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RESUMO

SOUZA, C. M. Cultura e citologia qualitativa de lavado bronco-alveolar nao-
endoscopico em caes com histérico de pneumonia recorrente ou de dificil
controle: Série de casos. [Qualitative culture and cytology of non-endoscopic
bronchoalveolar lavage from dogs with recurrent or difficult-to-treat bacterial
pneumonia diagnosis: A case series]. 2021, 105 f. Dissertacdo (Mestrado em
Ciéncias) - Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia, Universidade de S&o
Paulo, S&o Paulo, 2021.

Pneumonia bacteriana ou infecgao do trato respiratorio inferior sdo os termos
utilizados para descrever a afec¢cao pulmonar referida quando a viruléncia de
bactérias patogénicas supera as defesas do organismo, levando a uma infecgéo
importante com potencial risco a vida do paciente. Apesar de ser um diagndstico
frequente e comum na clinica médica de pequenos animais, o diagndstico
definitivo e preciso ainda é bastante complicado porque ndo ha um exame
considerado “padrao ouro”. A maioria dos clinicos utiliza hemograma e
radiografias toracicas para basear seu diagndstico e justificar o uso de
antibidticos de forma empirica. A escolha de qual antimicrobiano utilizar, na
maioria das vezes, € feita de forma aleatéria, muitas vezes relacionada a
opinides de colegas, propagandas ou até mesmo pelo preco. No entanto,
existem diversas doencgas inflamatérias pulmonares que podem causar
alteragdes radiograficas ou hematoldogicas que podem ser confundidas com
pneumonia bacteriana que podem levar a um uso desnecessario de antibiéticos
e, consequentemente, a uma baixa resposta terapéutica. O objetivo deste estudo
foi avaliar, por meio de analise citolégica associada a cultura e antibiograma de
lavado bronco-alveolar de caes com doencga respiratéria inferior, se ha alguma
bactéria mais comumente encontrada e quais antimicrobianos possuem menor
taxa de resisténcia bacteriana, a fim de otimizar o uso empirico de antibidticos
quando se suspeita de pneumonia bacteriana e, nos casos de resposta
inadequada ao tratamento antimicrobiano empirico, objetiva-se comprovar a
presencga de agente bacteriano e identificar a suscetibilidade, ou determinar se
existe outra causa para as manifestagdes clinicas e aspectos radiograficos
observados. Para isso, foi realizado um estudo retrospectivo de caes (12
pacientes foram incluidos), sem predilecao racial, sexual ou etaria com historico

de pneumonias recorrentes ou de dificil controle, que tenham sido submetidos a



coleta de material por lavado bronco-alveolar e avaliados como série de casos.
A presencga de pneumonia bacteriana foi considerada quando o lavado bronco-
alveolar apresentou cultura bacteriana positiva associada a presenca de
bactérias intracitoplasmaticas na analise citolégica. A maioria (11/12) dos caes
incluidos no estudo possuiram cultura bacteriana positiva, no entanto, apenas
dois deles apresentaram bactérias fagocitadas, sete apresentaram processo
inflamatdrio asséptico, um apresentou infecgao por Candida sp, um apresentou
processo inflamatorio crénico e um foi negativo para inflamagéo ou infeccéo.
Todos os caes incluidos neste estudo foram tratados empiricamente com
diferentes tipos de antibidticos devido a recidiva das manifestagdes clinicas,
porém, a analise do lavado bronco-alveolar sugeriu que uma terapia baseada em
imunomodulagéo fosse mais benéfica em pelo menos sete deles. Além disso, o
estudo mostrou que 72% das bactérias cultivadas eram da familia das
Enterobacterias, e, que de todas as culturas dos lavados bronco-
alveolares(LBA), 77% eram resistentes a cefalexina e 57% a amoxicilina
enquanto a norfloxacina foi o antimicrobiano com menor taxa de resisténcia
(23%). A analise microbiologica e citologica do lavado bronco-alveolar se
mostrou bastante importante para melhor elucidacdo e compreensao das
doencas pulmonares capaz de reduzir o uso discriminado de antibiéticos e,

consequentemente, o aparecimento de resisténcia bacteriana.



ABSTRACT

SOUZA, C. M. Qualitative culture and cytology of non-endoscopic
bronchoalveolar lavage from dogs with recurrent or difficult-to-treat
bacterial pneumonia diagnosis: A case series [Cultura e citologia qualitativa
de lavado bronco-alveolar nao-endoscopico em caes com histérico de
pneumonia recorrente ou de dificil controle: Série de casos]. 2021, 105 f.
Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias) - Faculdade de Medicina Veterinaria e
Zootecnia, Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo, 2021.

Bacterial pneumonia or lower respiratory tract infection are commonly used terms
to describe lung disease, when patogenic bacteria virulence overcome
pulmonary defenses, and lead to significant infection with life threatening
potential. Despite being a common diagnose in small animal practice, definitive
and precise diagnose is still challenging due to the lack of a gold standard. Most
clinicians make use of complete blood count and thoracic radiography as a
diagnosis base, as well as to justify empirical antimicrobial choice. In most cases,
antimicrobial use is made randomly, based on opinion of colleagues,
advertisements or even on the cost. However, there are many inflammatory lung
diseases that can cause hematological and radiographic changes which can be
taken as bacterial pneumonia, and lead to unnecessary antimicrobial use, and
consequente low therapeutic response, besides the risk of bacterial resistance.
The aim of this study was to assess most common bactéria and lower
antimicrobial resistance by means of cytological evaluation associated to culture
and antimicrobial sensitivity testing of bronchoalveolar lavage (BAL) obtained
from dogs with lower respiratory tract disease, in order to optimize the empirical
antimicrobial use when bacterial pneumonia is suspected. Additionally, in cases
of inadequate response to empirical antimicrobial treatment, we aimed to prove
bacterial involvement and identify sensitivity as well as to determine whether
there is another possible cause for clinical signs and radiographic findings.
Therefore, a series of 12 dogs was retrospectively reviewed, based on having
recurrent or persistent pneumonia besides had been submitted to
bronchoalveolar lavage. Bacterial pneumonia was considered when BAL
rendered positive bacterial culture associated with intracitoplasmatic bacteria
findings in BAL cytology assessment. Most dogs (11/12) included in the study

had a positive bacterial growth, however, only 2 presented phagocyted bacteria,



7 had asseptic inflammatory cytology process, one had Candida sp associated
infection, one had chronic inflammatory process description, and one had
negative culture and BAL cytology findings. Although all dogs included in the
study had had diferent antimicrobial empirical use because of recurrent clinical
signs, BAL analysis suggested that an immunemodulatory therapy could have
been more beneficial for at least seven of the cases. Besides, the study showed
that 72% of the isolated bacteria were Enterobacteriacea, and among all BAL
cultures, 77% were resistant to cephalexin, and 57% resistant to amoxcillin, whilst
norfloxacin was the lowest resistance rate antimicrobial (23%). BAL
microbiological and cytology analysis were rendered important for pulmonary
diseases elucidation and understanding, and potentially able to reduce

indiscriminated antimicrobial use and, therefore, bacterial resistance contribution.
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1. INTRODUGAO

O tratamento empirico da pneumonia em caes e gatos é comum, e muitas
vezes é necessario trocar o antibiético em fungao de resposta inadequada ao
tratamento. Muitos casos recebidos no hospital, ja foram tratados com diferentes
antimicrobianos, e uma mudanca adicional sem um exame especifico pode
manter o insucesso do tratamento. Sabe-se que a terapia empirica é necessaria
em algumas situagdes, principalmente emergenciais, porém ela pode
potencialmente retardar o tratamento adequado ou fornecer tratamento
antimicrobiano desnecessariamente, o que contribui para o aumento do
aparecimento de resisténcia bacteriana.

Estudos publicados visaram identificar quais patdégenos s&o mais
comumente encontrados em infecgdes no trato respiratorio inferior em caes, bem
como a susceptibilidade a antimicrobianos. No entanto, seus resultados
divergem entre si, e isso pode ser explicado porque os patdégenos encontrados
em diferentes localizagbes geograficas bem como a ocorréncia de resisténcia
antimicrobiana variam. N&o foram encontrados estudos epidemiologicos
realizados no Brasil. Frente a dificuldade de realizar um estudo prospectivo
padronizado incluindo um numero representativo de casos, buscou-se fazer um
estudo retrospectivo de uma série de casos atendidos no Hospital Veterinario da
FMVZ-USP, no periodo de fevereiro/2016 a julho/2019, com a finalidade de
determinar as causas de recorréncia ou persisténcia de quadro compativel com
pneumonia bacteriana. Com base no estudo de uma série de casos, sera
possivel estabelecer metas e planejar estudos prospectivos com intuito de
diagnosticar e identificar as bactérias envolvidas nos casos de comprometimento
respiratorio e suspeita de pneumonia e otimizar a escolha empirica quando

necessario.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Sistema respiratério e seus mecanismos de defesa

O sistema respiratorio €, tradicionalmente, dividido em vias superiores
(fossas nasais, orofaringe, laringe) e em vias inferiores (traqueia, arvore
brénquica e pulmdes)(COHN; REINERO, 2007).

Em decorréncia da fungdo primordial de troca gasosa, o sistema
respiratorio € potencialmente vulneravel a patbgenos ambientais carreados pelo
ar (COHN; REINERO, 2007; LEMESSURIER et al., 2020). Para proteger as vias
respiratérias e o0s espagos aéreos de agentes nocivos como particulas,
alérgenos e microrganismos que sao constantemente inalados, o sistema
respiratorio possui mecanismos fisicos, defesas imunoldgicas inatas e
especificas (COHN; REINERO, 2007). A resposta do sistema respiratorio precisa
ser rapida e eficiente, para evitar a entrada e invasao tecidual, bem como de
modular a resposta imune a fim de evitar lesbes no tecido pulmonar saudavel
(COHN; REINERO, 2007; LEMESSURIER et al., 2020).

O sistema mucociliar consiste, basicamente, na primeira linha de defesa
do sistema respiratério caso as barreiras mecanicas nao sejam eficientes na
remogao de particulados ou patégenos. O fluxo turbulento resultante do ar
passando pelas vias aéreas superiores, na inspiracéo, faz com que esse material
se deposite em uma capa de muco que reveste o epitélio respiratério (CRAPO
et al., 2000). Estruturas ciliares presentes no epitélio respiratério, e que
apresentam movimento coordenado, propelem o muco em direcdo a
nasofaringe, juntamente com as particulas aderidas, a partir de onde podem ser
deglutidas (COHN; REINERO, 2007).

O muco presente no epitélio respiratério ndo serve apenas para que
agentes nocivos fiquem retidos e sejam removidos pelos cilios. Existem diversas
células diferentes presentes no epitélio produzindo substancias como proteinas
antimicrobianas (lisozima, defensina, lactoferrina entre outras.), anticorpos
neutralizantes, proteinas do complemento, entre outras, que fazem parte do
sistema imune inato (LEMESSURIER et al., 2020).
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O sistema imune inato possui como principais ceélulas fagociticas, os
macrofagos, neutréfilos, e células “Natural Killer” (induzem apoptose). Poucos
fagdcitos sdo encontrados no tecido pulmonar saudavel, porém, estas células
sdo mobilizadas quando patégenos conseguem superar as primeiras barreiras
de defesa e comegam a se replicar no epitélio pulmonar (CRAPO et al., 2000).
Os macrofagos sao as células imunes inatas mais abundantes no parénquima
pulmonar, desempenhando importante papel como sentinelas para agentes
patogénicos ou poluentes que adentram os espacgdes aéreos, além de auxiliar
no inicio da resposta imune pulmonar (JOSHI; WALTER; MISHARIN, 2018). Em
geral, os macrofagos apreendem, processam e destroem patdégenos em
potencial sem necessariamente implicar em amplificacdo da resposta
inflamatoria, eliminando os antigenos sem provocar lesdo na membrana capilar
alveolar (CRAPO et al., 2000). Porém, na dependéncia do potencial patogénico
do agente, pode induzir amplificacao da resposta inflamatéria e recrutar outros
fagdcitos (neutrdfilos), e auxiliar na apresentagdo de antigenos as células
linféides (JOSHI; WALTER; MISHARIN, 2018).

A terceira linha de defesa do organismo contra patdgenos que alcangaram
o pulméo por inalagdo ou por via hematdégena € o sistema imune adaptativo.
Incapaz de reconhecer os agentes infecciosos por conta propria, esse sistema
depende de células apresentadoras de antigeno para ser ativado (macrofagos
e, principalmente as células dendriticas). Esta linha de defesa é mais tardia
(demora dias até que haja a completa ativagdo, maturagao, diferenciagao e
producao de anticorpos), porém € muito mais eficiente e capaz de gerar memoria
imunoldgica, que aumenta a eficiéncia e velocidade na resposta contra o mesmo

patégeno em caso de reinfec¢ao posterior (COHN; REINERO, 2007).

Apesar de todos os mecanismos fisicos, defesas imunoldgicas inatas e
especificas, pode ocorrer invasdao de microrganismos no parénquima pulmonar,
causando pneumonia(JOSHI; WALTER; MISHARIN, 2018).
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2.2. Pneumonia Bacteriana

A pneumonia bacteriana € uma afeccao respiratéoria comum em caes,
podendo estar relacionada a doengas respiratérias agudas ou crdnicas, como

um processo primario ou secundario (DEAR, 2019).

Pode-se definir a pneumonia bacteriana como uma infecgdo importante
que ocorre quando a viruléncia do patdégeno supera os mecanismos de defesa
do hospedeiro (HENIG; KAYE, 2017). Pode ser pneumonia adquirida na
comunidade, ou ser secundaria a comprometimento do sistema imune, inalagao

de corpo estranho ou aspiragédo de substancia irritante (JOHNSON, 2020).

Na populagéo geral de pessoas adultas, a incidéncia de pneumonia gira
em torno de 1,6 a 13,4 casos a cada 1000 habitantes sendo que, 22-51%
necessitam hospitalizagdo com uma taxa de mortalidade de 3-24%. (ALMIRALL
et al., 2017). Em pessoas acima de 65 anos o risco de pneumonia € mais de
quatro vezes maior quando comparado a pessoas abaixo de 45 anos (BAIK et

al., 2000). Tal levantamento nao foi encontrado em cées.

As bactérias Bordetella bronchiseptica e Streptococcus zooepidemicus
sao comumente encontradas em casos de pneumonia bacteriana primaria em
caes (BUONAVOGLIA; MARTELLA, 2007), ou seja pneumonia adquirida na
comunidade. Na maior parte dos casos a pneumonia bacteriana é secundaria,
ou seja, ocorre infecgédo oportunista em decorréncia de alteragdes primarias que
interferem com a defesa local. Uma ampla variedade de bactérias também pode
causar pneumonia bacteriana sendo Escherichia coli, Pasteurella,
Streptococcus, Staphylococcus, Pseudomonas, Enterococcus, Moraxella,
Klebsiella e anaerdbios obrigatérios sdo as mais comumente isoladas em
culturas além da B. bronchiseptica (COHN, 2010).

A presenca de bactérias no epitélio respiratério estimula a quimiotaxia de
neutrofilos que liberam enzimas proteoliticas e espécies reativas de oxigénio na
tentativa de eliminar os microoganismos invasores. Esse processo instala um
ambiente inflamatério pulmonar que, em alguns casos, agrava as lesdes
pulmonares, resultando em dificuldade de troca gasosa e, posteriormente, em
faléncia respiratéria (JOHNSON, 2020).
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Embora ndo exista um exame definitivo para diagndstico de pneumonia
bacteriana (PEETERS et al., 2000), é preconizado que qualquer cao ou gato que
apresente tosse, inapeténcia, febre, letargia seja submetido a um detalhado
exame fisico, além de hemograma e radiografias toracicas, pela possibilidade de
existéncia de pneumonia. Caso seja identificado um padrdo alveolar e os
achados clinicopatolégicos corroborem com a hipotese diagndstica de
pneumonia bacteriana, deve ser realizadas citologia, cultura bacteriana
(incluindo cultura para Mycoplasma spp) com teste de resisténcia a
antimicrobianos de material coletado por via transtraqueal, endotraqueal ou por
lavado bronco-alveolar (LAPPIN et al., 2017).

Uma classificagdo das pneumonias bacterianas foi sugerida (DEAR,
2019), e inclui pneumonia por aspiragdo, pneumonia infecciosa canina,
pneumonia induzida por corpo estranho, pneumonia nosocomial e pneumonias

causadas por disfungédo imunoldgica.

2.2.1. Pneumonia por aspiragao

Pneumonia por aspiragao ocorre quando ha inalacdo indevida de suco
gastrico, secrecdes da orofaringe e/ou restos de alimentos (DEAR, 2019). Trata-
se de um diagndstico comum e pode estar associada a diversos fatores e
condigdes clinicas, sua taxa de mortalidade se aproxima de 25% (WILSON;
MONNET, 2016; SHERMAN; KARAGIANNIS, 2017).

Em cées, o termo “pneumonia aspirativa” (ou por aspiragédo) pode referir-
se tanto a pneumonite, que € quando a aspiragdo causa inflamacao, ou a
pneumonia aspirativa verdadeira, que € quando ocorre infeccdo bacteriana
associada a inflamacgao (MARIK, 2001).

A fisiopatologia da pneumonia por aspiragdo é complexa, de alta
importancia clinica e potencial risco a vida do paciente. A presenga de suco
gastrico no tecido pulmonar altera a fungdo do surfactante com subsequente
perda da tensao superficial alveolar e atelectasia. A lesdo no epitélio ndo sé
facilita a fixagao e proliferagdo bacteriana como também expde raizes nervosas

levando ao broncoespasmo. Posteriormente, o excesso de muco produzido pela
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inflamacéo e a proliferagdo bacteriana causam obstru¢ao de vias respiratérias

menores dificultando a respiragao, levando a hipoxemia (JOHNSON, 2020).

A gravidade da afecc¢do esta intimamente relacionada a quantidade e ao
tipo de material aspirado (SHERMAN; KARAGIANNIS, 2017). A lesao tecidual
pode ocorrer mesmo se o material aspirado nao for acido. Bactérias presentes
em conteudos esofagicos, bem como restos de alimentos podem incitar a
resposta inflamatodria (com lesdo microvascular e edema) da mesma maneira
(MUKHOPADHYAY; KATZENSTEIN, 2007);(SHERMAN; KARAGIANNIS,
2017).

A pneumonia por aspiracdo pode ser atribuida a uma doenca de base,
porém deve-se considerar a presenca de diversos fatores de risco como:
disfungcdo esofagica ou megaeséfago, émese, alteragcbes neuroldgicas
associadas a decubito prolongado ou perda de consciéncia, disfung&o laringiana
ou eventos aspirativos apds cirurgia ou anestesia (SCHULZE; RAHILLY, 2012;
SHERMAN; KARAGIANNIS, 2017; DARCY; HUMM; TER HAAR, 2018).

Um estudo retrospectivo, demonstrou que caes de ragas braquicefalicas
(Pugs, buldogues franceses e buldogues ingleses) apresentam 3,77 mais vezes
mais chance de desenvolverem pneumonia por aspiracao do que qualquer outra
raca sendo que 66% desses pacientes apresentavam histérico de disturbios
gastrointestinais (DARCY; HUMM; TER HAAR, 2018).

O diagndstico da pneumonia por aspiragao, na maioria das vezes é
presuntivo de leva em consideragao o histérico do paciente (fatores de risco),
achados radiograficos e de exame de sangue (MANDELL; NIEDERMAN, 2019).
No entanto, a falta de caracteristicas especificas torna o diagnodstico dessa
afeccao bastante desafiador (MARIK, 2001).

