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RESUMO

Infecgdes no sistema nervoso central (SNC) sdo menos prevalentes do que em outros 6rgaos e o tratamento ¢
desafiador. Entre os fatores que tornam o tratamento de infecgdes bacterianas complicado nesse tecido, destacam-
se o fato do mesmo ser envolto pela barreira hematoencefalica, além da dificuldade de obter resultados positivos
ao tentar isolar o agente causador por meio de puncdo de liquido cefalorraquidiano (LCR). Objetiva-se, nesse
trabalho, documentar documentar os principais antibidticos utilizados para tratar infec¢des bacterianas no sistema
nervoso central e a interagdo com a barreira hematoencefalica (BHE). Os antibidticos com 6tima penetragdo na
BHE séo: trimetoprim, sulfonamidas, metronidazol e cloranfenicol com penetragdo penetragio intermediaria sdo:
oxacilinas, penicilinas, ceftriaxone, moxalactam, tetraciclinas e carbenicilina; e com pequena penetragdo sdo:
aminoglicosideos, cefalosporinas de primeira geragio e clindamicina. E fundamental para a escolha do antibiotico
mais adequado para cada caso conhecer caracteristicas da barreira hematoencefalica, além de determinar a
farmacocinética e farmacodindmica dos antibidticos e seus principais agentes etiologicos. Percebe-se que na
literatura veterinaria hé escassos relatos descrevendo aspectos de farmacocinética e farmacodinamica nas espécies
felina e canina, sendo necessaria maior maior quantidade de estudos nesta area.
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ABSTRACT

Although infections in the central nervous system are less common than infections in other organics systems, they
can cause life-threatening consequences and are a challenge for small animal practitioners. Among the factors that
make these infections difficult to treat are the fact that it is surrounded by the blood-brain barrier, that hinders
penetration of many substances, and the difficulty of obtaining positive results when trying to isolate the causative
agent through spinal tap. This article aims to describe the blood-brain barrier, the most common antimicrobials
used to treat bacterial infections in the central nervous system and their main applications in small animal practice.
In the veterinary literature, trimethoprim, sulfonamides, chloramphenicol, and metronidazole are cited as
antimicrobials with excellent penetration on the blood-brain barrier; oxacillin, penicillin’s, ceftriaxone,
moxalactam, tetracyclines and carbenicillin with intermediate penetration; and aminoglycosides, first-generation
cephalosporins, and clindamycin with little penetration. It was concluded that knowing the blood-brain barrier
characteristics, pharmacokinetics and pharmacodynamics of antimicrobial agents, along with the main etiological
agents, are the key to choose the most appropriate antibiotic to be applied in each individual case. It is noticed that
in the veterinary literature there are few reports describing aspects of pharmacokinetics and pharmacodynamics in
feline and canine species, requiring more studies in this area.
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INTRODUCAO

Apesar de infecgdes no sistema nervoso central (SNC) terem menor prevaléncia do
que infecgdes em outros sistemas organicos, sua ocorréncia frequentemente traz sérias
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consequéncias para os pacientes e seu tratamento ¢ dificil (GLAUS et al., 2010; NEVES et al.,
2010; KENT, 2012; SCHATZBER ¢ NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017). A
apresenta¢do costuma ser aguda e os sinais clinicos refletem a neurolocalizagdo da lesdo, que
pode ser tanto focal quanto multifocal (KENT, 2012).

A eleicao do antibidtico deve estar baseada nao apenas no espectro de acdo desses
farmacos ou no agente etioldgico provavel e eventuais toxicidades, mas também no fato de que,
para atingir concentragdes terapéuticas no sistema nervoso central, hd necessidade do
medicamento ser capaz de ultrapassar a barreira hematoencefalica (BHE) (GLAUS et al., 2010;
NEVES et al.,, 2010; KENT, 2012; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016;
MANKIN, 2017).

A capacidade de um farmaco penetrar na BHE depende de uma série de fatores, entre
eles estdo: o baixo peso molecular, a lipossolubilidade, a carga elétrica, a capacidade de
ionizagdo e o grau de ligagdo a proteinas plasmaticas (DAVSON, 1976; LIN e SA, 2002;
FLORIO e SOUSA, 2011; KENT, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017).

