel relacdo entre a idade do hospedeiro e o
desenvolvimento de estirpes multirresistentes. Num estudo efetuado por Rantala et al. (2004)
com setenta e oito animais foi observada uma maior prevaléncia de estafilococos
multirresistentes em animais com idade inferior a 5 anos, no entanto refere ainda que sao

necessarios mais estudos para avaliar a relacdo entre a idade e a infecdo por estafilococos
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multirresistentes. Em medicina humana verifica-se uma discrepancia entre idades. Um estudo
efectuado por Tillotson et. al. (2008) que avaliou a suscetibilidade do Staphylococcus aureus
isolados da pele e de feridas em individuos nos Estados Unidos da América, verificou uma
maior prevaléncia de estafilocos multirresistentes em individuos adultos entre os 17 e os 64
anos.

Relativamente ao estado fértil do paciente ndo se verificou associacdo entre este
pardmetro e a presenca de estirpes multirresistentes. Também ndo foi verificada associa¢éo
entre raca pura e a existéncia de piodermite por estafilococos multirresistentes. Nao é do
conhecimento do autor que tenham sido realizados estudos acerca do papel de fatores
especificos do hospedeiro e a presenca de estafilococos multirresistentes em piodermites na
DAC. Apenas Huerta et al. (2011), num estudo com setenta e quatro animais, observou que 0s
estafilococos multirresistentes isolados eram encontrados mais frequentemente em machos.

No estudo foi comparado o tempo de duracdo da piodermite e o tipo de piodermite
com a presenca de estirpes multirresistentes. Verificou-se ndo existir diferenca na duracédo e
no tipo da piodermite entre os dois grupos analisados. De facto, os casos clinicos foram
apresentados a consulta de referéncia apds varias semanas de duracdo da piodermite.
Provavelmente, o Medico Veterinario assistente tende a referenciar o caso clinico ao
especialista algum tempo apds a primeira consulta e depois de varias abordagens terapéuticas,
pelo que é dificil avaliar através deste estudo se existe relacdo entre a presenca de estirpes
multirresistentes e factores como o tempo de duracdo da piodermite e o tipo de piodermite.

Neste estudo foi verificada uma maior percentagem de animais com piodermite
superficial. Este achado estd de acordo com o estudo de Noli que refere que a foliculite
bacteriana (subtipo de piodermite superficial) é a forma mais comum de piodermite da espécie
canina (Noli, 2003). Summers et al. (2012) refere ainda que a classificacdo do tipo de
piodermite é importante porque influencia a escolha do antibiotico.

Neste estudo ndo se verificou associacao entre antibioterapia prévia e a presenca de
estirpes multirresistentes. No entanto, verificou-se que os antibiéticos mais utilizados como
tratamento de primeira escolha em clinica geral apresentam frequentemente resisténcias no
grupo dos estafilococos multirresistentes (6 o caso da associacdo amoxicilina-acido
clavulanico, das cefalosporinas e da enrofloxacina). De forma semelhante um estudo efetuado
por Huerta et al (2011), no qual foram avaliados fatores de risco associados a resisténcia
antimicrobiana de estafilococos isolados de piodermites, verificou que as resisténcias a

amoxiclina-acido clavulanico, cefalosporinas, enrofloxacina e ciprofloxacina eram mais
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comuns nos animais sujeitos a antibioterapia a longo-prazo. No mesmo estudo, foi verificada
uma incidéncia muito mais elevada de estafilococos multirresistentes no grupo de individuos
sujeitos a tratamento prolongado. No presente trabalho foi ainda verificado que o antibidtico
mais prescrito empiricamente correspondeu a associacdo amoxicilina-acido clavulanico sendo
que 73% dos isolados do grupo SR receberam tratamento anterior com este farmaco para
apenas 27% no grupo SS. De acordo com estes resultados podemos especular que o
tratamento com determinados antibidticos, nomeadamente com a associacdo amoxicilina-
acido clavulanico, pode ser um factor predisponente para o aparecimento de estafilococos
multirresistentes em piodermites na espécie canina, no entanto seriam necessarios mais
estudos com uma amostragem maior. Estes resultados sugerem ainda que a cultura
bacterioldgica e o TSA sdo recomendados nos casos de piodermite recorrente apesar da
eficacia geralmente apresentada pela amoxilicina-acido clavulanico e cefalosporinas (Rantala
et al, 2004). Lloyd (2011b) refere ainda que a terapia antibacteriana recorrente € o segundo
factor de risco mais importante para a aquisicdo de MRSA em cées.