Na medicina, para se definir o tratamento adequado, diversas avaliagdes
e ponderacdes devem ser tomadas como por exemplo: se a pneumonia foi
adquirida dentro ou fora do ambito hospitalar, se o paciente apresenta maior
risco de infeccdo causada por bactérias super resistentes, entre outros
(MANDELL; NIEDERMAN, 2019).
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Na veterinaria, ndo existe ainda um padrao ou protocolo a ser seguido
para o tratamento da pneumonia por aspiracdo. A maioria dos profissionais utiliza
um “tratamento padrao” de pneumonia bacteriana. O uso de antibiéticos
normalmente é feito, porém seu uso é controverso ja que nem todos os pacientes
com pneumonia por aspiragdo possuem infeccdo concomitante em vias
respiratorias. Devido a possibilidade de broncoespasmo estar associado ao
quadro, o uso de broncodilatador pode ser indicado. Manter as vias areas
hidratadas com fluidoterapia endovenosa e nebulizagdo também é importante,
porém, como muitas vezes a pneumonia aspirativa € secundaria a uma
desordem de trato gastrointestinal a tapotagem nao é indicada. Como alguns
pacientes apresentardo quadros mais severos da doenca, pode ser necessaria
a suplementacao de oxigénio ou até mesmo ventilagdo mecanica (JOHNSON,
2020).

O progndstico € bom, com uma taxa de sobrevivéncia de 75 a 80% e, ao
contrario do que se imagina, um estudo demonstrou auséncia de relagao da
sobrevida com a magnitude de comprometimento nas radiografias toracicas ou

com a duracao da hospitalizagdo(KOGAN et al., 2008).

2.2.2. Pneumonia infecciosa canina

Pneumonia infecciosa canina ou pneumonias comunitarias
frequentemente se iniciam com colonizacido e infeccdo das vias respiratorias
superiores por diversos virus e bactérias (PRIESTNALL et al., 2014; DEAR,
2019). Apesar desse tipo de infeccdo normalmente ser auto limitante, em alguns
casos a inflamagao que ocorre, neutraliza o sistema imune do hospedeiro e
permite que ocorra uma infecgdo secundaria bacteriana oportunista
(RADHAKRISHNAN et al., 2007).

A doenga respiratdria infecciosa canina (DRIC), também conhecida como
“tosse canina” e “tosse dos canis”, € uma doencga de distribuicdo global, de
etiologia multipla e altamente contagiosa que acomete até mesmo,
ocasionalmente, cades vacinados (MOCHIZUKI et al., 2008; LAVAN; KNESL,

2015). Afeta a laringe, traquéia, bronquios, mucosa nasal e, eventualmente, o

22



trato respiratorio inferior (BUONAVOGLIA; MARTELLA, 2007). Os principais
agentes causadores da DRIC sao: virus da parainfluenza canina, adenovirus
canino tipo 2, herpes virus canino, coronavirus respiratorio canino, virus
influenza canino, pneumovirus canino, Bordetella bronchiseptica, Mycoplasma
spp., Streptococcus equi sp. Zooepidemicus (VIITANEN; LAPPALAINEN;
RAJAMAKI, 2015).

Em humanos, existem diversas evidéncias que deixam bem estabelecido
que doencas respiratorias virais predispdem ao desenvolvimento de infec¢des
secundarias. Existem diversos mecanismos para isso ocorrer, como a destruigcao
do epitélio respiratério, que facilita a adesao bacteriana, a infecgao viral pode
aumentar a expressdo de moléculas que bactérias utilizam como receptores e
imunossupressao induzida pelo agente viral, permitindo uma infecgao bacteriana
local (HAMENT et al., 1999; PELTOLA; MCCULLERS, 2004; JOSEPH,;
TOGAWA,; SHINDO, 2013).

Em um estudo realizado no Norte da Europa em caes domiciliados, as
viroses respiratérias foram frequentemente observadas em caes com
diagnostico de pneumonia bacteriana, sendo que o virus da parainfluenza canina
foi o mais comumente detectado (VIITANEN; LAPPALAINEN; RAJAMAKI,
2015). Foi demonstrado que aproximadamente 79% dos animais diagnosticados
com DRIC, na Alemanha, possuiram teste de PCR positivo para B.
bronchiseptica (SCHULZ et al., 2014).

A infecgao viral pulmonar normalmente afeta caes jovens e, normalmente,
apenas tratamento suporte € o bastante para a resolugdo do quadro. Como
alguns cades sdo muito afetados, podem necessitar de fluidoterapia e
umidificacdo de vias aéreas. Muitas vezes é realizado antibioticoterapia para
tratar infeccbes secundarias. Na maioria das vezes o prognéstico € bom
(JOHNSON, 2020).

2.2.3. Pneumonia induzida por corpo estranho

Aspiragdo de materiais pode resultar em tosse ou dispneia aguda ou

crénica, dependendo do tipo ou tamanho do material aspirado, bem como a
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subsequente inflamacgao/ infecgdo causada pelo corpo estranho (TENWOLDE et
al., 2010).

Um estudo retrospectivo com 38 animais com pneumonia induzida por
corpo estranho (sendo que os materiais mais comumente descritos sédo plantas,
plasticos ou aristos) descreveu pneumopatia focal intersticial a alveolar (ao
exame radiografico) em 26 pacientes sendo que os lobos caudais e acessorios
foram os mais acometidos. O estudo sugere uma maior sensibilidade do exame
tomografico em relagéo ao radiografico (SCHULTZ; ZWINGENBERGER, 2008;
TENWOLDE et al., 2010).

A pneumonia induzida por corpo estranho € uma doencga que pode ser
grave, principalmente se o diagndstico for muito tardio, podendo trazer
complicagdes sérias ao paciente. Um relato em medicina humana descreve a
destruicdo do pulmao esquerdo de uma mulher que aspirou uma tampa de
caneta 25 anos antes da retirada do 6rgao. Ela foi tratada com um diagnostico

presuntivo de tuberculose cavitaria erroneamente (CHENG et al., 2019).

A inalagdo de um corpo estranho pode carrear microogranismos como
bactérias e fungos para o interior do pulmao levando a um quadro de pneumonia
responsiva a antibioticoterapia, porém que tende a recidivar assim que o
tratamento é interrompido (WORKMAN et al., 2008; DEAR, 2019).

Vale ressaltar que radiografias normais podem ser encontradas em
pacientes que aspiraram material estranho, e até mesmo a tomografia pode néo
apontar exatamente qual o bronquio esta afetado, dificultado planejamento
cirargico (SCHULTZ; ZWINGENBERGER, 2008).

O tratamento consiste na retirada do material inalado cirurgicamente ou
por broncoscopia. O objeto aspirado causa uma inflamagéo importante que pode
gerar um importante remodelamento das vias respiratorias e bronquiectasia
(TENWOLDE et al., 2010; DEAR, 2019).
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2.2.4. Pneumonia nosocomial

Pneumonia associada a ventilagao (PAV) mecanica € muito conhecida e
descrita em medicina humana, porém faltam estudos sobre esse assunto em
medicina veterinaria (DEAR, 2019). Existem alguns estudos que utilizam animais

(em especial suinos) como modelo de pesquisa sobre a PAV (LUNA et al., 2009).

A intubacdo retira grande parte das barreiras fisicas naturais que o
sistema respiratorio possui e facilita que colbnias bacterianas patogénicas
presentes na orofaringe alcance regides pulmonares e predispdem o paciente a
um quadro infeccioso (COHN; REINERO, 2007; DEAR, 2019).

Em humanos, sabe-se que o uso de ventilagdo mecéanica aumenta de 6 a
20 vezes o risco de pneumonia nosocomial. Possui uma incidéncia de
aproximadamente 2,7 a 10% e mortalidade de 20 a 50% (CRAVEN;
HJALMARSON, 2010).

Nao foram encontrados estudos em medicina veterinaria que relatem
sobre incidéncia de PAV, no entanto um estudo demonstrou que caes e gatos
sob ventilacgdo mecanica mais comumente apresentam infec¢gdes bacterianas
causadas por agentes com resisténcia antimicrobiana aos farmacos mais
utilizados empiricamente apara o tratamento de pneumonias (EPSTEIN;
MELLEMA; HOPPER, 2010).

2.2.5. Pneumonias causadas por disfungcao imunolégica

O sistema respiratério possui diversas formas de se proteger contra
microrganismos. Barreiras fisicas como a anatomia das vias areas superiores,
reflexos como tosse e espirro e o funcionamento do mecanismo mucociliar s&o
alguns exemplos. Além disso, também possui o sistema imunolégico inato (p ex.
neutréfilos, células “natural killer’, sistema complemento , etc) e o sistema
imunolégico adaptativo (Anticorpos, linfocito, etc.) (COHN; REINERO, 2007).

Qualquer causa de imunossupressao congénita (p.ex. discinesia ciliar

primaria) ou adquirida (p.ex. quimioterapia, corticoterapia) nesses sistemas
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diminui a capacidade de defesa do sistema respiratorio e predispde o animal a
infeccdes pulmonares (DEAR, 2019).

2.3. Antimicrobianos e resisténcia bacteriana

Os antimicrobianos causaram um enorme impacto na saude animal e
humana. Com eles, o tempo e a qualidade de vida aumentaram drasticamente,
bem como a possibilidade de produzir alimentos de uma forma rentavel e segura
(WEESE et al., 2015). No entanto, o proprio sir Alexander Fleming, vencedor do
prémio Nobel pela descoberta da penicilina em 1945, ja alertava sobre a
possibilidade de desenvolvimento de resisténcia a antimicrobianos caso nao

fossem usados de maneira adequada (FLEMING, 1945).

Pouco depois que os antimicrobianos se tornaram disponiveis na
medicina, percebeu-se que a susceptibilidade a esses farmacos néo é universal
entre todas as espécies de bactérias e algumas poderiam ser naturalmente
resistentes (resisténcia intrinseca)(SPRATT; CROMIE, 1988), e a eficacia desse
tipo de farmaco é desigual dentre as cepas existentes em uma mesma espécie
desses microrganismos (MORLEY et al., 2005).

O uso de qualquer antimicrobiano, independentemente de haver ou nao
indicacao para seu uso, ou até mesmo se foi utilizado de forma adequada, expode
nao sO6 os patégenos, mas também toda microbiota comensal a uma dose
variada. Isso gera uma pressdo de selecdo que pode fazer com que surja
resisténcia bacteriana ou até mesmo favorecer um pequeno grupo de bactérias
resistentes a aumentar sua quantidade significativamente (WEESE et al., 2015).
Essas bactérias resistentes, ndao necessariamente irdo causar mal ao proprio
hospedeiro, porém podem causar consequéncias sérias em outros organismos

ou até mesmo servir de reservatorios genéticos (MORLEY et al., 2005).

Apesar de muitos microrganismos serem encontrados frequentemente em
diferentes espécies (humanos, cées, gatos, etc), e existirem algumas evidéncias
mostrando que o uso de antimicrobianos em animais pode gerar resisténcia
bacteriana em organismos com potencial zoonético (DUTIL et al., 2010),

acredita-se que a principal causa da resisténcia bacteriana seja o uso de
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antibidticos dentro de uma mesma espécie, embora a transmissao

interespecifica ndo possa ser desprezada (WEESE et al., 2015).

Um estudo feito no Reino Unido evidenciou que antimicrobianos
frequentemente usados em animais de companhia sdo também
corriqueiramente ministrados a pacientes humanos (BUCKLAND et al., 2016).
Existem evidéncias que bactérias multirresistentes podem se disseminar
facilmente entre animais domiciliados e humanos, porém nao é facil mostrar a
diregao da transferéncia (POMBA et al., 2017). Ha relato de caso que sugere
transmissao zooantropondtica de bactéria resistente, isto €, de paciente humano
apos alta hospitalar para o cao domiciliado (FERNANDES et al, 2018)

A importancia da disseminacdo de bactérias multirresistentes entre as
espécies € muito importante quando se pensa no conceito de “saude unica” ja
que infecgbes por organismos resistentes € uma preocupagdao mundial
emergente (IANNINO et al., 2019). E facil compreender a razdo por detras desse
receio ja que ja foi demonstrado que pessoas (33% a 67%) que estdo expostas
a fazendas de galinhas poedeiras carregam enterobactérias resistentes a
carbamazepinicos muito similares as isoladas nos estabelecimentos (KOCK et
al., 2018).

Infeccdes causadas por bactérias resistentes aparentam ser muito mais
agressivas do que por bactérias susceptiveis aos antimicrobianos utilizados, mas
isso ndo esta relacionado a maior viruléncia dos patdégenos e sim ao maior tempo
que se leva para iniciar a terapia adequada para aqueles microrganismos
(WEESE et al., 2015).

Basicamente, bactérias podem ser resistentes aos antimicrobianos por
fatores intrinsecos (resisténcia constitutiva) ou desenvolver mecanismos
capazes de se proteger (resisténcia adquirida) da acédo deste tipo de droga,
através de mutacdo ou aquisicdo de elementos genéticos O contato com um
antibidtico ndo é tido como um estimulo para que a bactéria comece a realizar
mutagdes em seu DNA ou desenvolva outras formas de resisténcia. Na verdade,
a mutagcdo € um evento comum ja que a taxa de replicagdo normalmente é
bastante elevada. Na maior parte das vezes as mutagdes que ocorrem séo

prejudiciais e até deletérias as bacteérias, porém existem chances aleatorias de
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alguma mutacdo gerar algum tipo de favorecimento as sobrevivéncias de
algumas cepas que acabam sendo selecionadas quando expostas a
determinados antibiéticos (MORLEY et al., 2005).

Algumas medidas podem ser tomadas a fim de diminuir o impacto da
resisténcia bacteriana ao uso de antimicrobianos na agropecuaria e na saude
(humana e animal), ou seja, utilizar medidas de prevengédo da ocorréncia de
algumas doencgas, reduzir o uso indiscriminado de antimicrobianos e fomentar
seu uso consciente. Se o numero de animais que adoecem diminui, naturalmente
0 numero de animais que necessitam receber tratamento também diminui e
assim a pressao de selecdo de resisténcia reduz proporcionalmente. Muitas
infeccbes podem ser evitadas com atitudes simples como vacinag&o (virus
podem facilitar a infeccdo bacteriana secundaria) ou boas praticas de higiene e
antissepsia (WEESE et al., 2015).

A fim de incentivar e promover o uso consciente de antimicrobianos,
algumas diretrizes para o uso desse tipo de medicagdo em alteragdes
especificas em caes e gatos foram publicadas (WEESE et al., 2011, 2015;
HILLIER et al., 2014; LAPPIN et al., 2017).

Apesar dos esforgos em padronizar e otimizar o uso de antimicrobianos,
foram encontrados dois levantamentos (um dos Estados Unidos e o outro da
Suiga) que avaliaram os protocolos usados em mais de 2500 cdes e ambos
concluiram que a adesédo e compreensao dessas diretrizes € baixa quando é
decidido iniciar terapia antimicrobiana (LUTZ et al., 2020; ROBBINS et al., 2020).

Se houver suspeita de pneumonia bacteriana instalada, € recomendada,
sempre que possivel, coleta de material biolégico por lavado traqueobrénquico
ou lavado bronco-alveolar para identificar o patégeno e escolher adequadamente
o melhor agente antimicrobiano para o caso. A indicagao de antibioticoterapia
empirica fica reservada apenas para quadros graves que ndo podem esperar
pelo resultado da cultura (LAPPIN et al., 2017).
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2.4. Lavado bronco-alveolar

No termo pneumonia bacteriana, esta implicita a presenca de conteudo
séptico em vias aéreas respiratorias inferiores e pulmdes. (DEAR, 2019) Sendo
assim, o diagnostico definitivo é feito pela analise citologica e cultura bacteriana
(positiva) de lavado bronco-alveolar (LBA) ou transtraqueal (DEAR, 2019;
JOHNSON; VERNAU, 2019). Diversos estudos relatam valores de normalidade
para lavados bronco-alveolares. A principio, a contagem de células nucleadas
nas amostras coletadas via LBA em cdes devem estar abaixo de 500
células/ul(HAWKINS; DENICOLA; KUEHN, 1990), e, alguns autores, realizam a
contagem diferencial de 200 células/ul e consideram normal uma contagem
proxima de 80% de macréfagos, 7% de linfocitos, 5% de neutrofilos, 6% de
eosindfilos, 1% de mastocitos e 1% de células epiteliais em cdes (HAWKINS;
DENICOLA; KUEHN, 1990; JOHNSON; VERNAU, 2019).

E sempre preferivel, quando possivel, coletar material por lavado bronco-
alveolar ao invés de obté-lo por lavado transtraqueal porque a traquéia podem,
nem sempre, ser estéril. Além disso, o LBA consegue uma amostra muito mais
rica para analise citoldgica em pacientes sépticos, com bronquite crénica ou
outras doengas respiratérias (HAWKINS; DENICOLA; PLIER, 1995; DEAR,
2019).

Apesar de manifestacdes clinicas e laboratoriais como febre, alteracdes
hematoldgicas ou radiograficas serem preconizadas para diagndstico da
pneumonia bacteriana, elas ndo conseguem ser tdo acuradas quanto o LBA ja
que a febre s6 ocorre em 16 a 50% dos casos, nem sempre leucocitose esta
presente no hemograma e alteragbes causadas por infecgbes, alergias,
parasitas ou até mesmo metastases pulmonares podem apresentar padrdes
radiolégicos similares (RADHAKRISHNAN et al., 2007; PAVELSKI et al., 2017;
DEAR, 2019).

A realizag&o do lavado bronco-alveolar € um procedimento bem tolerado,
que pode ser realizado diversas vezes no mesmo paciente, com intervalo de 5 a
7 semanas entre cada uma, para acompanhar a evolu¢cao da doenca e a eficacia

de tratamento, se for preciso. Um estudo comparou a amostra citolégica obtida
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por seis lavados bronco-alveolares em caes saudaveis com intervalo médio de

seis semanas e ndo observou diferenca entre elas (RAJAMAKI et al., 2001).

O lavado bronco-alveolar é realizado com o paciente sob anestesia geral
€ iSSO causa uma enorme preocupacao aos veterinarios e, principalmente, aos
tutores, porque acreditam que o paciente possuira um maior risco a vida, ja que
0 animal apresenta uma alteracao respiratéria. Assim, acabam optando por um
tratamento empirico que muita vez apresenta-se ineficaz, como por exemplo,
usar um antimicrobiano cuja bactéria que esta colonizando os pulmdes seja
resistente, ou até mesmo se a alteragdo pulmonar seja inflamatéria e néo
infecciosa (BIANCO et al., 2020).

Existe pouca informacao a respeito de riscos causados pela realizacédo do
lavado bronco-alveolar, no entanto, um estudo retrospectivo mostrou uma taxa
de mortalidade de 2% em 101 caes que foram submetidos ao exame. Os dois
caes que foram a 6bito apresentavam sepse e metastase pulmonar grave antes
do diagndstico, entdo a complicagao provavelmente nao foi causada em fungéo
da realizacdo do exame, mas sim pela condicdo presente (HAWKINS;
DENICOLA; PLIER, 1995). Outro estudo mostrou baixa taxa de complicagéo e
nenhuma morte relacionada a realizagao do exame. Os pacientes submetidos a
eutanasia ou que foram a obito, apresentaram este desfecho em decorréncia da
caracteristica nao-tratavel da enfermidade, ndao em fungao do procedimento
diagndstico realizado (BIANCO et al., 2020).

Embora, na maioria dos estudos, seja preconizada a realizagao do lavado
bronco-alveolar com o uso de um fibroscopio, existem diversos trabalhos que
demonstram a viabilidade de se coletar o material sem o auxilio do desse tipo de
equipamento e que a correlagdo entre os dois métodos é muito boa (HAWKINS
et al., 1994; KHILNANI et al., 2011; PAVELSKI et al., 2017; JOHNSON, 2020).