A dificuldade de tratar essas infecgoes esta relacionada a capacidade de penetragao do
antimicrobiano na BHE e a dificuldade de isolar o agente etiologico a partir de culturas do
liquido cefalorraquidiano (LCR) (NAU et al., 1998; NEVES et al., 2010; KENT, 2012;
SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017).

O objetivo deste trabalho ¢ descrever a barreira hematoencefélica, os principais
antibidticos utilizados para tratar infeccdes bacterianas no sistema nervoso central e a
consequente aplicacao na clinica de pequenos animais.

DESENVOLVIMENTO

Barreira hematoencefalica (BHE)

O conceito da existéncia de barreira ao nivel dos microvasos cerebrais surgiu no final
do século XIX, ap6s uma série de estudos com corantes, porém, apenas no século XX foi
defendida de forma mais enfatica, apds um experimento com ratos. Neste experimento,
administrou-se o corante azul de tripano pela via endovenosa dos animais e foi constatado que
todos os sistemas organicos eram tingidos, exceto o encéfalo e a medula espinhal, e que o
contrario acontecia quando o corante era administrado no espago intratecal dos animais
(DAVSON, 1976; VRIES et al., 1997).

Atualmente ¢ aceito que esta barreira € composta por jungdes oclusivas entre as células
endoteliais dos capilares, que penetram no sistema nervoso central. Tais jun¢des impedem que
substancias sejam transportadas pelas vias paracelulares, impedindo que substancias da
circulagdo sistémica cheguem de forma indiscriminada ao sistema nervoso central (DAVSON,
1976; MOYES e SCHULTE, 2010; NEVES et al., 2010; KENT, 2012). Astrocitos, células da
microglia perivascular e lamina basal sdo responsaveis pelo desenvolvimento e manutengao
dessa seletividade da BHE (KENT, 2012). Outra caracteristica das células do endotélio capilar
da BHE ¢ o fato de nao realizarem pinocitose, sendo que as unicas formas de farmacos
circulantes chegarem ao sistema nervoso central ¢ por meio de difusdo transmembrana
(DAVSON, 1976; MOYES e SCHULTE, 2010; NEVES et al., 2010; KENTE, 2012) ou
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transporte através de proteinas carreadoras, bombas de transporte e canal (LIN e SA, 2002;
MOYES e SCHULTE, 2010; NEVES et al., 2010).

O transporte de substancias através dessa barreira pode ser feito em mao dupla: glicose
e aminoacidos sao transportados para o interior do sistema nervoso central (SNC), ao passo que
os neurotransmissores glutamato e glicina excedentes sofrem efluxo do parénquima cerebral.
Ja o liquido cefalorraquidiano (LCR) ¢ capaz de mover-se em qualquer dire¢ao dessa barreira.
Este mesmo mecanismo de transporte bidirecional permite que se mantenham concentragdes
adequadas de ions, como o potassio, no encéfalo, proporcionando o correto funcionamento de
sinapses nervosas (DE LAHUNTA et al., 2015).

No entanto, a permeabilidade ndo ¢ distribuida de forma homogénea, havendo areas
mais permeaveis, como ao redor da hipéfise, glandula pineal, regides periventriculares e regioes
do hipotalamo. Tal fato permite que os hormonios secretados sejam capazes de transpor a BHE
e atinjam os orgaos alvo (MOYES e SCHULTE, 2010; DE LAHUNTA et al., 2015).

As caracteristicas da membrana lipidica restringem o nimero de quimioterapicos para
o tratamento de infecgdes no sistema nervoso central. Até o presente momento, existem poucos
estudos sobre a farmacocinética e a farmacodinamica de antibidticos agindo no sistema nervoso
central de caes e gatos (LEE, 2001; KENT, 2012, MANKIN, 2017). Em humanos, a penetra¢ao
de farmacos na BHE ocorre através de difusdo passiva, respeitando o gradiente de concentracao
(LEE, 2001; MANKIN, 2017). A capacidade de uma substancia penetrar na BHE depende de
inameros fatores, dentre eles destacam-se o baixo peso molecular, a lipossolubilidade, a carga
elétrica, a capacidade de ionizacdo e o grau de ligagdo a proteinas plasmaticas. Dentre as
caracteristicas citadas, a elevada lipossolubilidade do farmaco pode ser considerada
determinante para a penetracdo no LCR (DAVSON, 1976; LIN e SA, 2002; FLORIO e
SOUSA, 2011; KENT, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017). Além disso, apds a
administragcdo do antibidtico capaz de atravessar a BHE, a distribui¢do no sistema nervoso
central ndo ¢ homogénea, sendo que, comparativamente, pode-se encontrar maiores
concentragdes no LCR na regido medular lombar, concentragdes intermedidrias na cisterna
magna e concentragdes mais baixas nos ventriculos (NAU et al., 1998; NEVES et al., 2010).