Por fim, foi avaliada a relacdo entre a existéncia de estafilococos multiresistentes e a
area profissional do proprietario (area da saude versus outra area) e ndo se verificou qualquer
associacdao. No entanto, hd que referir que na amostra foi documentado o dobro de
proprietarios da area da saude no grupo com estafilococos multirresistentes. Noli (2003)
refere que os proprietarios de cées afetados com estirpes de estafilococos meticilina
resistentes sdo geralmente funcionarios de hospitais ou pacientes em tratamento hospitalar.
Além disso facto de uma pessoa ter actividade profissional na area da saude é um factor de
risco para a colonizagdo por MRSA do seu animal de companhia (Boost, O’Donoghue &
James, 2008). Dada a importancia da associacdo entre a infeccdo de cdes com MRSA e o
contacto com instalacbes hospitalares ou com individuos portadores referida também por
Lloyd (2011c) torna-se importante aumentar o tamanho da amostra num projeto futuro para
que possa ser analisada a existéncia de uma associacao entre de estafilococos multirresistentes

e a area do profissional do proprietario.

5. Conclusao

A introdugdo de agentes antimicrobianos eficazes trouxe melhorias significativas na
saude animal, no entanto, rapidamente surgiram mecanismos que permitem as bactérias
resistir aos antibidticos. A resisténcia aos efeitos dos agentes antimicrobianos ¢ um fenémeno
natural que se pode verificar espontaneamente no seio de uma populacao de bactérias.
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O tratamento das piodermites revela-se cada vez mais exigente dada a capacidade
que as bactérias possuem para desenvolver resisténcias aos antibidticos. Estas podem ser
intrinsecamente resistentes a uma ou mais classes de antibioticos ou podem adquirir
resisténcia por mutagdo ou aquisicdo de genes de resisténcia a partir de outro agente
bacteriano.

A elevada prevaléncia de estirpes multirresistentes encontradas nos isolados de
piodermites deve ser determinante para adquirir uma atitude de vigilancia relativa ao
surgimento destas estirpes potencialmente causadoras de morbilidade adicional, assim como a
utilizacdo empirica dos antibioticos deve ser feita com precaucdo no sentido de limitar a
emergéncia de estirpes multirresistentes. A utilizacdo prudente dos antibiéticos, o diagnostico
precoce e 0 recurso mais frequente & cultura bacteriana e aos testes de sensibilidade a
antibidticos sdo medidas importantes no sentido de reduzir a emergéncia de estirpes
multirressistentes.

De forma geral a frequéncia de isolamento de estirpes MRSI em medicina veterinaria
é considerada baixa. No entanto, atualmente verifica-se sistematicamente que nas estirpes de
estafilococos isoladas de pele e outros locais, a resisténcia a oxacilina aumentou e que este
aumento esta associado com a existéncia de multirresisténcia. Assim, seria interessante
verificar em estudos posteriores se existe resisténcia a meticilina, através da avaliacdo da
resisténcia a oxacilina e pesquisa da presenca do gene mecA, nas estirpes isoladas no presente
estudo.

Os niveis elevados de resisténcias a enrofloxacina podem estar relacionados com o
uso generalizado das fluroquinolonas em medicina veterinaria, muitas vezes utilizados como
antibidticos de primeira escolha nas piodermites.

Os fatores de risco associados com a multirresisténcia dos estafilococos a
antibidticos em piodermites na espécie canina parecem estar provavelmente relacionados com
a aquisicdo de resisténcias pela propria bactéria do que com fatores do hospedeiro, ou outros,
no entanto devem ser efetuados mais estudos utilizando uma amostra maior.

Apesar do presente estudo ter sido realizado com amostras de pacientes observados
na consulta de referéncia de dermatologia os seus resultados podem ser aplicados em clinica
geral. Ou seja, cdes com piodermite recorrente que ja tenham sido submetidos a varios
tratamentos, nomeadamente a varios ciclos de antibioterapia, devem ser considerados
suspeitos de antibioresisténcia, sendo recomendada cultura bacteriana e antibiograma. Em

suma, consideramos que os dados do presente estudo podem ser um potencial auxilio para o
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Médico Veterinario Assistente no exercicio da clinica geral. Futuramente, este tipo de
informacdo cientifica podera tornar-se um contributo para a Saude Publica no sentido de
evitar a emergéncia de estafilococos multirresistentes, no Homem e nos animais de
companhia. Este estudo podera mesmo ser Util para diminuir a possibilidade de contagio desta

infecdo entre animais de companhia e o Homem.
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Apéndice | — Resultados dos antibiogramas

PEN AMO AMC CFT CFP GEN APR ENR ERY TET DOT TSU LIN

Legenda: PEN, Penicilina; AMO, Amoxicilina; AMC, amoxicilina-cido clavulanico; CFT,
Cefalotina; CFP, Cefoperazona; GEN, Gentamicina; APR, Apramicina; ENR, Enrofloxacina; ERY,
Eritromicina; TET, Tetraciclina; DOT, Doxiciclina; TSU, Trimetoprim-sulfametoxazol; LIN, Lincomicina.

R, Resistente; S, susceptivel; ID — Paciente
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