Apesar da realizagao de coleta de material biolégico por meio do lavado
bronco-alveolar ser indicada na maioria das alteragdes pulmonares,
principalmente na pneumonia, deve-se ter em mente que nem todo liquido que
for infundido é recuperado. Sendo assim, o liquido que permanece no interior
dos pulmdes pode interferir em outros exames de imagem como radiografias e

a tomografia computadorizada. Cées saudaveis apresentaram normalidade em
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seus exames radiograficos e tomograficos apdés 2 horas e 24 horas
respectivamente apos a realizagdo do lavado bronco-alveolar (LIM et al., 2018).
Desta forma, recomenda-se a realizagdo do LBA apds a obtengao das imagens

tomograficas.

Existem diversas evidéncias que demonstram aumento da morbidade,
mortalidade e no periodo de hospitalizagdo em humanos afetados por
pneumonia, cujo tratamento antimicrobiano empirico ndo foi adequado porque

os patogenos apresentavam resisténcia (RUIZ et al., 1998).

Alguns estudos foram realizados visando identificar quais patdégenos séao
mais comumente encontrados em infec¢gdes no trato respiratorio inferior em
caes, bem como sua suscetibilidade a antimicrobianos (JOHNSON et al., 2013;
PROULX et al., 2014; RHEINWALD et al., 2015). No entanto, seus resultados
obviamente divergem entre si, e isso pode ser explicado por que os patdogenos
encontrados em diferentes localizagées geograficas, bem como sua resisténcia
a antimicrobianos diferem. N&o foram encontrados estudos epidemioldgicos

realizados no Brasil.
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3. OBJETIVOS

3.1. Principal

Objetiva-se avaliar os dados clinicos, resultados de cultura/antibiograma
e analise citolégica qualitativa de lavado bronco-alveolar ndo-endoscopico de
caes com histoérico de pneumonia recorrente ou de dificil controle a fim de
identificar agentes bacterianos envolvidos, a susceptibilidade e resisténcia
antimicrobiana, bem como a real necessidade de instituir o uso de agentes
antimicrobianos, frente aos achados do exame citolégico do lavado bronco-
alveolar e cultura bacteriana de rotina. Nos casos de resposta inadequada a
tratamento antimicrobiano empirico, objetiva-se comprovar a presenca de
agente bacteriano e identificar a suscetibilidade, ou determinar se existe outra

causa para as manifestagdes clinicas e aspectos radiograficos observados.

3.2. Secundarios

Confrontar os resultados das culturas e antibiograma das bactérias
encontrada com os descritos em outros estudos realizados em outras regides do

mundo.

Avaliar se existe associacdo entre os achados da cultura do exame
citolégico, bem como entre estes e os achados clinico-laboratoriais e

radiograficos.

Avaliar o desfecho clinico apds tratamento recomendado com base nos

resultados do exame citolégico e da cultura.
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4. MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo de série de casos de caes sem predilecao racial,
etaria ou de peso, atendidos no Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia da Universidade de S&o Paulo (HOVET-FMVZ-USP),
que possuiam suspeita diagnostica de pneumonia bacteriana primaria, ou
secundaria a doencgas cronicas pulmonares ou a outra condi¢ao predisponente,
independente se ja estivessem recebendo tratamento antimicrobiano, quando a
evolugado do tratamento empirico foi desfavoravel que tenham sido submetidos
a coleta de material por lavados bronco-alveolares. Foram excluidos os animais
que apresentavam contraindicagdo ao procedimento anestésico, e aqueles
animais para os quais o responsavel ndo concordou com a realizagdo dos

procedimentos indicados.

Os lavados bronco-alveolares foram realizados sem o auxilio de um
broncoscopio, seguindo técnica previamente descrita (HAWKINS, 2004)- Para
isso, foram utilizadas, sondas nasogastricas (tipo Levine), que possuem
diferentes didmetros e comprimentos, que foram escolhidos conforme o porte de
cada paciente. Para cada animal, a sonda foi adaptada, de modo que, a ponta
distal foi cortada (em ambiente estéril) a fim de retirar qualquer orificio lateral e
manter um comprimento aproximado correspondente a entrada da sonda

endotraqueal até a ultima costela do cao.

Os animais foram submetidos a anestesia geral para realizagdo do
exame. Apos administracdo de um anestésico de curta duragdo (propofol
5mg/kg), os pacientes foram entubados com sondas endotraqueais estéreis e
mantidos em plano anestésico por anestesia inalatéria com isofluorano além de
receberem fornecimento de oxigénio 100%. As sondas endotraqueais utilizadas
foram as com maior calibre possivel para cada paciente, para permitir a
passagem da sonda Levine adaptada pelo seu interior, sem causar obstrugao ao

fluxo de ar.

ApoOs anestesia e intubacdo dos caes, eles foram posicionados em
decubito esternal, hiperventilados, a fim de otimizar sua saturagdo, e, em
seguida, foram desconectados do ventilador, e entédo, a sonda Levine adaptada

foi gentilmente introduzida por dentro da sonda endotraqueal até encontrar
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resisténcia. Com isso, espera-se alcangar regides mais profundas das
ramificagdes pulmonares (apos a carina) conforme ilustrado na Figura 1. Entéo,
a sonda foi discretamente removida (cerca de 1 centimetro) e o lavado foi
iniciado. Foram introduzidos, utilizando duas seringas e uma torneira de trés vias,
cerca de 20 a 40 ml de solugao fisiologica estéril e aproximadamente 5 ml de ar
pela sonda Levine e em seguida, realizada sucgdo manual para aspirar o fluido
previamente instilado. O processo foi repetido por no maximo trés vezes em cada
paciente (respeitando limite maximo infundido de 5ml/kg) conforme necessidade,
até conseguir aspirar pelo menos 5 ml de volta.

Figura 1. Representagao ilustrativa do procedimento de lavado bronco-alveolar em caes pela
técnica modificada de lavado traqueal descrita por Hawkins 2004. Linha verde representa sonda
nasogastrica, as linhas roxas representam a traquéia e brénquios e a linha azul representa o
tubo endotraqueal por onde a sonda ¢é inserida.

Das amostras coletadas, 1 ml foi colocado em meio de cultura Hemobac
Trifasico Pediatrico NA®, um conjunto de laminocultivo e caldo enriquecido, com
adicdo de neutralizadores de antibidticos (NA), destinado a hemocultura,
hemocomponentes, liquidos corpdreos e nutricdo parenteral. Por se tratar de um
material altamente sensivel e com alta velocidade de degradagéo, as aliquotas
coletadas foram levadas em até uma hora para o laboratorio de analises clinicas
do Hospital Veterinario da Universidade de Sdo Paulo nas proprias seringas que

foram aspiradas. O material foi entdo centrifugado a 2000 rotagdes por minuto

34



por 5 minutos e o material do fundo do frasco foi fixado em Iamina de vidro e
corado por Pandtico®, para analise quantitativa e qualitativa dos tipos celulares,
bactérias e outros agentes. A cultura e o antibiograma das amostras coletadas
no HOVET foram realizados utilizando o equipamento VITEK® 2 Compact

(Biomeriux).

O resultado da cultura e antibiograma foi analisado e confrontado com os
tratamentos instituidos de forma empirica e com a evolugao do quadro clinico do
paciente, verificando assim, se o uso do antimicrobiano foi adequado ou néo e

qual seu impacto no progndstico.

Foi realizada analise descritiva dos dados demograficos, dos resultados

do exame citoldgico, cultura e antibiograma.
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5. RESULTADOS

Os resultados obtidos foram dispostos em uma série de casos, para

melhor compreensao de cada caso.

No total, foram atendidos 24 pacientes que haviam sido encaminhados
para avaliacdo por possuirem doencas respiratorias recidivantes, recorrentes ou
resistentes. No entanto, somente doze pacientes foram incluidos no estudo. Dos
pacientes excluidos, quatro eram gatos, dois vieram a Obito antes de serem
estabilizados o suficiente para serem submetidos ao procedimento e, em seis
casos, o tutor ndo autorizou o procedimento e preferiu realizar tratamentos
empiricos. A descrigcdo da populagao de caes incluida no presente estudo, esta
presente na Figura 2.

Pacientes

avaliados
(N=24)

N3o autorizado a realizar LBA (n=7)
> Obito antes do LBA (n=2)
Felinos (n=3)

12 excluidos

LBA
realizados
(N=12)

Fibrose
pulmonar e
bronquite

(n=1)

Bronquite

Pneumonia Pneumonia
Aspirativa Eosinofilica
(n=5) (n=3)

Neutrofilica
(n=3)

Histérico de émese
em pos-cirdrgico de
cesarea (n=1) e
castragdo (n=1)

Alteragao

esofagica
(n=3)

- Megaesofago (n=2)
- Dilatag&o esofagica por
persisténcia 42 arco Ao-D
(n=1)

Figura 2. Fluxograma dos pacientes atendidos com diagndstico presuntivo de pneumonia
resistente ou recorrente avaliados e incluidos no estudo.

5.1. Caso 1. - Cao, west highland white terrier, macho, 10 anos, 13,8 kg.
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O céo ficou ficou internado em hospital veterinario particular por
apresentar prostracdo intensa associada a hipertermia e onde recebeu
diagndstico de pneumonia bacteriana. Passados 15 dias da internacéao, foi
encaminhado para atendimento no HOVET - USP porque apesar de ter
apresentado melhora clinica segundo o tutor, ainda possuia cansacgo facil e
dispnéia. Durante a anamnese, o tutor referiu que a primeira crise respiratéria
aconteceu seis meses antes da internagao mencionada e foi tratado por colega
com enrofloxacina e posteriormente com cefalexina (embora tutor ndo lembrasse
a frequéncia e as doses dessas medicagbes). Também estava recebendo
tratamento de dermatite atépica com maleato de oclacitinib ha mais de um ano.
Os tutores relataram que a crise respiratoria que levou a internagao do paciente

ocorreu apos ficarem uma semana sem administrar o oclacitinib.

Ao exame fisico o paciente apresentou uma dispnéia expiratoria
marcante, algumas areas de alopecia em membros toracicos e o abdémen
abaulado. A auscultacdo cardiopulmonar, o paciente possuia crepitacao bilateral

audivel em toda a extensao do torax.

Foram realizados diversos exames laboratoriais — hemograma, sorologia
para erliquiose, dirofilariose além de dosagem de albumina, alanina
aminotransferase (ALT), fosfatase alcalina (FA) uréia, creatinina, triglicérides e
colesterol — que ndo apresentaram nenhuma alteragdo marcante e radiografias
de torax que evidenciaram opacificagdo difusa dos campos pulmonares de
padrao brénquico e intersticial. Frente ao quadro clinico e radiografico,
suspeitou-se de bronquite crénica e possivel fibrose pulmonar. Foi decidido
estabilizar o paciente antes da realizacdo do lavado bronco-alveolar e foi
prescrito: acetilcisteina na dose de 6 mg/kg a cada 12 horas, prednisona 0,5
mg/kg a cada 24 horas por 10 dias e, apos esse periodo, a mesma dose a cada
48 horas por mais 10 dias e teofilina 7,2 mg/kg a cada 12 horas até novas

recomendacoes.

Ap0Gs 27 dias foi realizado o lavado bronco-alveolar e o material coletado
foi enviado para analise citologica e para cultura bacteriana e antibiograma. A
analise citologica do material revelou baixa celularidade concentrada nos bordos
da lamina, composta predominantemente por células mononucleares, incluindo
linfécitos reativos, plasmoécitos e macrofagos ativados. Os macréfagos, por
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vezes, exibiram citoplasma amplo, com microvacuolos e contendo restos
celulares intracitoplasmaticos. Além de raros eosindfilos e neutrdfilos integros e
raras células epiteliais colunares ciliadas sendo compativel com processo
inflamatorio cronico (ndo supurativo). A cultura foi positiva para Burkholderia
cepacia. Foi preconizado uso continuo de teofilina, acetilcisteina e inalagdo com

solucao fisioldgica.

Paciente se manteve estavel por mais nove meses com menor
intensidade de manifestagdes como tosse e indisposicdo, quando voltou ao
HOVET com recidiva do quadro de tosse. Foram solicitados novos exames
laboratoriais e de imagem, porém o paciente nao retornou mais ao hospital para

acompanhamento.

5.2. Caso 2. - Cao, whippet, macho, 6 anos, 9,8 kg.

O paciente foi encaminhado com histérico de tosse crénica e pneumonia
recorrente ha um ano sendo que foi tratado pelo menos trés vezes nesse
periodo. Foi tratado com amoxicilina associada a clavulanato de potassio (tutora
nao lembrou a dose nem a frequéncia de administragdo) ha um ano sem melhora
no quadro, doxiciclina na dose de 9 mg/kg a cada 24 horas por pelo menos 30
dias e, por ultimo, enrofloxacina 8,3 mg/kg a cada 24 horas por 20 dias, sendo
que a ultima dose foi realizada quatro dias antes do atendimento.

O cao havia sido adotado ha quatro anos com diagnéstico de cinomose
confirmado por PCR e alteragao respiratoria, porém tutora ndo se recordava

como conduziu o tratamento na época.

Durante a anamnese a tutora referiu tosse produtiva, secrecao nasal
purulenta, cianose e dispnéia com piora 20 dias antes de comparecer ao HOVET
quando levou o animal para uma internacao particular para estabilizacao clinica.
No momento do atendimento, paciente estava sendo medicado apenas com
teofilina na dose de 10 mg/kg a cada 12 horas e acetilcisteina na dose de 13
mg/kg quando tutora percebia piora no quadro de tosse. Tutora relatou também,
que administrou prednisona, por conta propria, na dose de 1 mg/kg a cada 24

horas por 2 dias antes de passar em consulta no HOVET com melhora no padrao
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respiratorio e na tosse. Apesar das alteragdes respiratorias, o paciente nao

apresentava outras alteragdes clinicas

Ao exame fisico o paciente apresentava mucosas roseas, porém com
discreta cianose além de dispnéia mista com marcante componente expiratoério.
A temperatura retal foi 38,1°C e a auscultagao cardiopulmonar, foram detectados
sibilos ocasionais além de crepitacao bilateral, mais importante em hemitérax

esquerdo. Paciente apresentou tosse produtiva durante o atendimento.

Ao hemograma observou-se discreta leucocitose (15120 leucdcitos) por
eosinofilia e basofilia. Os parametros bioquimicos ndo apresentaram alteragoes
dignas de nota. Foi agendado exame ecodopplercardiografico para verificagdo
de hipertensao pulmonar e exame eletrocardiografico que seriam realizados dois
dias apds o atendimento, como avaliagdo pré anestésica para realizacdo do
lavado bronco-alveolar. No entanto, no dia seguinte ao atendimento, o paciente
apresentou uma piora no quadro respiratorio e diminuigao no apetite. Quando se
apresentou para os exames pré anestésicos, o animal estava mais dispneico.
Foram realizados os exames cardiolégicos, que n&o identificaram sinais de
hipertensdo arterial pulmonar e foi decidido submeter o paciente ao lavado
bronco-alveolar, principalmente, pelo histérico recente de tratamento com

enrofloxacina sem melhora no quadro.

Durante o procedimento de lavado, percebeu-se abundante secrec¢ao
mucopurulenta presente no trato respiratorio inferior e decidiu-se tentar aspirar
0 excesso de secrec¢ao. Subitamente o paciente apresentou importante cianose
e a saturagao de oxigénio caiu para 35%, apesar de estar sendo ventilado. Apos
diversas manobras ventilatorias, o paciente voltou a apresentar saturacéo
superior a 95%, e, apesar de ser mantido na ventilagdo mecéanica, foi a ébito em

poucas horas.

O exame citologico do lavado bronco-alveolar revelou abundante
celularidade, com presenga de marcante quantidade de neutréfilos, os quais
apresentaram-se 90% integros e moderada a marcante quantidade de
eosindfilos (figura 3). Essas células apresentaram-se entremeadas por
moderada quantidade de hemacias e material amorfo basofilico fibrilar,

frequentemente de aspecto granular (muco) caracterizando assim, processo
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inflamatorio agudo asséptico. A cultura foi positiva para Klebsiella oxytoca

resistente a beta lactamicos.
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Figura 3. Citologia de lavado bronco-alveolar caso 2: cdo Whippet, 6 anos, macho. A e B:
Observa-se marcante quantidade de neutrdfilos na maioria integros e moderada a marcante
quantidade de eosindfilos, entremeados por moderada quantidade de hemacias e material a e
material amorfo basofilico fibrilar. As setas indicam eosinéfilos (com granulos rosados). As outras
células séo neutrofilos. C: Aumento de 20X mostrando a intensa celularidade da amostra.

Foi realizado exame necroscépico nesse paciente. A abertura da cavidade
toracica, observaram-se lobos pulmonares aumentados, predominantemente
vermelho-escuros, mais firmes do que o habitual, com areas multifocais
crepitantes, amareladas. A pleura apresentava espessamento multifocal. Apds a
abertura da traquéia, destacou-se grande quantidade de material mucoso
branco-amarelado, que estendia-se aos brénquios principais (figura 4). A analise
histopatolégica pulmonar revelou incremento da celularidade pulmonar
associada a processo inflamatério eosinofilico e macrofagico, multifocal a
coalescente, acentuado, preferencialmente ocupando luz bronquiolar e
intersticio. Acompanham células epiteliais cilindricas esfoliativas em grande
quantidade em lumen de bronquiolo. Destacou-se hipertrofia da musculatura lisa
e acentuada fibrose peribronquiolar. Em intersticio havia 0 mesmo processo
inflamatorio supracitado dissociado, acompanhado de fibrose e colagendlise. Em
luz alveolar, havia presenga de material fibrilar fracamente acidofilico, distribuido
de forma multifocal pelo 6rgao. Ainda, havia processo hemorragico multifocal,
acentuado. Eventual substituicdo da parede alveolar por pneumdcitos tipo II. A
pleura se apresentava espessada e edemaciada em multiplos focos, com
eosinofilos em discreta quantidade e depdsitos de fibrina. A traquéia apresentou
processo inflamatério eosinofilico, multifocal a coalescente, moderado a

acentuado, em meio a um intersticio edemaciado.
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Figura 4. Analise macroscopica pulmonar de um cdo, da raga whippet, que veio a 6bito apds
procedimento de lavado bronco-alveolar. Nota-se presenca de material mucopurulento no interior
da traqueia.

5.3. Caso 3. - Cao, bernese mountain dog, fémea, 10 anos, 33,1 Kg.

Animal foi diagnosticado com pneumonia 43 dias antes de ser atendido
no HOVET-USP. Foi atendido por uma clinica particular com histérico de
cansago e colega solicitou diversos exames (hemograma, bioquimicos,
ultrassonografia abdominal, radiografias de térax, cervical e coluna além de
exame de urina). Ao hemograma, apresentava uma leucocitose (27 mil
leucdcitos) por neutrofilia sem desvio a esquerda. Nas radiografias toracicas,
ficou evidenciada uma formacéo nodular de aproximadamente 2,6 cm em lobo
pulmonar caudal esquerdo (10° espago intercostal), além de uma opacificagéo
pulmonar difusa e padrdo tendendo a alveolar em por¢ao ventral de lobos
craniais. Fora tratado com amoxicilina associada a clavulanato de potassio na
dose de 26mg/kg duas vezes ao dia durante 10 dias, enrofloxacina na dose de
6,8 mg/kg a cada 12 horas por 10 dias, prednisona (0,6 mg/kg a cada 24 horas
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por 10 dias) e meloxicam (0,12 mg/kg uma vez ao dia por 4 dias) e realizado
exames de imagem controle em 27 dias que mostraram as mesmas alteragoes,
além de discretas incisuras interlobares em lobos craniais. O hemograma
mostrou uma redugdo no hematocrito (de 47% para 28%), porém, uma
leucocitose por neutrofilia mais intensa (31700 leucdcitos) sem desvio a
esquerda, e com linfocitos reativos. Por fim, o hemograma foi repetido apés 13
dias e ainda mostrava anemia (30% de hematdcrito) e uma leucocitose ainda
mais marcante (46 900 leucocitos), por neutrofilia com desvio a esquerda e com

eosinofilia.