Somado a dificuldade de penetracdo na BHE, hé ainda que ser considerado que o plexo
coroide faz a drenagem de LCR e, com ele, dos farmacos presentes no SNC (DAVSON, 1976;
KENT, 2012; MANKIN, 2017).

E igualmente importante salientar que, durante a fase aguda de inflamagio no SNC,
ha aumento da permeabilidade da BHE e que para que determinado farmaco possa ser
considerado ideal para o tratamento de infec¢cdes no SNC o mesmo deve ser capaz de atingir
concentragdes séricas terapéuticas, ultrapassando a BHE mesmo apo6s o término desta fase
inicial de inflamag¢ao (FENNER, 1997; KENT, 2012). Poucos farmacos antibidticos conseguem
ultrapassar a BHE integras, porém, a maioria dos antibioticos tem efeito e meia-vida maiores
no LCR quando em comparacao com o soro, sendo capazes de manter concentragdes adequadas
no tecido neuroldgico por certo tempo, apos o término da inflamagao das meninges e aumento
da permeabilidade da BHE (KENT, 2012).

Antibidticos utilizados no tratamento de infec¢oes no SNC
A terapia antimicrobiana ideal deve ser direcionada ao agente etiologico, sendo
recomendada para isso a realizag¢do de cultura e antibiograma. O tratamento empirico deve ser
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iniciado enquanto se aguarda o resultado deste exame ou quando a coleta de amostras ndo ¢
possivel (NAU et al., 1998; NEVES et al., 2010; KENT, 2012; SCHATZBER ¢ NGHIEM,
2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017). Sendo assim, geralmente recomenda-se o uso de
antibiodticos bactericidas, j& que a BHE torna a resposta imunologica no sistema nervoso
limitada (KENT, 2012).

Em veterinaria, os antibidticos com Otima penetragdo na barreira hematoencefalica
sdo: trimetoprim, sulfonamidas, metronidazol e cloranfenicol com penetragdo intermediaria
sdo: fluorquinolonas (enrofloxacino e marbofloxacino), oxacilinas, amoxicilina, imipenem,
ceftriaxona, moxalactam, tetraciclinas e carbenicilina e com baixa penetracdo sao:
aminoglicosideos, cefalosporinas de primeira geracdo (cefalexina, cefadroxil e cefazolina) e
clindamicina (GLAUS et al., 2010; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017).

O grupo das sulfonamidas, farmacos bacteriostaticos e tempo-dependentes,
caracteriza-se por atingir concentragdes terapéuticas adequadas no sistema nervoso central com
integridade da BHE (LEUCOTER e CHILD, 1997; GLAUS et al., 2010; GORNIAK, 2011;
KENT, 2012; DEWEY, 2016). Este grupo possui agdo em agentes Gram-positivos e negativos
aerébicos, porém, nao ¢ eficaz contra bactérias anaerdbicas (GLAUS et al., 2010). A
sulfadiazina, por ligar-se menos a proteinas plasmaticas, ¢ a que melhor penetra no LCR e em
tecidos nervosos, sendo eficaz, inclusive, quando administrada por via oral. Com a finalidade
de obter efeito bactericida ¢ realizada a associagdo de sulfonamidas com o trimetoprim. Em
pacientes responsivos a terapia endovenosa com ampicilina, ¢ comum sua indicacdo como
terapia de manutengao por via oral, no entanto, esses devem ser monitorados para ocorréncia
de ceratoconjuntivite seca, cristaluria sulfonamidica e reacdes de hipersensibilidade
(LEUCOTER e CHILD 1997; GORNIAK, 2011; KENT, 2012; MANKIN, 2017). Sao ainda
efeitos adversos, associados ao seu uso, diarreia, depressao de medula ossea, febre, poliartrite
asséptica e hemorragias (GORNIAK, 2011).

O metronidazol ¢ o antibidtico com a maior taxa de penetracdo no sistema nervoso
central, tem ag@o bactericida, age de maneira concentracdo-dependente e possui espectro de
acio sobre bactérias anaerdbicas. E comercializado em formulas farmacéuticas injetavel e oral,
o que facilita a administragdo, e, em caso de infeccdo mista com micro-organismos aerdobios,
pode ser associado a doses altas de penicilina (LEUCOTER e CHILD 1997; CIZINAUSKAS
et al., 2001; VIANA, 2007; GLAUS et al., 2010; GORNIAK, 2011; KENT, 2012; DEWEY,
2016; MANKIN, 2017). Seus efeitos adversos mais conhecidos sdo ataxia, convulsdo e
neuropatia periférica (VIANA, 2007; GORNIAK, 2011).

O cloranfenicol pertence ao grupo dos Anfenicdis e ¢ um agente bacteriostatico que
geralmente atinge concentragdes terapéuticas no SNC mais elevadas que a maioria dos
farmacos, mesmo quando a BHE est4 integra. Seu espectro de acdo € sobre bactérias aerobicas
Gram-positivas e negativas, porém, seu uso foi associado a recidivas e existem relatos de
resisténcia por parte de bactérias do género Staphylococcus (LEUCOTER e CHILD 1997,
GLAUS et al., 2010; SPINOSA, 2011; KENT, 2012; DEWEY, 2016). Em caes, a dose
preconizada para uso endovenoso ¢ de 40mg/kg, a cada 6 horas, e para uso oral ¢ de 50mg/kg,
a cada 8 horas. Nesta espécie, os principais efeitos colaterais relatados relacionam-se ao sistema
gastrointestinal. Em gatos, a dose a ser administrada por via oral ¢ de 1-2mg/kg, a cada 12
horas, sendo o principal efeito adverso a supressdo da medula ¢ssea (LEUCOTER e CHILD
1997; GLAUS et al., 2010). Esse farmaco inibe as enzimas do citocromo p450, podendo
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aumentar a concentragdo sérica de alguns farmacos, entre eles a do fenobarbital (GLAUS et al.,
2010).

Antibioticos do grupo das quinolonas sdo concentragao-dependentes, moderadamente
lipofilicos, t€ém baixo peso molecular e ligam-se a proteinas plasmaticas de maneira baixa a
moderada, sendo assim, conseguem penetrar no sistema nervoso central apenas quando em
elevadas concentragdes plasmaticas. Geralmente sdo utilizadas no tratamento de infec¢des
causadas por bactérias aerdbicas Gram-negativas. Os farmacos mais utilizados deste grupo sao
o enrofloxacino (5-20mg/kg/dia), marbofloxacino (2,75-5,5mg/kg/dia), ciprofloxacino e
orbifloxacino (GLAUS et al.,2010; KENT, 2012; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; MANKIN,
2017). O principal efeito adverso relacionado a esse grupo ¢ a toxicidade na cartilagem de
animais em fase de crescimento (VIANA, 2007; GORNIAK, 201 1).

O grupo dos antibidticos beta-lactamicos ¢ considerado como de amplo espectro,
tempo-dependente e composto por acidos fracos que em pH fisiologico ionizam e, por isso, tém
capacidade limitada de penetrar na BHE integra, porém, essa capacidade aumenta na presenca
de meningite. A ampicilina, quando administrada em altas doses, ¢ capaz de atravessar a BHE
integra (KENT, 2012). Cefalosporinas sdo farmacos bactericidas de baixa toxicidade e baixa
lipossolubilidade e que, por isso, t€ém baixa capacidade de penetrar na BHE. Porém, algumas
cefalosporinas de terceira geracdo (ceftriaxona e cefotaxima), por serem mais lipofilicas,
conseguem atingir concentragdes terapéuticas no sistema nervoso central se as meninges
estiverem inflamadas, sendo o grupo de escolha no tratamento empirico de meningites
bacterianas em humanos (LEUCOTER e CHILD 1997; KENT, 2012; MANKIN, 2017). Apesar
desse grupo de antibidticos ser bem tolerado por animais, podem ocorrer os seguintes efeitos
adversos relacionados ao seu uso: hipersensibilidade, anorexia, vomito, diarreia e hepatopatia
(VIANA, 2007; SPINOSA, 2011).