Foi atendido no HOVET com queixa de taquipneia, sialorreia, apatia e
hiporexia. Nao foram encontradas alteracdes a auscultacdo cardiopulmonar e a
temperatura retal foi de 38.5°C. Foram realizados hemograma, creatinina, uréia,
alanina aminotransferase (ALT), fosfatase alcalina (FA), albumina, eletrélitos e
radiografias de térax. O hemograma demonstrou anemia (hematocrito: 29%)
regenerativa e leucocitose (28600 leucdcitos) por neutrofilia sem desvio a
esquerda. Ao exame radiografico foi identificada opacificagcdo de paredes
brénquicas em regiao hilar e perihilar com padréao intersticial difuso, nédulo de
aproximadamente 2 cm superposto a area pulmonar e hepatica (8° espago
intercostal), associado a ndédulo cutédneo e discreta opacificagdo de fissuras
interlobares. Foi instituido tratamento com prednisona na dose de 0,6 mg/kg a
cada 12 horas por 5 dias e apés esse periodo, a mesma dose, porém, a cada 24
horas, amoxicilina associada a clavulanato de potassio na dose de 22,6 mg/kg a
cada 12 horas, além de analgésicos, protetores gastricos e estimulantes de
apetite.

Ap0ds 7 dias, a paciente foi reavaliada e o tutor referiu, na ocasido, melhora
de 80% no quando clinico, paciente estava mais ativa, porém ainda apresentava
taquipneia. Ao exame fisico ndo foram encontradas alteragdes dignas de nota e
a auscultacao cardiopulmonar, os campos pulmonares estavam sem alteragoes.
Foi coletado sangue para um novo hemograma e realizada a ultrassonografia de
térax. O hemograma mostrou que a anemia ainda persistia (hematocrito: 29%)
mas ainda era regenerativa, os leucécitos aumentaram marcadamente (46 200
leucdcitos) com neutrofilia, sem desvio a esquerda, porém com eosinofilia e

monocitose além de trombocitose (803 mil plaquetas). O exame
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ultrassonografico evidenciou apenas presencga de linhas B, que representam um
“pulmao umido” (porém nao foi possivel definir a etiologia do liquido presente no
parénquima pulmonar). O tratamento prescrito previamente foi mantido nesse

momento.

Foi realizada uma nova reavaliagdo do paciente apés uma semana. O
tutor referiu que o animal estava em bom estado geral, porém mais taquipneico.
Foi realizado um novo hemograma e radiografias de toérax para controle. O
exame fisico, assim como os outros, ndo mostrou nenhuma alteragédo digna de
nota. Foi realizado mais um hemograma e radiografia toracica. O eritrograma
mostrou melhora da anemia (hematdcrito: 34%) e o leucograma apresentou
discreta leucocitose (17220 leucécitos) por neutrofilia, sem desvio a esquerda, e
monocitose além de trombocitose (771 mil plaquetas). As radiografias de torax
apresentaram as mesmas alteragdes descritas na avaliacido realizada

previamente.

Tutor retornou 30 dias apds a ultima reavaliagao. Durante a anamnese,
revelou que a paciente se mantinha ativa e estavel e que nao apresentava
manifestagbes clinicas como tosse, espirro, sialorreia ou cianose. Havia
interrompido a administragcao de prednisona, por conta prépria, dois dias antes
da consulta e estava administrando apenas suplemento nutricional e
analgésicos. Mais uma vez, ndo foram detectadas alteragées em exame fisico,
a temperatura retal era de 39°C. Foram realizados novos exames de sangue, e,
como o hemograma ainda mostrava leucocitose (27200 leucdcitos) por
neutrofilia, apesar de menor intensidade, e monocitose, foi indicada a realizag&o
de lavado bronco-alveolar. Como animal vinha sendo medicado com prednisona
ha muito tempo, foi indicado iniciar o desmame com uma dose de 0,3 mg/kg a
cada 24 horas por 5 dias, apds esse periodo, a cada 48 horas por mais cinco
dias.

A exame citologico do lavado mostrou escassa celularidade, composta
por células degradadas, cuja morfologia foi sugestiva de células inflamatérias
mononucleares (predominantemente macrofagos) além de raras células
epiteliais colunares ciliadas e raras células redondas com granulos de mucina
intracitoplasmaticos (células caliciformes) e foi classificada como negativa para
processos infecciosos ou inflamatoérios. A cultura foi positiva para Acinetobacter
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iwoffi, com sensibilidade para a maioria dos antimicrobianos. Foi instituido
tratamento com azitromicina 500 mg a cada 24 horas por 10 dias. O tutor ndo
retornou ao HOVET.

5.4. Caso 4. - Cao, pastor alemao, fémea, 5 anos, 24 kg.

Paciente foi acompanhado por mais de 2 anos em atendimento privado
com histérico de pneumopatia crénica antes de ser encaminhado (sem o
resultado dos exames, apenas a carta de encaminhamento) para o HOVET-
USP. O responsavel pelo paciente procurou colega porque o animal apresentava
apatia, hiporexia. hipertermia (acima de 402C) e hemoptise. Naquele momento,
foi instituido tratamento com duas aplicagdes de penincilina benzatina com
intervalo de 48 horas entre elas, além de amoxicilina associada a clavulanato de
potassio na dose de 22mg/kg a cada 12 horas por 21 dias. Quinze dias apds o
inicio do tratamento, o animal foi reavaliado e foi decidido iniciar metronidazol a
15mg/kg a cada 12 horas porque o paciente ainda apresentava apatia, hiporexia
e hipertermia. Apos 25 dias, ambos os antimicrobianos foram suspensos e
iniciado tratamento com doxiciclina na dose de 5mg/kg a cada 12 horas. Depois
de 28 dias, de acordo com o encaminhamento, o paciente estava em bom estado
geral, porém, apresentava taquipneia e hipertermia e com isso, iniciou-se o uso
de prednisolona (0,5 mg/kg 1 vez ao dia) e aminofilina com resolugao total das

manifestacdes clinicas e foi dada alta clinica.

Um ano ap6s ao primeiro atendimento, o animal retornou com émese,
apatia, hiporexia, historico de ixididiose e hipertermia (maior que 40°C), porém,
sem queixa de alteracbes respiratorias. Optou-se por iniciar, empiricamente,
tratamento para erliquiose com doxiciclina na dose de 5mg/kg a cada 12 horas
e corticoide. Paciente retornou apds 3 meses apresentando taquipneia, tosse,
secregcao ocular, temperatura retal de 41°C e prostracdo. Foi prescrito
enrofloxacina (5mg/kg a cada 12horas) inicialmente por 21 dias. No entanto,
animal recebeu esse tratamento por dois meses e mesmo assim, apresentou

quadros recidivantes.
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Quatro meses depois, segundo o encaminhamento, foi realizado exame
radiografico toracico que evidenciou opacificagdo alveolar do lobo pulmonar
médio e caudal direito, no hemograma e nos bioquimicos nao foram encontradas
alteracbes dignas de nota. Havia sido indicada a realizacdo de cultura e
antibiograma de lavado bronco-alveolar que apresentou crescimento bacteriano
de Streptococcus sp sensivel a diversas classes de antibiéticos. Com esses
resultados, foi prescrita doxiciclina, na dose de 5mg/kg, a cada 12 horas e
mucolitico por 60 dias. De acordo com o relato do colega que encaminhou o
paciente, ele retornou para reavaliacdo 20 dias apdés o término do uso da
doxiciclina sem manifestagdes clinicas, porém, com alteragao radiografica (ndo
descrita pelo colega). Nesse momento, optou-se por realizar a imunizagao anual
profilatica (ndo foram descritas quais foram usadas), porém alguns dias depois
da vacinacao, paciente voltou a apresentar alteracdes respiratorias, apatia e
hipertermia. Foi instituida terapia com ciprofloxacina na dose de 15 mg/kg a cada

12 horas por 4 meses.

Trés meses depois, conforme descrito no encaminhamento, foi realizado
punc¢ao de estrutura em lobo pulmonar esquerdo, porém nao ha descricao de tal
alteragcdo, muito menos o exame radiografico que a identificou. A amostra
citolégica mostrou escassa celularidade, composta por raros macrofagos
reativos em um fundo repleto por elementos sanguineos, substancia proteinacea
homogénea e restos celulares (necrose). Apds dois meses, paciente ainda
apatico e com perda de peso, segundo a responsavel, o veterinario havia iniciado
“pulsoterapia” de ciprofloxacina (na dose de 20,8 mg/kg em dias alternados) e
encaminhou para atendimento clinico no HOVET — USP.

Paciente chegou ao Servigo de Clinica Médica de pequenos animais do
HOVET - USP com o histérico mencionado acima, e informou ao ser
questionada sobre a cronologia de aparecimento do quadro, que o inicio do
quadro pulmonar ocorrera trés dias apds a realizagdao de castracdo, quando
apresentou episddio emético no pds-cirurgico. Ao exame fisico, a temperatura
retal era de 38,8°C, ndo apresentava alteracdo em linfonodos e mucosas. A
auscultacao cardiopulmonar, apresentava sons cardiacos mais audiveis do lado
direito. Havia grande éarea de siléncio em hemitérax direito, e aumento de

propagacdo do som laringo-traqueal e bronco-conquiolar em hemitérax
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esquerdo. Foi realizado um hemograma, que demonstrou trombocitopenia (121
mil plaquetas) como unica alteragdo, radiografias de térax que evidenciaram
area de opacificagdo alveolar homogénea com visualizagdo de broncograma
aéreo hilar, redugdo volumétrica importante do campo pulmonar médio direito,
opacificagao intersticio-alveolar difusa em campo pulmonar cranial direito com
reducao volumétrica parcial, hiperinsuflagdo dos campos pulmonares esquerdo
e padrao de opacificagao broncointersticial difuso em regido hilar e perilar
esquerdas. Além disso, frente ao histérico de longa duragdo, recomendou-se
tomografia computadorizada (TC) de torax e foi realizada avaliagédo pré-

anestésica.

A tomografia de torax revelou importante restricdo volumétrica do lobo
pulmonar médio e porgédo do lobo cranial direito com deslocamento a direita do
mediastino. Esses lobos apresentaram realce heterogéneo ao meio de contraste
intravenoso. Foram observadas colegbes gasosas, areas de mineralizagao e
conteudo fluido de permeio nestes lobos. Demais lobos do pulmao direito
apresentaram-se com restricdo volumétrica, todavia, com densidade inferior
quando comparada ao lado esquerdo. O brénquio principal direito apresentou-
se dilatado, com espessamento de suas paredes e trajeto tortuoso além de
aprisionamento aéreo em lobos pulmonares caudal e acessoério direito. Também
foi identificada hiperinsuflagdo dos lobos pulmonares de hemitérax esquerdo e
discretas opacidades em vidro fosco heterogeneamente distribuidas nos demais

lobos pulmonares.

Com isso, o paciente foi encaminhado ao Setor de Cirurgia de Pequenos
Animais do HOVET — USP para realizacdo de pneumectomia direita. Uma
amostra do 6rgao (figura 3) excisado foi enviada para avaliagédo histopatoldgica
e para cultura e antibiograma. O relatério anatomopatolégico demonstrou
bronquite crénica com trechos de exsudacio fibrinoneutrofilica associado a
hiperplasia de epitélio e edema. Ja as culturas foram realizadas de fragmentos
e secrecdes pulmonares dos quais apresentarem crescimento de leveduras. Dos
fragmentos de linfonodo, houve crescimento de duas culturas bacterianas
Staphylococcus pseudointermedius e Ganulicatella elegans, ambas resistentes
a ciprofloxacina e sensiveis a amoxicilina associada ao clavulanato de potassio.

Também foi realizado exame citolégico da secrecédo obtida, que demonstrou
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celularidade alta, composta, predominantemente por neutréfilos integros e
hipersegmentados com moderada quantidade de macréfagos ativados e discreta
quantidade de linfécitos reativos, além de poucas células epiteliais displasicas.
Foi prescrito fluconazol 11,3 mg/kg a cada 24 horas por 30 dias e amoxicilina
associado a clavulanato de potassio na dose de 20 mg/kg a cada 12 horas por
25 dias.

Figura 5. A- Fragmento pulmonar obtido durante pneumectomia direita realizada em um cao,
fémea, raga pastor alemao. B- secre¢cdo mucosa esbranquicada encontrada no interior de um
brénquio pulmonar.

Paciente retornou apés 40 dias da intervengéao cirurgica e o tutor referiu
bom estado geral, auséncia de alteragdes respiratdrias ou diminui¢ao de apetite.
Ao exame fisico também nao foram encontradas alteragao dignas de nota e a
temperatura retal foi de 39,3°C. Foi solicitada reavaliagdo em 2 meses, porém,
paciente nao retornou mais ao hospital. Responsavel entrou em contato por
telefone 12 meses apds a cirurgia e referiu estar bem de estado geral, com ganho

de peso e maior disposi¢ao.

5.5. Caso 5. - Cao, poodle, macho, 13 anos, 5,9 kg.

Tutor relatou que a primeira manifestagao clinica relativa ao sistema
respiratorio ocorreu 8 meses antes de comparecer para atendimento no Setor de
Clinica Médica de Pequenos Animais do HOVET-USP. Na ocasido, tutora
percebeu maior indisposi¢cao enquanto caminhava com o paciente, levou para

avaliacdo por colega que realizou radiografias toracicas, diagnosticou com
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bronquite crbnica e instituiu tratamento com aminofilina e um antibiotico que o

tutor ndo soube dizer qual foi e, nem a dose utilizada.

Vinte e dois dias antes do atendimento, paciente apresentou esforgo
respiratorio e foi levado mais uma vez para avaliagdo de colega mais uma vez
que administrou furosemida endovenosa e prescreveu o diurético na dose de 3,3
mg/kg a cada 24 horas, porém com discreta melhora no quadro respiratorio.
Como n&o houve melhora significativa no quadro, a tutora retornou ao colega
que aplicou cefovecina e, mais uma vez, sem nenhuma melhora. No dia
seguinte, foi prescrita amoxicilina associada a clavulanato de potassio por 3 dias
ainda sem melhora. Entdo, a tutora levou o paciente para uma internagédo em
clinica veterinaria particular onde paciente foi mantido em oxigenioterapia e sob

terapia suporte, antimicrobiana e com diuréticos por 9 dias.

Durante a internagéo foram realizados diversos exames complementares.
Foi realizado um exame radiografico toracico que demonstrou estruturas
nodulares e ovaladas, de radiopacidade agua/tecidos moles, dispersos pelos
campos pulmonares, de tamanhos variados, medindo entre 1,0 e 5,0 cm de
diametro, além de extensa estrutura de aspecto semelhante de limites
parcialmente definidos, localizada na regido dorsal média/caudal do torax,
causando deslocamento ventral da traqueia e brénquios além de compressao da
base cardiaca. O exame radiografico foi repetido 4 dias depois, porém os
achados radiograficos foram opacificagdo perihilar de paredes brbénquicas e
discreta evidéncia de incisuras interlobares. Foi realizado um hemograma que
mostrou leucocitose (25800 leucocitos) por neutrofilia, eosinofilia (8%) e
monocitose (13%). Além disso, foi realizado exame ecodopplercardiografico e
avaliacao cardiolégica. O ecocardiograma evidenciou dilatagcdo de camaras
direitas e de artéria pulmonar, gradiente de insuficiéncia tricuspide de pelo
menos 54 mmHg e pseudohipertrofia de ventriculo esquerdo, achados
caracteristicos de hipertensao arterial pulmonar pré-capilar. Com esses
achados, paciente foi encaminhado ao Setor de Clinica Médica de Pequenos
Animais do HOVET-USP.

Paciente foi admitido com protocolo terapéutico de enrofloxacina e
doxiciclina na dose de 8,5 mg/kg uma vez ao dia cada uma, prednisona na dose
de 0,42 mg/kg uma vez ao dia, sildenafil, mucolitico e protetores gastricos.
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Paciente foi liberado da internagdo com uma sonda nasal para oxigenioterapia
domiciliar porque sem suplemento de oxigénio paciente apresentava grande
piora na dispnéia e cianose. Ao exame fisico, o animal possuia crepitagcao
bilateral inspiratoria, dispnéia persistente e cianose ao minimo esforco fisico.
Nao foram detectadas alteragdes em mucosas, linfonodos, hidratacdo ou de
temperatura retal. Foi realizado hemograma, ELISA para erliquiose e

dirofilariose, radiografias de térax e bioquimicos.

Ao hemograma detectou-se discreta anemia (hematocrito 33%) com
anisocitose e policromasia, leucocitose (31870 leucdcitos) por neutrofilia e
monocitose sem desvio a esquerda. Nos exames bioquimicos a unica alteragao
foi um discreto aumento na concentracdo de uréia (106 mg/dL). O exame
sorologico foi negativo para todas as doencgas testadas. As radiografias toracicas
demonstraram opacificacao difusa dos campos pulmonares de padrao intersticial
e focos de padrao alveolar em lobo caudal esquerdo e médio direito. A terapia
foi reajustada e as doses de enrofloxacina e de prednisona foram dobradas e o
lavado bronco-alveolar foi realizado quatro dias apdés o atendimento.
Infelizmente, trés dias apo6s a realizacdo do lavado bronco-alveolar o paciente

apresentou importante piora do quadro respiratorio e foi a ébito.

O exame citolégico revelou moderada celularidade, composta
predominantemente por neutréfilos integros e degradados; e em menor
quantidade havia macréfagos ativados. Células colunares ciliares dispostas em
palicada, sem atipias. Ao fundo, havia grande quantidade de material amorfo
eosinofilico fibrilar (muco) e material granular eosinofilico (proteinaceo), sendo
classificado como processo inflamatério piogranulomatoso asséptico. Na cultura
do lavado bronco-alveolar houve crescimento de Klebsiella pneumoniae spp

pneumoniae com alto perfil de resisténcia a antimicrobianos (Apéndice ).

5.6. Caso 6. - Cao, bulldog francés, fémea, 1 ano, 7,2 kg.

Paciente foi atendido de maneira emergencial no servigo de atendimento
no Setor de Clinica Médica de Pequenos Animais do HOVET-USP com um

histérico de pneumonia recorrente (quatro episddios nos ultimos 6 meses)
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diagnosticadas e tratadas por colega sendo que o mais recente tratamento,
ocorreu 20 dias antes da admissao e foi utilizado pentabidtico -Benzilpenicilina
benzatina, Benzilpenicilina procaina, Benzilpenicilina potassica,
Dihidroestreptomicina, Estreptomicina - em dias alternados por 6 dias, tratou
previamente com amoxicilina associada a clavulanato de potassio e
dexametasona, porém tutor também nao se recordou das doses e da duracao
do tratamento. Tutor relatou também que 20 dias antes de procurar o servico do
HOVET - USP, paciente foi submetida a procedimento de cesariana e castracéo
que transcorreu sem nenhuma complicacdo. Ao exame fisico, animal apresentou
temperatura retal de 39,3°C, escore de condigdo corporal 2/9, frequéncia
respiratoria de 48 movimentos por minuto e a auscultacdo foi identificado
aumento de murmurio vesicular no hemitérax esquerdo e estertores no direito. A
unica alteracdo dos exames de sangue (hemograma e bioquimico) identificada
foi trombocitose (641 mil plaquetas), ja o exame radiografico demonstrou
radiopacidade predominantemente alveolar na extensao do lobo pulmonar
cranial e médio direitos e regido perihilar ventral no lobo pulmonar caudal direito
e suavemente em regido perihilar do lobo caudal esquerdo com evidéncia de
espessamento de paredes de brénquios na regido hilar e perihilar e suave
padrao intersticial difuso em campos pulmonares esquerdos. Paciente foi
internado para estabilizagdo do quadro clinico, e foi instituido protocolo
terapéutico com ceftriaxona na dose de 30 mg/kg a cada 12 horas por via

endovenosa e acetilcisteina na dose de 3 mg/kg a cada 8 horas pela mesma via.