As tetraciclinas sdo agentes bacteriostaticos que conseguem atingir niveis séricos
terapéuticos no SNC, apenas mediante inflamagdo. A doxiciclina e a aminociclina possuem
maior capacidade de penetragdo no sistema nervoso central que os demais farmacos deste grupo
e tém maior atividade contra organismos anaerobios (STIRLING et al., 2005; GLAUS et al.,
2010). Além disso, a minociclina possui efeito neuroprotetor, que vem sendo estudado para o
tratamento de doencas neurodegenerativas, trauma medular e isquemia cerebral (STIRLING et
al., 2005). Aminoglicosideos sao farmacos bactericidas, concentracdo-dependentes, que tém
baixa capacidade de penetrar na BHE, mesmo perante inflamagao (KENT, 2012).

Aplicagdo clinica dos antibidticos no tratamento de infec¢oes do SNC

Meningites e meningoencefalites bacterianas tém baixa incidéncia em caes e gatos e ¢
dificil realizar o isolamento do agente a partir do liquido cefalorraquidiano. Antibiogramas por
método qualitativo (difusdo em disco) devem ser interpretados com cautela, ja que os pontos
de corte sdo estabelecidos de acordo com a concentragdo plasmatica € ndo na que ultrapassa a
BHE (CIZINAUSKAS et al.,2001; RADAELLI e PLATT, 2002; GLAUS et al., 2010; KENT,
2012; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016). A origem da infeccdo pode ser
hematogena, por inoculagcdo direta (trauma ou iatrogénica) ou por extensdo de infeccdo de
alguma estrutura craniana (olhos, orelhas, nervos e placa cribiforme) (RADAELLI e PLATT,
2002; KENT, 2012; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017).
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Frequentemente o quadro clinico ¢ agudo e de rapida progressdo. Os animais
acometidos podem apresentar febre e algia cervical, além de déficits neuroldgicos compativeis
com doenca intracraniana. O diagnostico de meningite/encefalite bacteriana deve se basear no
histérico, em sinais clinicos € em exames complementares, sendo que o exame do LCR estara
alterado em mais de 90% dos casos (RADAELLI e PLATT, 2002; KENT, 2012; DEWEY,
2016). Diferentemente do relatado na espécie humana, as bactérias causadoras dessa afecc¢ao
em caes e gatos nao tém predile¢do pelo sistema nervoso e promovem sinais clinicos durante o
processo de disseminagdo pelo organismo, ao sofrer microembolizagdo em capilares da
meninge (vasculite) e inflama¢ao secundaria do parénquima (KENT, 2012).

Para elei¢@o do tratamento, ¢ importante reconhecer que os agentes etioldgicos mais
comumente envolvidos sdo Staphylococcus e Streptococcus intermedius, Pasteurella spp.,
Actinomyces spp., Nocardia spp e também algumas bactérias anaerobicas, como
Peptostreptococcus, Fusobacterium e Bacteroides spp. (RADAELLI e PLATT, 2002; KENT,
2012; DEWEY, 2016). Em estudo retrospectivo com 23 casos de meningoencefalomielites em
caes, confirmados por avaliagdo histopatologica, o cultivo bacteriano foi positivo somente em
18 animais. Destes, as bactérias isoladas de amostras post mortem foram Gram-positivas em 10
e Gram-negativas em 5. As infec¢des mistas por bactérias Gram-positivas e Gram-negativas
estavam presentes em apenas 3 dos 18 pacientes. Em 16 pacientes, houve crescimento apenas
de bactérias aerdbicas e em outras duas amostras o crescimento, também, de bactérias
anaerobicas (Clostridum spp.) (RADAELLI e PLATT, 2002; DEWEY, 2016).