Apos dois dias internada, paciente apresentou melhora no padrao
respiratorio, voltou a se alimentar e solicitou-se reavaliag&do clinica em 3 dias.
Durante o retorno, o tutor referiu apenas episédios de tosse paroxistica, porém
sem cianose ou alteracao de apetite. Nessa ocasido, a temperatura retal era de
38,6°C e, na auscultacdo cardiopulmonar, ndo foi detectada crepitagdo. Com
isso, foram realizadas novas radiografias toracicas que evidenciou remiss&o
parcial e favoravel da opacificagcao restando padréo predominantemente bronco-
intersticial difusa em regi&o hilar e perihilar caudal e cranial e evidéncia de area
nodular de radiopacidade agua medindo cerca de 2,6 cm de didmetro em regi&o
perihilar/periférica de lobo pulmonar médio direito e opacificacdo de fissura

interlobar mediocaudal direita. Paciente foi liberado com prescricdo de
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ceftriaxona, por via subcuténea, azitromicina na dose de 10 mg/kg a cada 24
horas, prednisolona na dose de 0,5 mg/kg uma vez ao dia e aminofilina na dose
de 7 mg/kg a cada 8 horas além de mucolitico e inalagdo a cada 8 horas e foi

solicitado mais um retorno em 3 dias.

Nessa segunda reavaliagao, o tutor referia melhora de 60% no quadro
geral e que paciente apresentava periodos de taquipneia ao decorrer do dia,
porém nao apresentava mais tosse. Foram realizadas novas radiografias
toracicas que evidenciaram remissdo parcial e favoravel da opacificacédo de
padrao predominantemente bronco-intersticial difusa com maior evidéncia do
espessamento de paredes de brénquios em regido hilar e perihilar caudal e
cranial e evidéncia de pelo menos uma area nodular de radiopacidade agua
medindo cerca de 2,2 cm de diametro em regido perihilar/periférica do lobo
pulmonar médio direito e opacificagao de fissura interlobar mediocaudal direita.
O tratamento prescrito previamente foi mantido e solicitada reavaliagao apos trés
dias onde o tutor relatou remissdo total das manifestagcdes clinicas, a
temperatura retal foi de 38,8°C e nao foram detectadas outras alteragbes em
exame fisico. Mais um estudo radiografico foi realizado e esse demonstrou
remissdo parcial e favoravel da opacificacdo de padrao predominantemente
bronco-intersticial difuso com maior evidéncia do espessamento de parede de
brénquios em regi&o hilar e perihilar caudal e cranial e pouca evidéncia da area
nodular, da radiopacidade agua referida anteriormente e suave opacificagao de
uma fissura interlobar mediocaudal direita. Com isso o tratamento prescrito foi
reajustado da seguinte maneira: a ceftriaxona foi prescrita por mais 5 dias, a
azitromicina foi mantida uma vez ao dia na dose de 3,5 mg/kg, a prednisolona
foi mantida na dose de 0,2 mg/kg em dias alternados enquanto a acetilcisteina,
aminofilina e inalagdo foram mantidas e dessa vez foi agendada uma reavaliagao

apoés 20 dias.

Quando a paciente retornou, o tutor referiu quadro estavel sem nenhuma
alteracdo de respiragao, tosse ou apetite. Ao exame fisico apresentava bom
estado geral com ganho de peso (+1,9Kg) e também n&o foi encontrada
nenhuma alteracdo importante a auscultacdo de campos pulmonares. Tutor
trouxe radiografias toracicas realizadas por um colega, que evidenciaram

opacificagdo de padrao intersticial difuso em campos pulmonares, com
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visibilizagdo de algumas paredes brénquicas espessadas associadas a discreto
infiltrado peribronquial, especialmente perihilar em hemitérax direito e incisura
interlobar direita. O tratamento foi mantido e solicitada uma reavaliagao apoés 21
dias em que a paciente se mantinha sem alteragdo de seu estado clinico,
segundo o tutor, e ndo foram encontradas alteragdes dignas de nota. Foram
solicitados exames de sangue (hemograma e bioquimicos) que néao
apresentaram nenhuma alteragdo e o tutor trouxe radiografias toracicas
realizadas em colega que demonstraram opacificagdo difusa de padréo
intersticial em campos pulmonares, com visibilizagdo de algumas paredes
brénquicas espessadas associadas a discretissimo infiltrado peribronquial,
especialmente perihilar em hemitérax direito e incisura interlobar direita
(evolugao favoravel em relagdo ao quadro radiografico anterior). Com isso foi
suspenso o uso da azitromicina, aminofilina e realizado desmame da
prednisolona, porém mantido o uso da acetilcisteina e inalagdo e solicitado

retorno em 30 dias.

Apd6s um més, paciente retornou e o tutor alegou auséncia de qualquer
alteracao e referiu excelente quadro geral. Ao exame fisico, a temperatura retal
foi de 39,2°C e sons pulmonares normais a auscultagéo. Foi realizada radiografia
controle que mostrou opacificagao evidente das paredes de brénquios na regiao
hilar e perihilar e suave padréo intersticial difuso e mais evidente em hemitorax
direito além de opacificagdo de algumas fissuras interlobares. Com esses
achados, foi optado por manter inalacao e acetil cisteina por mais 15 dias e dar

alta clinica ao paciente.

No entanto, quarenta dias apds receber alta, paciente foi readmitido no
servico de atendimento no setor de clinica médica de pequenos animais do
HOVET -USP. O tutor referiu dispnéia persistente (respiracdo abdominal) nos
ultimos 4 dias com piora durante a noite além de tosse, hiporexia e um episédio
de cianose. Ao exame fisico, foi identificada secrecdo ocular purulenta, a
temperatura retal foi de 38,4 °C e a frequéncia respiratéria foi de 64 movimentos
por minuto. Foram realizados exames de sangue (hemograma, hemogasometria
arterial e bioquimica sérica) cuja unica alteragao foi uma discreta leucocitose
(16.250 leucdcitos ) por neutrofilia sem desvio a esquerda, porém, o estudo

radiografico demonstrou uma evolugdo desfavoravel do quadro com
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opacificagdo evidente das paredes de brénquios na regido hilar e perihilar e
maior intensidade do padrio intersticial ndo estruturado, principalmente na
regido hilar e mais suave com distribuicdo periférica adjacente a area cardiaca
no hemitérax direito e esquerdo além de algumas pequenas opacidades
estruturadas nodulares ventralmente e opacificagdo de algumas fissuras
interlobares. Foi instituido tratamento com ceftriaxona 30mg/kg a cada 12 horas,
prednisona na dose de 0,5 mg/kg uma vez ao dia por 5 dias, azitromicina 13 mg

/kg a cada 12 horas e de inalagéo.

Doze dias apds essa nova admissao, tutor trouxe o animal para nova
reavaliacdo e realizagdo de exame radiografico controle que demonstrou as
mesmas alteracbes do exame realizado previamente. Porém, o tutor referiu
melhora do quadro clinico da paciente sendo que nesse instante ela nao
apresentava mais alteracbes como dispneia, cianose, tosse ou diminuicao do
apetite. Ao exame fisico também nao foram detectadas alteragdes dignas de
nota. Optou-se por manter o tratamento clinico previamente prescrito exceto a

ceftriaxona que foi interrompida apos mais 3 dias de tratamento.

Tutor retornou 5 meses depois com a paciente novamente com historico
de tosse, prostragao, hiporexia e dispnéia. A temperatura retal era de 39,8°C,
porém nao apresentava alteragdes a auscultacdo de campos pulmonares. Foram
realizados novos exames de sangue (hemograma e bioquimicos) cuja unica
alteracdo detectada foi uma discreta monocitose (1410 mondcitos) sem
leucocitose. Foi realizada nova avaliagao radiografica que evidenciou evolugéo
desfavoravel no quadro pulmonar, com opacificacdo evidente das paredes de
brénquios na regiao hilar e perihilar bem como opacificagado intersticioalveolar
difusa adjacente aos trajetos brénquicos e evidéncia de algumas opacidades
estruturadas nodulares dispersas medindo cerca de 1,0 centimetro e
opacificagdo de algumas fissuras interlobares. Desta vez o responsavel
concordou com a realizagao de tomografia de térax e lavado bronco-alveolar. A
tomografia detectou nddulo localizado em pulmao direito, proximo ao sétimo
espaco intercostal (Figura 6), e entao, foi realizada pungdo por agulha fina da

estrutura para avaliagao citolégica
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b\. I

Figura 6. Imagem tomografica de um corte transversal, na altura do 7° Espaco intercostal
evidenciando opacificidade em vidro fosco com foco consolidativo.

A cultura do lavado bronco-alveolar n&o apresentou crescimento
bacteriano. A analise citolégica do material coletado, tanto por lavado bronco-
alveolar quanto via aspiragdo por agulha fina guiada pela tomografia,
demonstrou moderada a alta celularidade, composta por grande quantidade de
macrofagos ativados, neutrofilos integros e degenerados, discreta quantidade de
linfocitos e moderada quantidade de hemacias e, foi classificada, como processo

inflamatorio piogranulmatoso asséptico.

Com isso, optou-se por interromper o uso de qualquer antimicrobiano e
foi instituido tratamento com prednisona na dose de 1,1 mg/kg a cada 12 horas,
além de acetilcisteina e inalagdo com solugéo fisiolégica por 10 dias, quando
seria realizada uma nova reavaliagdo radiografica. Apds esse periodo, o tutor
retornou referindo remissao total de todas as manifestacdes clinicas da paciente,
porém com um aumento em seu apetite. Foi realizado um estudo radiografico de
térax que evidenciou evolucao favoravel com reduc¢édo importante do quadro de
opacificagdo com melhora de radiotransparéncia pulmonar geral, evidéncia de
espessamento de paredes de brénquios na regiao hilar e perihilar, suave padrao

intersticial ndo estruturado difuso e pequena area nodular de contorno pouco
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definido e irregular na porg¢ao dorsal do campo pulmonar caudal direito com cerca
de 1,4 cm de diametro além de discreta opacificacdo de algumas fissuras
interlobares. Entdo, a dose utilizada de prednisona foi mantida, porém a
frequéncia de administragcdo passou a ser uma vez ao dia e foi solicitada mais

uma avaliagdo em mais uma semana.

Na reavaliagao, o tutor relatou que a paciente se mantinha estavel, sem
tosse, cianose ou dispnéia. Ao exame fisico, a temperatura retal foi de 38,6°C e
nao foram detectadas alteragbes dignas de notas, nem mesmo a auscultagéo
cardiopulmonar. Foram realizadas novas radiografias toracicas que
demonstraram evolugdo nao favoravel com aumento da evidéncia de
espessamento de paredes de brénquios na regido hilar e perihilar associado a
padrao intersticial ndo estruturado e mais evidente em hemitérax direito além de
discreta opacificagao de algumas fissuras interlobares. O tratamento foi mantido
sem alteracdes por mais 9 dias quando houve uma outra reavaliacdo. Assim
como na ultima consulta, o tutor relatou que a paciente continuava sem nenhuma
manifestag&o clinica digna de nota. O exame fisico também foi semelhante ao
da ocasidao anterior e as novas radiografias mostraram quadro estavel e
manutengao da evidéncia de espessamento de paredes de brénquios na regiao
hilar e perihilar, mais acentuado em hemitérax direito e suavizagdo do padrao
intersticial ndo estruturado além da opacificagdo de algumas fissuras

interlobares. O tratamento foi mantido novamente.

O tutor retornou apds um més para reavaliagao. De acordo com seu relato,
na ocasiao nao estava administrando nenhuma medicagido a paciente e ela se
mantinha com um bom estado geral sem manifestagcbes clinicas como tosse,
cianose ou dispnéia. Mais uma vez o exame fisico ndo detectou nenhuma
alteracao digna de nota e o novo estudo radiografico demonstrou quadro estavel
e alteracdes idénticas ao exame prévio. O paciente foi liberado com solicitacédo

para retornar em 20 dias, porém ndo compareceu para uma nova reavaliagao.

5.7. Caso 7. - Cao, SRD, macho, 9 anos, 20 kg.
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Paciente foi encaminhado para atendimento no setor de clinica médica de
pequenos animais do HOVET -USP por apresentar leucocitose persistente,
apesar do uso de antimicrobianos. Trés meses antes de comparecer ao hospital,
paciente foi avaliado por colega que realizou analises sanguineas (hemograma
e bioquimicos) que como unica alteracdo apresentou leucocitose (27200
leucdcitos) por neutrofilia sem desvio a esquerda, porém, com neutrdfilos téxicos
e hiposegmentados. Segundo relato do tutor, paciente foi tratado por 21 dias com
amoxicilina associada a clavulanato de potassio, ele ndo soube informar a dose
e a frequéncia utilizada. Cerca de 60 dias apds esses primeiros exames, o colega
veterinario repetiu o hemograma que evidenciou, mais uma vez, leucocitose
(32300 leucécitos) por neutrofilia, linfocitose e monocitose com neutréfilos
toxicos, linfécitos reativos e mondcitos ativados. Com esse resultado colega
iniciou tratamento com ciprofloxacina por 10 dias, porém, tutor ndo soube
infformar a dose e a frequéncia de administracdo. Apdés o periodo de
administragao do antimicrobiano, foi repetido o hemograma que, desta vez,
mostrou leucocitose de 36200 leucdcitos por neutrofilia, sem desvio a esquerda,

porém com neutrofilos toxicos, linfocitos reativos e mondcitos ativados.

Duas semanas ap6s o ultimo exame sanguineo realizado por colega,
paciente chegou ao HOVET-USP. Durante a primeira consulta, tutor relatou que
paciente havia sido diagnosticado com megaeséfago desde filhote. Referiu que
paciente possuia artrite, artrose, estava hiporéxico e apresentava tosse, espirro
e cansaco facil. Ao exame fisico, paciente apresentou temperatura retal de
39,2°C , estertores em todos os campos pulmonares, além de apresentar apoio
de membros toracicos em metacarpos. Foi realizado hemograma, bioquimicos e
exames radiograficos de térax, regido cervical e das articulagdes (bilaterais)
radiocarpica, metacarpofalangeana e femorotibiopatelar. Os bioquimicos n&o
apresentaram alteragcées dignas de nota, porém o hemograma demonstrou
discreta anemia (32% de hematdcrito) e leucocitose (47700 leucdcitos) por
neutrofilia e monocitose, sem desvio a esquerda, porém, com neutrofilos toxicos
além de discreta trombocitopenia (151 mil plaquetas). Os estudos radiograficos
da regido cervical e do térax evidenciaram dilatagdo gasosa total do eséfago
cervicotoracico medindo cerca de até 8,5 cm de diametro, opacificagao

intersticio-alveolar difusa e associada ao espessamento de paredes de
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brénquios difusamente em regiao perihilar e ventral de campos pulmonares
direitos e esquerdos, e, das articulagcbes mostrou moderado aumento de volume
de partes moles de radiopacidade agua intra-articular e moderada esclerose e
irregularidade ¢ssea subcondral difusa, mantendo as correlagdes Osseas,
compativel com poliartrite. Com isso, foi instituido tratamento com amoxicilina
associado a clavulanato de potassio na dose de 25 mg/kg a cada 8 horas durante
30 dias, prednisona na dose de 0,5 mg/kg a cada 24 horas por 3 dias,
acetilcisteina na dose de 5 mg/kg a cada 12 horas por uso continuo, analgésicos
e inalacdo com solugdo fisiologica além de manejo de megaesdfago
(alimentagdo pastosa em pequena quantidade e elevada) e foi solicitada uma

reavaliacdo em 1 semana.

Porém, apds 3 dias, paciente foi levado para reavaliagcdo porque na
madrugada anterior, apresentou piora no quadro com dispnéia, agitacdo e
episodios de regurgitacao. A temperatura retal era de 38,3°C e embora estivesse
taquipneico, ndo foram detectadas alteragdes durante a auscultagdo. Paciente
foi estabilizado, recebeu fluidoterapia e as medicagdes prescritas previamente
por via injetavel. Apés trés dias, animal foi trazido novamente para avaliagcédo e o
tutor relatou melhora no quadro geral e na disposi¢ao do paciente. Embora ainda
apresentasse tosse, o paciente estava mais disposto e com menos dor articular,
sendo assim, paciente foi liberado para retornar em 8 dias com resultado de

novas radiografias toracicas (realizadas por colega).

Conforme acordado, tutor trouxe novas radiografias toracicas que
mostraram, além do megaeséfago, discreta opacificagdo difusa de campos
pulmonares de padrdo misto (intersticial e alveolar) sendo o padrao alveolar
visibilizado em porcdo cranial e média de hemitérax direito com evolugcao
favoravel do quadro. Segundo o tutor, o paciente apresentava bom estado geral
com episodios de tosse associados a regurgitacdo. A tosse passou a ser
produtiva (era seca anteriormente) e paciente apresentava menos dor para se
locomover. Ainda estava sendo medicado com prednisona, acetilcisteina,
amoxicilina associada a clavulanato de potassio além de analgésicos e inalagéo.
Nado foram detectadas alteracbes dignas de notas além de uma discreta

desidratacdo. Nesse momento, foi indicado colocagédo de tubo gastrico e
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realizacao e lavadobronco-alveolar, porém tutor optou por néo realizar nenhum

dos dois procedimentos.

Paciente foi trazido apdés 20 dias para uma reavaliagao clinica. Tutor
referiu que paciente apresentou grande melhora da tosse e apresentava apenas
poucos episodios durante a noite. Relatou também que desde a ultima consulta,
paciente ndo havia regurgitado nenhuma vez e que nido apresentava mais
alteragdes locomotoras. Ao exame fisico, ndo foram identificadas alteragdes
dignas de nota e a temperatura retal era de 38,5°C. Foram realizados
hemograma e analises bioquimicas. Apresentava marcante leucocitose (40700
leucécitos) por neutrofilia (84%), monocitose (4%) e eosinofilia (6%), porém, sem
desvio a esquerda. Os exames bioquimicos ndo demonstraram nenhuma
alteracdo digna de nota. Foi realizado um estudo radiografico de térax para
acompanhamento que identificou suavizagao da opacificagao intersticio-alveolar
difusa e associada ao espessamento de parede de brénquios difusamente em
regido perihilar e ventral dos campos pulmonares direitos e esquerdos. Com isso,
o tratamento foi mantido sem alteragdes e foi solicitado um retorno em 4 dias

para realizacao de lavado traqueobrénquico.

Durante a reavaliagdo, o tutor relatou que o paciente apresentou grande
piora nos episodios de tosse com notavel piora durante a noite. Segundo
infformado, as medicacbes foram administradas conforme prescritas
previamente. Ao exame fisico, a temperatura retal foi de 38,4°C e nenhuma
alteracao foi identificada, e assim, foram solicitadas novas radiografias toracicas
que evidenciaram evolugao desfavoravel do quadro pulmonar com intensificacéo
da opacificagao intersticio-alveolar difusa e associada ao espessamento de
paredes de bronquios difusamente em campos pulmonares direitos e mais
discretamente nos esquerdos. Nessa ocasido, foi realizado o lavado
traqueobrdnquico e a antibioticoterapia foi alterada, de modo que, a amoxicilina

foi substituida por enrofloxacina na dose de 20 mg/kg por via subcutanea.

Apos 10 dias, o tutor trouxe o paciente ao servigo de atendimento de
clinica médica de pequenos animais do HOVET USP para uma nova reavaliagao
referindo episddios de esternutacdo com secrecdo purulenta com inicio ha um
dia, porém, sem mais crises de tosse. O exame citolégico demonstrou moderada
celularidade, composta por macrofagos e neutrofilos degenerados com
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leveduras basofilicas predominante encapsuladas, dispostas isoladamente ou
em grupo e pseudohifas. A cultura do lavado bronco-alveolar teve crescimento
de Pseudonomonas aeruginosa com alto frequéncia de resisténcia
antimicrobiana. Foi mantido tratamento prescrito previamente associado com
lavagem das narinas com solugao fisiolégica a cada 12 horas. ApsOs uma
semana, paciente foi reavaliado e o tutor informou quadro estavel, porém, com
aumento das esternutacdes. Exceto uma desidratacdo discreta, ndo foram
detectadas alteragdes importantes. Foi realizado um novo estudo radiografico
que demonstrou opacificagado alveolar em regido ventral de lobos craniais e
meédio direito, demais campos pulmonares com discreta opacificacdo bronco-

intersticial.

Mais um retorno foi solicitado apos dez dias. O tutor relatou que paciente
apresentava dispnéia com episodios de tosse (produtiva, de acordo com o tutor)
desde 5 dias antes de voltar ao HOVET USP. Referiu também aumento dos
episddios de esternutagcdo principalmente um dia antes de comparecer ao
hospital. Ao exame fisico, a temperatura retal foi de 38,2°C e campos
pulmonares com estertores e crepitacdbes. Com essa apresentacao clinica, foi
realizado hemograma que mostrou anemia (31%) regenerativa e leucocitose (45
300 leucacitos) por neutrofilia e monocitose sem desvio a esquerda, porém, com
neutrofilos toxicos. Os exames bioquimicos ndo demonstraram nenhuma
alteracao digna de nota. Também foram realizadas novas radiografias toracicas
que demonstraram evolucao desfavoravel do quadro pulmonar com aumento da
opacificagdo bronco-intersticial difusamente em campos pulmonares e padrao
alveolar em campo pulmonar meédio direito com dilatagdo de lumen brénquico.
Mais uma vez foi sugerido colocagao de tubo gastrico, porém o tutor ainda se

apresentou reticente, foi solicitada uma reavaliagao em 15 dias.

No entanto, uma semana depois, o tutor trouxe o paciente mais uma vez
relatando deterioracdo do quadro clinico. Referiu que o paciente estava com
maior quantidade de secrecdo nasal amarelada, esforgco inspiratério e
regurgitacdo, porém com poucos episodios de tosse. Relatou estar dando as
mesmas medicagdes prescritas previamente sem alteragcbes no protocolo
terapéutico. Ao exame fisico, nao foram encontradas altera¢des dignas de nota,

salvo discreta crepitagdo pulmonar em hemitérax direito a auscultacido
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cardiopulmonar. Na ocasiao, foi recomendado realizar lavagem nasal com soro
fisiolégico e colirio antibidtico (gentamicina) por 7 dias a cada 12 horas e foi

interrompido a administracdo de enrofloxacina.

Uma semana depois, tutor trouxe o paciente para realizacdo de novas
radiografias toracicas relatando estabilidade do quadro clinico. Os achados de
exame fisico também nao sofreram alteracdes desde a ultima consulta. O exame
radiografico mostrou quadro pulmonar praticamente estavel com discreta
melhora mantendo a opacificagdo bronco-intersticial difusamente em campos
pulmonares e padrdo alveolar em campo pulmonar médio direito e menor
dilatagdo de lumen brénquico. Foi realizado mais um lavado bronco-alveolar, no
qual foi observada mostrava intensa celularidade da amostra, com marcante
quantidade de neutrdfilos, e presenca de bactérias intracelulares (Figura 7).
Mais uma vez, apresentou crescimento positivo, porém desta vez para duas
colonias bacterianas diferentes: Pseudomonas aeruginosa (com padrao de
resisténcia muito similar a cultivada previamente) e Escherichia coli (Apéndice I).
Com esse resultado, foi indicada aplicacdo de cefovecina e solicitada uma nova

reavaliacdo em uma semana.

Figura 7. Exame citoldgico de lavado bronco-alveolar caso 7: cdo SRD, 9 anos, macho. A -
Aumento de 20X mostrando a intensa celularidade da amostra, com marcante quantidade de
neutrofilos. B - A seta indica um neutréfilo com varios bastonetes (bacilos) fagocitados (granulos
azuis). Aumento de 1000X. Pandético

Quando retornou, o tutor referiu uma melhora no quadro geral do paciente,
diminuicdo da tosse e melhora do padrao respiratério. No entanto apds

apresentar tosse, o tutor percebeu secregao nasal com conteudo alimentar em
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algumas ocasides. Ao exame fisico n&o houve alteragdes dignas de nota exceto
crepitacao discreta em lobos caudais direitos. Foi prescrito cefovecina e
marbofloxacina na dose de 0,5 mg/kg a cada 24 horas e solicitado que
retornasse em 15 dias além das outras medicacgdes que foram mantidas. Quando
retornou, tutor informou que, por motivos pessoais, optou por nio realizar a
administracao de cefovecina. Apesar disso, relatou que a tosse diminuiu ainda
mais e que além disso paciente ndo apresentava episodios de espirros, apenas
espirros reversos. O exame fisico permanecia sem alteragdes dignas de notas e
até mesmo a crepitacado pulmonar nao foi identificada e o tratamento foi mantido.
Foi realizado mais um controle radiografico que demonstrou quadro pulmonar
com evolucido favoravel e redugdo satisfatdoria da opacificagdo em campos
pulmonares direitos e suavizagao do padrao brénquico e intersticial difuso e um
hemograma controle que mostrou anemia (28%) arregenerativa, normocitica e
normocrémica, leucocitose (35500 leucdcitos) por neutrofilia e monocitose sem
desvio a esquerda, porém com neutrofilos téxicos e trombocitose (785 mil

plaguetas).

Apds 13 dias, tutor trouxe mais uma vez o paciente para reavaliagao
referindo recidiva da tosse 10 dias antes do retorno. O exame fisico do paciente
continuava apresentando-se sem alteragcbes dignas de nota. Para
acompanhamento do paciente, foi realizado um novo hemograma que
demonstrou anemia (25%) normocitica e normocrémica além de leucocitose
(25600 leucécitos) por neutrofilia e monocitose sem desvio a esquerda, porém
com neutrofilos toxicos e trombocitose (633 mil plaquetas) e um novo estudo
radiografico de térax que evidenciou quadro pulmonar estavel com opacificagéo
brébnquica e intersticial difusa, espessamento de parede e dilatacdo de luz
brénquica focal em lobo médio direito. O tratamento foi continuado e foi solicitado
retorno em 10 dias. Infelizmente o tutor ndo retornou ao hospital para

acompanhamento e fomos informados posteriormente que o animal foi a ébito.

5.8. Caso 8. — Cao, labrador, macho, 11 anos, 34,3 kg.

Paciente estava sendo acompanhando pelo setor de clinica médica de

pequenos animais do HOVET -USP ha 6 meses diagnosticado com
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megaesofago e obesidade. No entanto, em uma de suas reavaliagdes clinicas,
tutor notou que o paciente apresentava cansacgo facil, ofegante e cianose.
Relatou episddios de regurgitacdo. Ao exame fisico, paciente apresentava um
ruido respiratorio que impossibilitou a auscultagcdo cardiopulmonar, a
temperatura retal foi de 38,8°C e nenhuma outra alteragdo digna de nota foi
encontrada. Foram realizadas radiografias toracicas em colega que
demonstraram opacificacao difusa dos campos pulmonares de padrao intersticial
tendendo a alveolar com visibilizagdo de discretos broncogramas aéreos. Com
isso, foi instituido tratamento com amoxicilina associada a clavulanato de
potassio na dose de 27 mg/kg a cada 8 horas além de mucoliticos, manejo para

megaesbéfago e inalagdo com soro fisiolégico.

Apos 23 dias, paciente foi trazido para reavaliacdo, porém, o tutor havia
interrompido a administracdo de todas as medicagdes apds 2 semanas de uso.
Relatou discreta melhora no quadro geral, episédios curtos de perda de
consciéncia (associada pelo tutor a histérico de convulsdo) que quando
terminavam, o paciente voltava a seu estado normal. Referia também que o
paciente ainda apresentava episédios de regurgitacdo, porém nao foram
detectadas alteragdes dignas de notas durante o exame fisico. Um novo estudo
radiografico evidenciou campos pulmonares com pouca insuflagdo. Discreta
opacificagao de paredes de brénquios em regido hilar, suave padrao intersticial
difuso com alguns pontos de mineralizagdo dispersos em parénquima. Foi

solicitado que o paciente retornasse ao hospital apés um més.

Quando retornou, tutor referiu que os episodios de regurgitacdo
persistiam, que teve um episddio convulsivo e que apresentava também
episédios de tosse apos a agitagdo e cansacgo facil. Foi indicada realizagao
radiografica, porém o tutor optou por n&do aguardar uma vaga no servigo de
imagem do HOVET-USP. Agendou e voltou apds 17 dias para realizagdo de
novo exame de imagem. Nessa ocasiao, tutor referiu persisténcia de episddios
de regurgitacao, respiragao abdominal com piora progressiva nos ultimos dias.
Mais uma vez nao foram detectadas alteracdes importantes ao exame fisico e o
exame radiografico mostrou campos pulmonares pouco insuflados com

moderado padrao bronco-intersticial difuso nao estruturado. O tratamento foi
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instituido sem antimicrobianos, apenas com broncodilatador, mucolitico e

corticoide e foi solicitada uma nova reavaliagao clinica em trés semanas.

Passados os vinte e um dias, o tutor trouxe o paciente ao hospital com
uma ferida em membro pélvico esquerdo e continuidade dos quadros de
regurgitacao e tosse. O exame fisico ndo trouxe informagdes adicionais exceto
aumento de linfonodo popliteo esquerdo. Um novo exame radiografico
demonstrou espessamento de paredes de brénquios na regido hilar e perihilar
direita e opacificacdo intersticio-alveolar difusa em regido perihilar direita e
ventralmente e, mais discretamente em regido perihilar esquerda. Foi instituido
tratamento com ceftriaxona na dose de 30 mg/kg a cada 12 horas, corticoide
inalatorio, mucoliticos e inalagdo com soro fisiolégico. Apos uma semana,
paciente foi levado para reavaliagdo e, segundo o tutor, ndo apresentava
alteracdes clinicas respiratorias ou locomotoras. O exame fisico também nao
evidenciou alteragbes dignas de notas, as radiografias toracicas indicaram

evolucédo favoravel do quadro pulmonar e o tratamento foi mantido.

Foi solicitada uma nova reavaliacdo em um més, no entanto o paciente s6
foi levado ao hospital apdés 3 meses, referindo episédios esporadicos de
regurgitacdo (quando o manejo ndo era realizado adequadamente), tosse e
taquipneia. Ao exame fisico ndo foi identificada nenhuma alteragdo e a
temperatura retal era de 38,5°C. Foi realizado um exame radiografico externo ao
hospital que identificou opacificagao intersticial difusa de campos pulmonares
com paredes bronquicas espessadas. Sendo assim, foi instituido tratamento com
amoxicilina associada a clavulanato de potassio na dose de 20 mg/kg a cada 12

horas, mucolitico, inalagao e tapotagem.

Apos dez dias, tutor levou o animal para reavaliacéo e relatou que nao
houve melhora dos quadros de tosse. O exame fisico ndo trouxe alteracdes
especificas mais uma veze e foi repetido o exame radiografico que evidenciou
piora no quadro pulmonar (quando comparado ao exame realizado 4 meses
antes), opacificagdo brénquica e padrao alveolar difuso com visualizagdo de
broncogramas aéreos. Foi indicada coleta de material bioldégico por lavado
bronco-alveolar, porém tutor optou por n&o realizar o procedimento. A
antibioticoterapia foi alterada para ceftriaxona 30mg/kg a cada 12 horas via
subcuténea associada a corticoide, mucolitico, além de inalagéo e tapotagem.
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Quinze dias depois, o paciente voltou para uma reavaliagdo, porém o
proprietario referiu que nao houve melhora da tosse nem do padrao respiratorio.
Ao exame fisico observou-se taquipneia persistente sem outras alteragdes
dignas. Foram obtidas radiografias controle que demonstraram evolugéo
desfavoravel com evidéncia de area focal de opacificacdo alveolar em campo
pulmonar cranial direito e médio direito, ventralmente, além da manutencao da
opacidade de paredes de brénquios em regiao hilar e perihilar e a opacificagao
intersticial difusa com alguns pontos radiopacos dispersos. O tratamento foi
mantido porque o tutor decidiu agendar realizagao de lavado bronco-alveolar.

Como parte da avaliagao pré anestésica, foram realizados hemograma e
exames bioquimicos (funcao renal e hepatica). A unica alteragdo observada foi
leucocitose (19.720 leucdcitos) por neutrofilia com discreta monocitose e
basofilia. Foi interrompido o uso da ceftriaxona trés dias antes da realizacio do
lavado bronco-alveolar. Até o resultado do exame coletado, foi mantido
tratamento com ceftriaxona além de mucolitico (injetavel) e inalagdo. O exame
citolégico do material coletado revelou moderada celularidade, composta por
células arredondadas isoladas ou em pequenos grupamentos. Tais células
apresentaram citoplasma moderado, nucleo arredondado a ovalado e periférico
(macrofagos). Também foram observadas pequena quantidade de linfécitos,
plasmocitos e macrofagos ativados, bem como raras células mesenquimais,
macrofagos com pigmento acastanhado intracitoplasmatico e restos celulares
além de raros bastonetes extra citoplasmaticos e hemacias e, por isso, sugeriu
processo inflamatorio crénico asséptico, no entanto, a cultura foi positiva para

Escherichia coli resistente a Beta lactamicos.

Foi realizada mais uma reavaliagdo uma semana apos realizacdo do
lavado bronco-alveolar. Nessa ocasido, o tutor referiu piora no quadro geral
mesmo com 0 uso da cetriaxona. Animal apresentava-se mais indisposto, com
tosse, taquipneico e com diminui¢cao do apetite. O exame fisico ndo evidenciou
alteragdes dignas de notas (temperatura retal foi de 38,9°C), salvo crepitagéo
grosseira em regido cranial bilateral. Foram coletadas novas amostras de
sangue para exames (hemograma, fungéo renal e glicemia) que ndo evidenciou
nenhuma alteracdo importante, apenas uma discreta anemia (32% de

hematdcrito). O novo exame radiografico evidenciou evolugéo desfavoravel no
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quadro pulmonar com maior extensdo das areas de opacificacdo alveolar em
campos pulmonares direitos e caudal esquerdo com dilatagdo de lumen
brénquico além da manutencao da opacificidade de paredes de bronquios em
regidao hilar e perihilar e a opacificagdo intersticial difusa com alguns pontos
radiopacos dispersos. Foi instituido tratamento injetavel com enrofloxacina na
dose de 20 mg/kg a cada 24 horas, dexametasona e acetilcisteina e solicitado

um novo retorno em 10 dias.

Apos esse periodo, paciente apresentava-se sem melhora no quadro
geral, com secrec¢ao nasal e esputo esverdeado, prostrado e com varias crises
de tosse além de um episédio de sincope convulsiva que durou alguns
segundos. O exame fisico se manteve similar ao realizado previamente, porém
0 paciente apresentava-se mais prostrado. Foi realizada novamente radiografia
toracica que evidenciou evolugao favoravel do quadro pulmonar com
opacificagao difusa dos campos pulmonares de padrao intersticial e bronquico
em regido hilar e perihilar, com alguns pontos radiopacos dispersos pelo
parénquima. Tendo em vista a dificuldade de realizar alimentagdo adequada e
medicamento por via oral, paciente foi encaminhado para colocacdo de tubo
gastrico que ocorreu sem nenhuma complicagdo. Foi prescrito manter a
enrofloxacina na dose de 20 mg/kg uma vez ao dia, prednisona e mucolitico
(acetilcisteina) a serem administrados via tubo gastrico.

Uma semana apods colocacao do tubo, paciente voltou para mais uma
reavaliacdo sendo que desta vez, o tutor relatou melhora no quadro geral. O
animal apresentava-se cansado, sem regurgitacdes, porém ainda com tosse e
secregao nasal e esputo, porém, dessa vez se apresentava esbranquicada. Nao
foram encontradas alteragcbes dignas de nota em exame fisico, a temperatura
retal estava 38,6°C, e foi realizado hemograma que mostrou uma discreta
anemia (hematdcrito de 36%) e marcante leucocitose (32.700 leucdcitos) por
neutrofilia € monocitose, porém sem desvio a esquerda. O estudo radiolégico
evidenciou evolugdo desfavoravel do quadro pulmonar com evidéncia de
discreta intensificagdo da opacificagao intersticio-alveolar e bronquial difusa em
campos pulmonares direitos, regido perihilar e principalmente em lobo médio, e

inalterado em relacdo a opacificagao bronco-intersticial em lobos pulmonares
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esquerdos. Foi adicionado ao tratamento, um comprimido de azitromicina a cada

24 horas até novas recomendacgdes para substituir a enrofloxacina.

Ap06s quinze dias, o paciente foi levado mais uma vez para reavaliagao e
o tutor relatou melhora na tosse e diminuicdo da secrecdo expectorada. Foi
realizado mais um estudo radiografico para reavaliagdo da pneumonia
secundaria ao megaes6fago que demonstrou evolugdo favoravel do quadro
pulmonar com reducdo do padrédo alveolar ventral em campos pulmonares
direitos e manutencdo de opacificagao bronco-intersticial difusa em campos
pulmonares direitos e esquerdos. A partir desse exame, foi decidido reduzir a
frequéncia da administragado da azitromicina para uma vez a cada 72 horas e

manter o uso da prednisona e da acetilcisteina.

Aproximadamente um més depois, paciente retornou ao hospital com
histérico de estabilidade em seu quadro geral. Paciente ndo apresentava mais
episddios de tosse e nem secregao nasal. Proprietario estava administrando
alimentagao por via oral em algumas ocasides, porque o tubo gastrico parecia
nao estar bem fixado segundo o tutor, e ainda estava mantendo as prescri¢gdes
prévias. Foi realizado mais um estudo radiolégico que evidenciou evolugao
favoravel do quadro pulmonar com boa insuflagdo dos campos pulmonares,
menor espessamento das paredes de brénquios e reducdo praticamente
completa do padrao intersticial difuso. Foi optado por retirar o tubo gastrico e

manter as prescrigdes prévias.

Apesar de ter sido solicitada uma nova reavaliagao em 20 dias, o paciente
sO foi levado ao hospital apds dois meses para acompanhamento. N&o
apresentava tosse, mas tutor referiu dispnéia persistente. O exame fisico ndo
trouxe informagbes dignas de notas, porém foi realizado hemograma que
detectou discreta anemia (hematécrito de 30% como Uunica alteragéo),
bioquimicos (sem alteragbes dignas de nota) e radiografia toracica que
demonstrou boa insuflacdo dos campos pulmonares, manutengdo do
espessamento das paredes de bronquios em regido hilar e perihilar e suave

padrao intersticial difuso em campos pulmonares.