Devido a dificuldade de isolamento do agente bacteriano causal in vivo, o clinico de
pequenos animais deve utilizer antibidticos com amplo espectro de agdo, capaz de penetrar na
BHE e com custo acessivel, ja que o tratamento para meningoencefalites ¢ longo (pelo menos
14 dias apds a resolucao dos sinais clinicos) (CIZINAUSKAS et al., 2001; CHRISMAN et al.,
2005; NEVES et al., 2010; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN,
2017). O tratamento ¢ baseado na coloragdo de Gram dos micro-organismos encontrados no
LCR ou empirica, de acordo com os agentes mais comuns nesse tipo de infeccdo (KENT, 2012;
DEWEY, 2016). Devido a origem da infeccdo geralmente ser em outros sistemas, indica-se
hemocultura, urocultura e cultura de outros fluidos corporais na tentativa de estabelecer o
agente causador (KENT, 2012).

Com a finalidade de atingir rapidamente concentracoes terapéuticas no tecido nervosa,
¢ aconselhavel que nos primeiros dias a administra¢do dos medicamentos seja por via
endovenosa. Ampicilina (22mg/kg, QID) e a associagdo sulfonamida e trimetoprim (30-
60mg/kg/dia) sdo antibioticos de amplo espectro considerados adequados para tratamento
empirico das meningoencefalites bacterianas em caes e gatos. Em afec¢des decorrentes de
bactérias Gram-negativas, pode-se utilizar enrofloxacino (10mg/kg, BID) ou cefalosporinas de
terceira geragdo (cefatoxima 25-50mg/kg, TID). Em casos suspeitos de infeccdo por bactéria
anaerobica, deve-se administrar metronidazol (10mg/kg, TID) (CHRISMAN et al., 2005;
NEVES et al., 2010; KENT, 2012; DEWEY, 2016; MANKIN, 2017). Enquanto espera-se pelos
resultados de coloragdao de Gram ou cultura e antibiograma, ¢ importante associar antibioticos
com diferentes espectros de agdo (DEWEY, 2016).

Apesar dos glicocorticoides serem contraindicados no tratamento da maioria das
infeccdes, em seres humanos com meningites bacterianas sdo utilizados em doses anti-
inflamatorias, previamente a administracdo de antibidticos, e estdo associados a melhor
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prognostico (CHRISMAN et al., 2005; NEVES et al., 2010; KENT, 2012; DEWEY, 2016).
Isso porque uma substancial deteriora¢do neuroldgica pode ser causada pela resposta
inflamatoria do hospedeiro e ndo pelo agente infeccioso. Além disso, no momento em que ¢
instituida terapia antimicrobiana, ocorre lise das bactérias e intensificacdo da resposta
inflamatoria (CHRISMAN et al., 2005; NEVES et al., 2010; KENT, 2012; DEWEY, 2016).
No entanto, o uso pode reduzir a permeabilidade da BHE, sendo assim, deve-se considerar os
beneficios e prejuizos na utilizacdo de antiinflamatorio. Em animais com resposta clinica
satisfatoria, a dose de glicocorticoides deve ser reduzida gradualmente até encontrar-se a menor
dose efetiva. O progndstico para cdes e gatos com meningoencefalites bacterianas ainda nao
esta suficientemente estabelecido (KENT, 2012)

Tratando-se de meningoencefalites riquetsiais (Erlichia, Ricketssia € Anaplasma), os
principais antibioticos empregados sdo as tetraciclinas e o cloranfenicol. Recomenda-se o uso
de doxiciclina-10-20mg/kg/dia, durante 4-6 semanas, e, se nao houver melhora, recomenda-se
usar Smg/kg/dia em associagdao ao imidocarb, durante alguns meses (LECOUTEUR e CHILD
1997; GLAUS et al., 2010; SCHATZBER e NGHIEM, 2012).

A formagao de abcessos cerebrais € pouco frequente em caes e gatos. Os agentes e as
vias de infec¢do que cursam com esta alteracdao sdo semelhantes aos das meningoencefalites,
porém, infecgdes de lesdes de continuidade no cranio parecem ocorrer com mais frequéncia do
que infecgdes pela via hematégena (LECOUTEUR e CHILD 1997; NEVES, 2010; KENT,
2012; SCHATZBER e NGHIEM, 2012; DEWEY, 2016). Devido as possiveis complicagdes
mencionadas anteriormente, caes e gatos com traumatismo cranio-encefalico penetrante devem
receber tratamento com antibiotico o mais rapido possivel. De forma geral, sdo recomendados
antibiodticos de amplo espectro, tais como os usados no tratamento de meningoencefalites, como
sulfadiazina com trimetoprim ou cloranfenicol (SCHATZBER ¢ NGHIEM, 2012).

Em pacientes com déficits neurologicos mais graves, recomenda-se administrar os
antibidticos por via endovenosa, durante a primeira semana de tratamento. Nesses pacientes,
pode ser indicada cirurgia com a finalidade de estabilizacdo ou descompressao, conforme cada
caso (DEWEY e DA COSTA, 2016).

O protocolo de antibioticoterapia deve ser ajustado de acordo com as necessidades de
cada paciente, usando como fator determinante na escolha do antibiotico mais adequado os
resultados de cultura e antibiograma, sinais clinicos e doengas concomitantes. Além desses
fatores, ¢ importante salientar que nem todos centros veterindrios t€ém pronto acesso a ampla
gama de antibioticos existente, sendo assim, ¢ importante conhecer o poder de penetragao, o
espectro de acdo, a via de administragdo e os principais efeitos colaterais dos antibidticos mais
comumente utilizados na medicina veterinaria (Tab. 01).
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Tabela 01: Resumo das caracteristicas farmacoldgicas dos principais antibioticos utilizados em

Medicina Veterinaria.

Il:zirntlaco~e Espectro D Vi Efeitos Colaterais
enetracao de acao ose 1a e Toxicos
(BHE) ¢
Ceratoconjuntivite  seca, cristaltria
L aerobicos sulfonamidica. reagoes de
Sulfadiazina Gram + 15 a30mg/ke, hipersensibilidade, hemorragias (ndo
. e acada 12h. VO recomendado uso em animais com
(otima) Gram - alteragdo na coagulagdo), diarréia,
depressdo de medula oOssea, febre,
poliartrite asséptica
15 a 25mg/kg, Ataxia, convulsdo, neuropatia
Metronidazol bactérias a cada 12h periférica.
anaero- (VO); VO Hepatotoxicidade, anorexia, nause,
(6tima) bicas 15mg/kg, a e voOmito e diarréia
cada 12h (EV) EV Caes: neutropenia e hematuria
Caes: 5a Efeitos toxicos sobre cartilagem de
Enrofloxacino i 10mg/kg/dia animais em crescimento.  Gatos:
aerobicos . ~ .
G Gatos: VO degeneracao de retina.
(média) fam - Smg/kg/dia Convulsdes
A icili aerdbicos 15 a 20mg/kg,
moxicriina Gram + acada12h VO Raros:hipersensibilidade. anorexia,
i e € vOmito, diarréia
(média) Gram - M
Ampicilina acrobicos 10a Raros:hipersensibilidade. anorexia,
Gram + 20 mg/kg, EV . . S
) vOomito, diarréia
(média) e Gram - a cada 8h

Obs: poder de penetragdo na Barreira Hematoencefalica (BHE); espectro de acao; dose utilizada pelo Servigo de
Neurologia Veterinaria da UFRGS; via de administragdo (VO= via oral, EV= endovenosa, IM= intramuscular) e
principais efeitos colaterais.

CONSIDERACOES FINAIS

O conhecimento das caracteristicas da barreira hematoencefalica, da farmacocinética
e farmacodinamica dos agentes antibidticos, assim como os principais agentes etiologicos
envolvidos em infec¢des do sistema nervoso central, sdo fundamentais para a escolha do
antibiotico mais adequado para cada caso tratado. Percebe-se que, na literatura veterinaria ha
escassos relatos descrevendo aspectos de farmacocinética e farmacodindmica nas espécies
felina e canina, sendo necessaria maior quantidade de estudos nesta area. Tal fato contrasta com
o numero abundante de estudos existentes na medicina e faz com que o clinico de pequenos
animais tenha frequentemente que transpor esquemas terapéuticos da espécie humana para caes
e gatos, o que ¢ desaconselhavel e contrario aos principios fundamentais da farmacologia.
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