Foi solicitada uma nova reavaliagcdo em dois meses, no entanto, 30 dias

depois, animal foi levado ao hospital por apresentar anorexia, ataxia,
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gastroenterite hemorragica além de tosse esporadica. Foram realizados novos
exames: hemograma, perfis renal e hepatico e radiografias de térax. O
hemograma apresentou anemia (Ht=36%), leucocitose (35.300 leucdcitos) por
neutrofilia com discreto desvio a esquerda e monocitose. A analise bioquimica
detectou hipoalbuminemia (1,86 mg/dl), aumento da fosfatase alcalina (790
mg/dl), creatinina (2,95 mg/dl) e da uréia (135 mg/dl). As novas radiografias
evidenciaram evolugao desfavoravel do quadro pulmonar com extensa area de
predominio de padrdo alveolar em porg¢ao ventral de campos pulmonares
esquerdos, adjacente a area de predominio e areas focais de padréo alveolar
em regiao perihilar e ventral de campos pulmonares médio e caudal direitos e
mantendo a opacificacédo de paredes de brénquios. Com o agravamento do
quadro clinico, paciente foi internado para protocolo de antibidtico injetavel,
porém foi realizada eutanasia durante a internagdo por apresentar importante

piora do estado geral. Nao foi realizada analise necroscopica.

5.9. Caso 9. — Cao, chow chow, fémea, 3 anos, 6,8 kg.

Paciente foi encaminhado ao HOVET- USP com o diagnostico de
dilatacdo esofagica secundaria a persisténcia do 4° arco adrtico direito e
pneumonia aspirativa. Tutor referiu que paciente apresentava hiporexia e
regurgitacdo ha uma semana, porém, nao apresentava tosse, secregao nasal ou
dispnéia. O exame fisico n&o detectou alteragdes dignas de nota, a temperatura
retal era de 38,6°C e ndo havia alteracdes a auscultagao cardiopulmonar. Foram
realizados exames de sangue que demonstraram apenas uma discreta
leucocitose (17.400 leucdcitos) por neutrofilia sem desvio a esquerda. A
bioquimica sérica ndo evidenciou nenhuma alteragéo e as radiografias de torax
mostraram, além do megaeséfago, opacificacdo de paredes de brénquios na
regido hilar e perihilar e opacificagdo alveolar na porgdo ventral dos campos
pulmonares médio direito e cranial esquerdo, adjacentes a area cardiaca. No dia
seguinte, a paciente foi submetida a procedimento cirurgico para colocagao de
tubo gastrico e realizagdo de lavado bronco-alveolar. O procedimento correu
sem complicagdes e a analise da citologico do lavado demonstrou moderada

celularidade, composta por neutréfilos integros e degenerados e macrofagos em
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menor quantidade. Elevada quantidade de bactérias cocdides, bacilos, de
diferentes tamanhos, frequentemente encontradas dentro de citoplasma de
neutréfilos, caracterizando processo inflamatério agudo séptico. A cultura e
antibiograma do lavado broncoalveolar apresentaram crescimento positivo para

Escherichia coli com baixo padréo de resisténcia a antimicrobianos.

Uma semana depois, paciente retornou ao hospital para outro
procedimento de gastrotomia pois o tubo gastrico havia se soltado por completo.
Mais sete dias apds a troca do tubo, paciente voltou para reavaliagcéo clinica.
Desde o procedimento estava sendo medicado com ceftriaxona na dose de 30
mg/kg por duas vezes ao dia e metronidazol na dose de de 5mg/kg a cada 8
horas, além de inalagéo e tapotagem. Na ocasi&o o tutor negou alteragbes como
tosse, dispneia e o exame fisico também n&o obteve dados dignos de nota. Foi
realizado um estudo radiografico do térax para reavaliagdo que demonstrou
opacificagdo de paredes de brénquios na regiao hilar e perihilar, sem evidéncias
de alteragdes no parénquima (resolugédo do quadro de pneumonia aspirativa). A
ceftriaxona foi substituida por amoxicilina associada a clavulanato de potassio

na dose de 22mg/kg a cada 12 horas e foi prescrito mucoliticos e inalagao.

Apos um més, o tutor levou o paciente ao hospital para realizacdo de
exame radiografico controle que demonstrou menor expansao dos campos
pulmonares direitos e suave opacificacao intersticial difusa mais evidente em
campos pulmonares direitos e opacificagdo de paredes de brdnquios na regido
hilar e perihilar. Como o tutor ndo referiu nenhuma alteragdo digna de nota na
anamnese e o0 exame fisico n&o identificou alteracbes dignas de nota
(Temperatura retal era de 39,2°C) foi decidido interromper a antibioticoterapia e
realizar mais um estudo radiografico apds dez dias. Nessa reavaliagao, paciente
continuava em bom estado geral, segundo o tutor, e o unico tratamento que
estava sendo instituido era inalagdo com soro fisioldégico e limpeza da ferida
(sonda gastrica). O exame fisico também nao trouxe informagdes importantes
(temperatura retal foi de 39°C). O hemograma realizado nessa ocasiao
demonstrou leucocitose (20.820 leucdcitos) por neutrofilia e eosinofilia sem
desvio a esquerda. A radiografia evidenciou boa expansdo dos campos
pulmonares direitos, opacificagcdo de paredes de bronquios na regido hilar e

perihilar e suave opacificagao intersticial esquerda, adjacente a area cardiaca,
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ventralmente. Paciente recebeu alta clinica, e, posteriormente realizou corre¢ao

da anomalia vascular e n&o apresentou maiores complicacées.

5.10. Caso 10. — Cao, shih-tzu, macho, 10 meses, 5,2 kg.

Tutor levou o paciente para ser avaliado no setor de clinica médica de
pequenos animais do HOVET-USP para avaliagdo porque ja tinha realizado
diversas avaliagdes por colegas ha mais de 5 meses para tratamento de
pneumonia persistente (diagnosticada por colegas), tosse matinal e noturna e
secre¢ao nasal purulenta. Trouxe em seu histérico, tratamento prévio com
antifungicos, antibidticos (azitromicina, pentabiotico, amoxicilina associada a
clavulanato de potassio), porém sem melhora do quadro clinico. Nao foi relatada
nenhuma outra alteragdo clinica como diminuicdo do apetite, sincope ou
cianose. Ao exame fisico, os parametros estavam normais, a temperatura retal
era de 38,2°C e o cao apresentou tosse durante o atendimento. Foi coletado
sangue para exames (hemograma, perfil renal e perfil hepatico) e radiografias de
térax. Ao hemograma observou-se leucocitose (30.500 leucécitos) por neutrofilia
sem desvio a esquerda, enquanto nao houve alteragbes nas analises
bioquimicas. Ja o exame radiografico mostrou opacificagdo bronco-intersticial
difusa em regido hilar e perihilar com padrao alveolar em lobo pulmonar médio
direito e mais discretamente na margem ventral do lobo caudal direito com
discreta opacificagcao da fissura interlobar local, além de area de aumento de
volume de radiopacidade agua, abaulada, correspondente a topografia do
espaco pleural cranial esquerdo entre o primeiro e terceiro espacos intercostais
com superposicao e/ou afastamento do lobo pulmonar adjacente, porém nao se
exclui alteragao de neoformacao do proprio parénquima, e, no decubito lateral
direito, aparéncia de aumento de volume abaulado do linfonodo esternal em
cerca de até 1,8 cm de extensdo. Com isso, foi decidido realizar lavado bronco-
alveolar para melhor avaliacdo do quadro e foi instituido tratamento apenas com
acetilcisteina e inalacdo. Durante o lavado, foi coletada uma amostra da

secre¢ao nasal também.

O exame citolégico do lavado bronco-alveolar revelou abundante

celularidade, composta por neutréfilos integros e degenerados. Presencga de
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moderada quantidade de bacilos livres, por vezes encontradas dentro do
citoplasma de neutrdfilos, além de muco. A cultura do lavado bronco-alveolar foi
positiva para Bordetella bronchiseptica. Ja a analise citolégica da secreg¢ao nasal
mostrou moderada celularidade, composta por moderada quantidade de células
epiteliais colunares livres e sem atipias. Presenca de moderada quantidade de
neutréfilos integros e degenerados e discreta a moderada quantidade de
macrofagos, nos quais encontraram-se por vezes bacilos intracitoplasmaticos. A
cultura da secrecéo nasal coletada profundamente com auxilio de sonda uretral,
foi positiva para Escherichia coli. Com isso foi prescrito tratamento com
enrofloxacina na dose de 19 mg/kg uma vez ao dia até o retorno, prednisolona

na dose de 0,5 mg/kg a cada 24 horas por 5 dias, mucolitico e inalagao

A tutora retornou apds um més, porém sem melhora do quadro. Relatou
que a tosse parecia ter piorado e ainda apresentava secre¢gao amarelada nasal.
Durante o exame fisico, ndo foi detectado nenhuma alteragdo digna de nota
(temperatura retal era de 37,5°C), sendo assim, foi realizado um exame
radiografico controle que revelou evolugao favoravel do quadro inicial. Mostrou
remissdo do padrao alveolar em lobo médio e persisténcia da opacificagcao
brébnquica na regido hilar e perihilar e suave padrao intersticial difuso no
parénquima pulmonar do hemitérax direito e esquerdo. Além disso, ndo havia
evidéncias de alteracbes em espago pleural, topografia dos linfonodos
intratoracicos e em luz de traquéia cervicotoracica. Foi decidido entao
interromper o uso da enrofloxacina, foi prescrito doxiciclina na dose de 10mg/kg

a cada 24 horas por 10 dias, enquanto as outras prescricdes foram mantidas.

Paciente foi levado para reavaliagdo 17 dias apds, apresentando,
segundo o tutor, intensa prostragdo, anorexia ha um dia, cansaco facil, tosse
paroxistica e espirros com eliminagcdo de material catarral amarelado. Mais uma
vez o exame fisico ndo detectou alteragdes dignas de notas, salvo discretos
estertores bilateralmente. Foram realizados novos exames bioquimicos que nao
evidenciaram nada digno de nota e um hemograma que mostrou uma
leucocitose (18.130 leucocitos) por neutrofilia e monocitose sem desvio a
esquerda. As radiografias toracicas mostraram opacificagdo de padrao alveolar
em lobo caudal direito além da opacificacdo das paredes bronquicas em regido

hilar e perihilar. Foi prescrita enrofloxacina na dose de 10 mg/kg, uma vez ao dia
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por via subcutanea por sete dias, e, apos esse periodo por via oral até novas
recomendacgdes. Além disso, foi prescrito prednisona na dose de 0,5 mg/kg a
cada 24 horas por 5 dias além da manutengcdo do mucolitico, tapotagem e

inalagao.

O paciente foi levado um més despois para uma nova reavaliacdo e o
quadro clinico apresentava-se praticamente inalterado assim como seu exame
fisico. Foi realizado um novo exame radiografico que revelou evolugao
desfavoravel com nova area focal da opacificagdo alveolar em campo pulmonar
esquerdo adjacente a area cardiaca ventral do quarto ao sexto espacgos
intercostais. Foi realizado também um hemograma controle que mostrou
leucocitose (19.960 leucdcitos) por neutrofilia, monocitose e eosinofilia sem
desvio a esquerda. Foi prescrito entdo amoxicilina associada a clavulanato de
potassio e prednisona na dose de 1 mg/kg a cada 24 horas por 7 dias seguido

de metade da dose por mais 7 dias.

Apods 10 dias paciente retornou com o relato que ndo apresentou melhora
na tosse ou na secregao (esverdeada), porém, com uma melhora no quadro
geral quando estava sendo medicada com dose maior de corticoide. O exame
fisico ndo trouxe informagdes dignas de nota e foram realizados mais um
hemograma, que, mais uma vez mostrou leucocitose (20.800) por neutrofilia,
monocitose e eosinofilia sem desvio a esquerda além de trombocitose (724 mil
plaquetas) e uma avaliacdo radiografica do térax que mostrou discreta
opacificagao de parede de bronquios em regiao hilar, remissdo completa da area
de opacificacdo em campo pulmonar médio direito.

Apo6s uma semana paciente foi levado por estar pior do quadro de tosse
(produtiva). Foi realizado mais um exame radiografico que ndo evidenciou
alteracdes em cavidades nasais e discreta opacificacao de paredes de brénquios
em regido hilar, sem alteragdes em relagdo ao parénquima pulmonar. Foi
mantido tratamento com prednisona em dias alternados, inalagdo, mucoliticos e
havia sido adicionado hidroxizine 1,2 mg/kg a cada 12 horas e spray de
budesonida por via nasal. Apds sete dias, paciente foi levado mais uma vez por
apresentar piora no quadro clinico com mais tosse e maior quantidade de
secrecao nasal esverdeada. O exame fisico revelou discreta crepitacao bilateral
e a temperatura retal era de 38,2°C. Foi realizada uma nova avaliagao
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radiografica que mostrou piora do quadro pulmonar, com opacificagao intersticial
em regido perihilar e ventral dos lobos pulmonares caudais, médio direito e
porcdo caudal do lobo pulmonar cranial esquerdo. Com isso, foi mantido o

tratamento anterior, exceto o hidroxizine que foi descontinuado.

Dez dias passados, o paciente foi levado para reavaliacdo porque além
do quadro de tosse produtiva e secre¢ao nasal, paciente apresentou tremores e
episédios convulsivos. Ao exame radiografico, demonstrou-se evolugéo
favoravel do quadro pulmonar com remissao da opacificacdo alveolar, porém,
com evidéncia de opacificagdo de paredes de bronquios na regiao hilar e perihilar
associada a suave padrao intersticial difuso. Foi interrompido o uso da
acetilcisteina e prescrito fenobarbital e salmeterol associado a fluticasona por via
inalatoria. Apos mais dez dias, animal foi reavaliado. Apresentava menos
episddios convulsivos, no entanto, a tosse e a secregcdo esverdeada se
mantinham. Foi realizado mais um exame radiografico que demonstrou
manutengao da evidéncia da opacificacdo de paredes de brénquios na regido
hilar e perihilar associada a suave padrao intersticial difuso. Também foi
realizado um hemograma controle que evidenciou leucocitose (24100 leucécitos)
por neutrofilia, linfocitose e eosinofilia sem desvio a esquerda. Foi realizado PCR
para cinomose que deu positivo. Foi prescrito azitromicina na dose de 10 mg/kg
a cada 72 horas.

Apds um més, paciente voltou para uma nova reavaliagao. Apresentava
alguns episodios de convulsdo, alguns episodios de tremores e ainda
apresentava tosse com secrecdo esverdeada. Foi realizado um novo
hemograma que evidenciou leucocitose (28.900 leucécitos) por neutrofilia,
linfocitose e eosinofilia sem desvio a esquerda enquanto os exames bioquimicos
nao trouxeram alteragdes dignas de nota. O exame radiografico controle mostrou
discreta opacificacdo das paredes brénquicas em regido hilar e suave
opacificagcdo de padrdo intersticial em lobo caudal direito. O animal foi
vermifugado mais uma vez e o tratamento foi mantido. O paciente nao retornou

mais ao hospital para novas reavaliacdes.
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5.11. Caso 11. — Cao, teckel, fémea, 8 anos, 8 kg.

Paciente atendido no setor de clinica médica de pequenos animais do
HOVET-USP, com histérico de atopia diagnosticada ha 3 anos e tosse seca e
produtiva (com episodios de eliminagdo de secregédo esbranqui¢gada) ha um ano
sendo que 6 meses antes da consulta, apdés uma crise de tosse, paciente
eliminou secregao esbranquigcada com estrias de sangue. Tratamento ja havia
sido prescrito por colegas com prednisolona na dose de 0,6 mg/kg a cada 12
horas, com discreta melhora no quadro de tosse e além de amoxicilina associada
a clavulanato de potassio e teofilina, porém sem melhora clinica. Ao 0 exame
fisico, a temperatura retal era de 38,5°C, os linfonodos popliteos apresentaram-
se discretamente aumentados e auscultacdo cardiopulmonar detectou um sopro
sistélico em foco mitral grau | (de | até VI) e discretas crepitagcdes finas em

hemitérax esquerdo.

Foram realizados exames de sangue (hemograma e bioquimicos), que
nao apresentaram alteracdes em seus valores de referéncia e radiografias
toracicas que evidenciaram espessamento de paredes de brénquios na regido
hilar e perhilar associado a padréao intersticial difuso no parénquima, algumas
paredes de brdénquios apresentavam discreta tortuosidade da parede e alguns
lumens apresentaram radiopacidade agua. Foi prescrito acetilcisteina na dose
de 5 mg/kg a cada 12 horas até a realizag&o de lavado bronco-alveolar. O exame
citolégico do lavado bronco-alveolar revelou alta celularidade representada
principalmente por polimorfonucleares com destaque para incremento de
eosinofilos. Os neutrofilos apresentaram-se integros e, eventualmente,
degenerados, os macrofagos foram raros. Com isso foi classificado com
processo inflamatoério neutrofilico e eosinofilico asséptico. A cultura da amostra
coletada apresentou crescimento bacteriano para duas bactérias:
Staphylococcus pseudointermedius e Streptococcus mitis/oralis com baixo perfil

de resisténcia a antimicrobianos.

O paciente nao retornou mais ao hospital para novas reavaliagoes.
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5.12. Caso 12. — Cao, shih-tzu, fémea, 1 ano, 6,3 kg.

Animal foi atendido no setor de clinica médica de pequenos animais do
HOVET-USP com histérico de tosse intensa e produtiva ha mais de um més. O
tutor havia levado o paciente para avaliagdo por colega que realizou um exame
radiografico que evidenciou opacificagado de paredes brénquicas de regido hilar
e perihilar com grande estrutura nodular de radiopacidade agua homogénea
localizada em lobo pulmonar cranial direito entre segundo e terceiro espagos
intercostais ventrolateralmente ao trajeto traqueal toracico além de discreto
abaulamento de porg&o cranioventral de térax dorsalmente a segunda e terceira
esternébras por radiopacidade agua. Com isso, o médico veterinario
diagnosticou broncopneumonia e prescreveu amoxicilina associada a
clavulanato de potassio por 10 dias, porém, o tratamento ndo gerou melhora no

quadro clinico.

Além desse histérico, o tutor ndo relatou, em anamnese, nenhuma outra
alteracdo digna de nota como cianose, sincope ou alteragbes do apetite. Ao
exame fisico o paciente apresentava bom estado geral com mucosas roseas e
nenhuma alteracéo foi detectada nem mesmo na auscultacdo cardiopulmonar.
Foram realizados exames de sangue e adquiridas novas imagens radiograficas
do torax. O hemograma revelou como unica alteragéo, leucocitose (29.400
leucdcitos) por linfocitose, uma marcante eosinofilia de 6468 eosindfilos (normal
até 1300) e monocitose. As analises bioquimicas do soro ndo mostraram
nenhum a alteragdo. O novo exame radiografico evidenciou evidente
espessamento difuso das paredes bronquicas na regido hilar e perihilar
associado a suave padrao intersticial ndo estruturado difuso e evidéncia de pelo
menos dois nédulos de radiopacidade agua em campos pulmonares, sendo um,
entre o segundo e terceiro espagos intercostais e na altura ventral da regidao
traqueal e afastada da parede toracica (medindo ~1,7 x 1,3cm), e o outro, dorsal
a regido da carina, no quinto espaco intercostal do decubito lateral direito
(medindo ~1,4 x 1,2 cm). Foi realizado lavado bronco-alveolar para analise
microbiolégica e citolégica do material coletado e prescrito prednisona na dose
de 1,6 mg/kg a cada 12 horas por dois dias, e, apos esse periodo, redugao da
dose para 1,2 mg/kg a cada 24 horas até novas recomendagdes. Além disso,
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também foi prescrito acetil cisteina na dose de 6,3 mg/kg a cada 8 horas e

inalagdo com solugéo fisiolégica também até o retorno.

{upins —

Figura 8. Foto do material obtido pela pelo lavado bronco-alveolar. Percebe-se coloragao turva e
material em suspensao.

A analise citologica do lavado bronco-alveolar mostrou predominancia de
populagao eosinofilica, em menor quantidade neutrofilica e de macréfagos e foi
classificada como processo inflamatério eosinofilico, asséptico. Na cultura houve
crescimento de Pseudonomonas aeruginosa com alto padrao de resisténcia a

antimicrobianos (Apendice ).

Quando paciente foi reavaliado, ap6s 17 dias, tutor referiu melhora clinica
total apdés o tratamento instituido, porém apresentando poliuria, polidipsia e
polifagia. O exame fisico ndo detectou nenhuma alterag&o digna de nota. Foram
solicitados novos exames sanguineos e novas radiografias de térax para que
tutor trouxesse os resultados quando fosse passar em reavaliacdo. Foi decidido
entdo, manter o tratamento com acetilcisteina e reduzir a dose de prednisona
para 0,8 mg/kg a cada 24 horas por mais 7 dias e, em seguida, para 0,6 mg/kg
uma vez ao dia até novas recomendacgdes. O paciente nao foi levado ao hospital

para uma nova reavaliacdo do quadro clinico.

5.13. Analise descritiva dos resultados
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A tabela 1 mostra a populagéo de caes incluidas no estudo. 91% (11/12)
dos pacientes possuiam alguma raca definida, 58% (7/12) eram machos e a
idade dos caes variou de 10 meses a 13 anos com uma média de
aproximadamente 6,5 anos. A variagao entre os dias que cada paciente levou
para ser encaminhado para realizagao do lavado bronco-alveolar desde o inicio
das manifestacdes respiratérias como tosse, dispneia, cianose etc. também
apresentou uma grande amplitude, variando de 1 a 460 dias, com uma média de
214 dias e uma mediana de 227 dias. O peso meédio dos pacientes foi de

aproximadamente 14,8 kg (variagcéo de 5,9 a 36,7 kg).

CASO Raca Sexo Idade(m) Peso (kg) Tempo até LBA (d)
1 West highland Macho 120 13,8 207
white terrier
2 Whippet Macho 72 9,9 365
3 Bernese Fémea 96 33,1 87
mountain dog
4 Pastor aleméo Macho 60 24 275
5 Poodle Macho 156 59 240
6 Bulldog francés Fémea 12 7,2 460
7 Srd Macho 108 20 77
8 Labrador Macho 144 36,7 240
9 Chow chow Fémea 36 6,8 1
10 Shih tzu Macho 10 5,8 215
11 Dachshund Fémea 96 8 365
12 Shih tzu Fémea 12 6,3 37
Média 76,8 14,8 214
Mediana 84 8,9 228

Tabela 1. Populagéo dos caes que foram incluidos no estudo. O Tempo até o LBA representa
quantos dias (d), aproximadamente, o paciente levou a ser submetido ao lavado bronco-alveolar
(LBA) desde o inicio das manifestagcbes clinicas relacionadas ao sistema respiratério. SRD —
Sem raga definida; m — meses.

A tabela 2 mostra a distribuigao radiografica das altera¢des pulmonares,
de cada um dos pacientes, encontradas no primeiro exame radiografico
realizado no Hospital Veterinario da FMVZ-USP, bem como alteragbes em regido

hilar e perihilar.
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Caso

A O N =

10

11
12

Distribuicao das
alteragoes radiograficas
Difusa
Difuso
Difuso
Lobo médio Direito; lobo

cranial Direito

Difuso; focal lobos caudais
EeD
Lobos cranial, médio e parte
do caudal D;
Difusa

Difusa

Porcao ventral dos campos
médio direito e cranial
esquerdo
Campo pulmonar médio
direito
Difuso
Difuso; proximo a traqueia e

a carina

Padrao radiografico
predominante
Brénquico e intersticial
Alveolar
Intersticial
Opacificagéo alveolar
homogénea; opacificagao
intersticio-alveolar

Intersticial; alveolar

Alveolar;

Intersticio- alveolar
Intersticio- alveolar com
broncogramas aéreos

Alveolar

Alveolar

Intersticial

Intersticial; dois nédulos

pulmonares.

Alteracdes radiograficas em
regido hilar/perihilar
Nada digno de nota
Nada digno de nota
Espessamento brénquico

Broncograma aéreo

Nada digno de nota

Espessamento brénquico
(lobos esquerdos)
Espessamento brénquico

Nada digno de nota

Espessamento brénquico

Opacificagao intersticio-
bronquial
Espessamento brénquico

Espessamento brénquico

Tabela 2. Principais alteragdes pulmonares detectadas no primeiro exame radiografico realizado
no HOVET-USP de cada paciente incluido no estudo.

Das 12 coletas de amostras por meio do lavado bronco-alveolar, 91%

(11/12) apresentaram cultura bacteriana positiva. Duas das culturas foram
positivas para mais de uma espécie bacteriana, que foram consideradas apenas
como colonizagao por Staphylococcus pseudointermedius ja que as culturas de
Ganulicatella elegans e Streptococcus mitis/oralis provavelmente sejam
contaminantes orais. Enterobactérias foram isoladas em 75% (9/12) dos
pacientes sendo que 0os microrganismos mais prevalentes foram a Escherichia
coli isolada em 18% (2/11) das culturas bacterianas positivas, Pseudomonas
aeruginosa em 18% (2/11) e por bactérias Klebisiella Sp. em 18% (2/11).

Staphylococcus pseudointermedius também foi isolada em dois pacientes (18%),

78



Burkholderia cepacia, Acinetobacter Iwoffii e Bordetlla bronchiseptica foram

isoladas em um paciente, cada uma (9%).

Enquanto um paciente néao

apresentou cultura bacteriana positiva. A distribuicdo das culturas bacterianas

de cada paciente pode ser vista na Tabela 3.

Caso

A WO D

© 0 N O O

12

Cultura Bacteriana
Burkholderia cepacia
Klebsiella oxytoca
Acinetobacter Iwoffii
Staphylococcus pseudointermedius
Ganulicatella elegans
klebsiela pneumoniae
ndo houve crescimento
Pseudonomonas aeruginosa
Escherichia coli
Escherichia coli
Bordetella bronchiseptica
Staphylococcus pseudointermedius
Streptococcus mitis/oralis

Pseudonomonas aeruginosa

/

/

Exame citolégico do LBA
Processo inflamatério crénico (ndo supurativo)
Processo inflamatério agudo asséptico

analise negativa para inflamagao ou infeccgéo

Processo inflamatério agudo

processo inflamatorio piogranulomatoso asséptico
processo inflamatério piogranulomatoso asséptico
Infeccgao por Candida sp

Processo inflamatdrio crénico

Processo inflamatério agudo séptico

Processo inflamatério agudo séptico

processo inflamatdrio piogranulomatoso asséptico

processo inflamatorio eosinofilico, asséptico

Tabela 3. Resultado da cultura e da analise citolégica obtida por lavado bronco-alveolar (LBA) de cada
paciente incluido no estudo.

As tabelas 4 e 5 mostram os padrdes de resisténcia aos antimicrobianos

mais comumente utilizados na clinica de pequenos animais, encontradas nos

microorganismos cultivados a partir das amostras coletadas pelo lavado bronco-

alveolar e a taxa de resisténcia calculada pelas culturas testadas. Em nosso

estudo, 77% (7/9) das culturas bacterianas eram resistentes a cefalexina, e 57%

(4/7) foram resistentes a ceftriaxona. Das colbénias cultivadas, 64% (4/11) eram

sensiveis a amoxicilina associada clavulanato de potassio a enrofloxacina.
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Antibidticos

2
Amoxicilina + S R
clavulanato de
potassio

Amoxicilina NT R
Cefalexina S R
Ceftriaxona NT NT
Enrofloxacina S S
Doxiciclina S S
Norfloxacina S S

Sulfa + trimetoprim S S

w 0O 0w 0 vm

S

Py

A 0 X0 X

NT
R
NT

0
0
0
0
0
0

0

Caso

R

NT
R
NT
S
R
S
S

»w O 0w v 0 on

S

w 0O unu un

S

12
NT

NT

Tabela 4. Antibiograma das culturas bacterianas coletadas via lavado bronco-alveolar dos
principais antibiéticos usados na clinica de pequenos animais. S- sensivel; R - resistente; |

resisténcia intermediaria; NT ndo testado.

Antibioticos
Amoxicilina + clavulanato de
potassio
Amoxicilina
Cefalexina
Ceftriaxona
Enrofloxacina
Doxiciclina
Norfloxacina

Sulfa + trimetoprim

Culturas Resistentes

4

w A~ AN

3

Culturas Testadas

11

11
9
11
9

%
36

57
77
57
36
44
27
33

Tabela 1. Relagao de entre niumero de culturas bacterianas testadas e o numero de culturas
resistentes. A coluna ilustrada com "%" representa a porcentagem de culturas resistentes.

Os padrdes de resisténcia de todas as culturas bacterianas obtidas pelos

lavados bronco-alveolares deste presente estudo podem ser consultados no

Anexo |.

A tabela 6 mostra as principais manifestacées clinicas que os tutores

apresentaram na admissao dos pacientes, bem como sua temperatura retal e o

numero de leucocitos contados no primeiro hemograma realizado no HOVET-

USP. A tosse foi a manifestagao clinica mais comum, relatada por 8 tutores.

Nenhum paciente apresentou hipertermia na admissdo. O Apéndice |l reune os
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resultados de exames de hemograma e bioquimicos de todos os pacientes no

momento da admissao e antes da realizacao do lavado bronco-alveolar.

Caso Queixa Principal na Enfermidade de base Leucécitos Temperatura
admissao totais retal (°C)
(Normal até
15.000)
1 Tosse e dispnéia Fibrose intersticial + bronquite 10110 38,6
cronica
2 Tosse, hiporexia e Broncopneumonia eosinofilica 15120 38,1
dispnéia
Apatia e taquipnéia Bronquite aguda? 28600 38,5
Hiporexia, perda de peso Pneumonia cronica por 14990 38,8
aspiracao
Tosse, dispnéia e sincope Broncopatia neutrofilica 25800 *
6 Tosse, hiporexia e Pneumonia por aspiragao / 13570 39,3
dispnéia broncopneumonia criptogénica
7 Tosse, espirro € cansago Pneumonia por aspiragao 47700 39,2
facil, poliartrite secundaria a megaesofago
8 Regurgitacéo, cianose e Pneumonia por aspiragao 23000 38,8
dispnéia secundaria a megaesofago
9 Anorexia, perda de peso Pneumonia por 17400 38,6

aspiragao(dilatagdo esofagica

/P4AA0D)
10 Tosse e secregao nasal Pneumonia infecciosa 30500 38,2
purulenta canina/cinomose
1 Tosse Bronquite neutrofilica 17400 38,5
12 Tosse Broncopneumopatia 29400 384

neutrofilica/eosinofilica

Tabela 6. Queixa principal, enfermidade de base, nimero de leucécitos absolutos e temperatura retal
obtidos na admissao dos pacientes no HOVET -USP. * nao foi aferida a temperatura retal na admissao.

81



6. DISCUSSAO

Ainda ndo ha um exame considerado padrdo ouro para diagnostico
definitivo de pneumonia bacteriana. Estudos mais recentes sugerem uma
avaliagao conjunta de diversos exames associados as condigdes clinicas do
paciente. Hemograma e exames radiograficos toracicos devem ser os primeiros
exames a serem realizados, e, se a suspeita clinica continuar, deve ser coletado
material por meio de lavado bronco-alveolar para realizacdo de cultura
bacteriana e analise citolégica, em busca de bactérias intracelulares em
leucdcitos (HAWKINS et al., 1994; LAPPIN et al., 2017; DEAR, 2019; JOHNSON,
2020).

Apesar de existirem fortes recomendacdes para coleta de material das
vias respiratérias antes de se iniciar antibioticoterapia (LAPPIN et al., 2017,
JOHNSON, 2020), o presente estudo mostrou que a realizagdo do lavado
bronco-alveolar ainda € um obstaculo na clinica médica de pequenos animais.
Todos os animais atendidos, até mesmo os pacientes que nao foram incluidos
no presente estudo, foram atendidos por colegas e tratados com antibiéticos
antes de ser coletado material por lavado bronco-alveolar. Na maioria das vezes,
os pacientes foram submetidos a diversos tipos de tratamento e, por ndo se obter
um bom resultado, encaminhados. Isso fica evidenciado pela mediana do tempo
desde o inicio das manifestacdes respiratorias até a realizagao do lavado bronco-
alveolar (227 dias). O unico paciente que teve o lavado bronco-alveolar
prontamente realizado foi o animal descrito no Caso 9, mas, isso porque o
paciente foi encaminhado ao HOVET-USP para colocagéo de um tubo gastrico
e corregcdo da anomalia vascular (persisténcia do 4° arco adrtico direito)
causadora de dilatagéo esofagica cranial ao coragao e, como ja ia ser submetido
a um procedimento anestésico, o responsavel concordou que fosse realizado o

lavado bronco-alveolar.

A maior parte das bactérias cultivadas, 72% (8/11 das culturas positivas),
faziam parte da familia das Enterobactérias. Escherichia coli, Pseudonomonas
aeruginosa, e do género Klebisiella foram as mais comumente encontradas em
nosso estudo. Existem diversas publicacbes sobre bactérias mais comumente

encontradas em pacientes com suspeita de infec¢ao do trato respiratério inferior.
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Alguns autores relatam a familia das Enterobactérias como microrganismos mais
comumente encontrados em pneumonias secundarias a doencas pulmonares
cronicas (HAWKINS, 2004) assim como foi encontrado no presente estudo. Esse
€ um dado extremamente importante, caso haja necessidade de iniciar o
tratamento com antimicrobianos de forma empirica, ja que essa familia de
bactérias possui uma resisténcia intrinseca a alguns antibiéticos como algumas
penicilinas (SPRATT; CROMIE, 1988). No entanto, um estudo realizado na
Califérnia (Estados Unidos), avaliou a cultura bacteriana de mais de 100 lavados
bronco-alveolares em caes e identificou o Mycoplasma spp. como bactéria mais
comumente encontrada em pacientes com infeccao do trato respiratério inferior,
seguida pela Pasteurella sp, Bordetella sp, entetrobactérias e bactérias
anaerobicas (JOHNSON et al.,, 2013). Outro grupo, na Pensilvania
(RADHAKRISHNAN et al., 2007), encontrou Bordetella bronchiseptica como
microorganismo mais prevalente (49% das culturas positivas) em pacientes com
suspeita de pneumonia bacteriana, nos outros 51% estao presentes diversas
outras bactérias como Staphylococcus spp, Eschirichia coli, Klebisiella
pneumoniae, entre outras. Esse estudo foi realizado em filhotes com pneumonia
comunitaria (primaria) e, em nosso estudo, nenhum paciente com esse perfil foi
admitido. Outro viés dessa publicacdo, € que as amostras obtidas e descritas
nesse estudo, foram coletadas via lavado transtraqueal, método de coleta que
se da pela insercdo de um cateter pela traquéia, sem avancgar profundamente
pelas ramificagdes pulmonares e essa € uma regiao na qual naturalmente podem
ser encontradas algumas bactérias, por ndo ser uma area estéril (HAWKINS;
DENICOLA; PLIER, 1995; DEAR, 2019). Em Quebéc (Canada) foi conduzido
outro estudo que usou resultado de lavado transtraqueal, que relatou Bordetella
bronchiseptica como bactéria mais comumente encontradas em pneumonias
comunitarias, enquanto Escherichia coli, Klebsiella sp, Streptococcus sp e
Stapholococcus sp foram os microorganismos mais encontrados em caes com
pneumonias bacterianas por outras causas, incluindo aspiragao (PROULX et al.,
2014). Excecgao feita ao estudo da Califérnia, os outros estudos que descrevem
resisténcia e prevaléncia de microorganismos em infec¢des do trato respiratorio
inferior, valem-se apenas de uma cultura positiva obtida por coleta de material
via lavado transtraqueal, ndo sendo realizada uma avaliagdo citolégica da

amostra obtida, sendo assim, a confirmagcdo da pneumonia bacteriana ainda
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mais dificil. No presente estudo, ndo foi realizada cultura especifica para
Mycoplasma spp, que € um tipo de cultura de maior complexidade e que nao é
realizada no HOVET- USP, sendo assim, n&o € possivel estimar a participagao

deste microorganismos nos casos descritos previamente.

Alguns casos tiveram o isolamento de bactérias menos comumente
isoladas, mas que sdo encontradas na flora normal da cavidade oral e que
podem estar presentes na cultura como contaminantes, podendo, também, ser
oportunistas e causar infeccdo por biofiime, como é o caso da Granulicatella
elegans (GONZALEZ MORENO et al., 2019) e do Streptococcus mitis/oralis, que
pode estar envolvida em bacteremia em pacientes humanos
imunocomprometidos. Em humanos, causam bacteremia e endocardite
bacteriana, com possibilidade de desenvolvimento de resisténcia a
antimicrobianos (ADAMS et al., 2017). A bactéria Burkholderia cepacia
(encontrada no paciente do caso 1) causa infeccdo oportunista
(MAHENTHIRALINGAM; BALDWIN; DOWSON, 2008) em pacientes humanos
com fibrose cistica, provocando exacerbag¢ao do quadro pulmonar (LORD et al.,
2020) e o animal do caso 1 tem fibrose pulmonar confirmada pela descricao da
tomografia — o achado desta bactéria sugere que esta raga ou eventualmente
outros caes com fibrose pulmonar possam ser susceptiveis a infeccdo por esta
bactéria oportunista. A Acinetobacter iwoffi, isolada no caso 3, € amplamente
distribuida na natureza e presente na flora oral/nasal de caes (SAPHIR;
CARTER, 1976). Ha relatos de infecgbes nosocomiais por Acinetobacter sp e

ocorréncia de resisténcia a multiplos antimicrobianos (BAILIE et al., 1978).

Apesar de quase todos os pacientes que foram submetidos ao lavado
bronco-alveolar neste estudo terem apresentado cultura bacteriana positiva
(11/12) ndo é possivel afirmar, somente com esse dado, que todos eles
possuiam pneumonia bacteriana. Isso porque ainda ndo ha um padrao definitivo
para essa afecgao (JOHNSON et al., 2013). Um estudo sugere uma contagem
quantitativa de bactérias de 1,7 x 103 unidades formadoras de colénia(UFC)/mL
para diagnéstico de infecg&o do trato respiratorio inferior (PEETERS et al., 2000).
No entanto, em nenhum dos casos presentes neste estudo foi realizada esse
tipo de contagem. Outro achado que precisa ser considerado quando se suspeita

de infeccdo do trato respiratorio inferior € a presenca de bactérias
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intracitoplasmaticas (JOHNSON et al., 2013) e tal achado sé foi encontrado em

apenas dois dos casos descritos (caso 9 e caso 10).

Além disso, acreditava-se que as regides mais distais do sistema
respiratorio, isto €, as vias aéreas menores (bronquiolos, bronquiolos
respiratorios) e os alvéolos eram estéreis. No entanto, estudos recentes sugerem
a presenca de uma microbiota pulmonar em cdes e em humanos saudaveis
(MAN; DE STEENHUIJSEN PITERS; BOGAERT, 2017; FASTRES et al., 2019;
VIENTOS-PLOTTS et al., 2019). Tais dados sugerem que se deve realizar uma
avaliagdo mais rigorosa e padronizada das amostras coletadas por lavado
bronco-alveolar para melhor condugao de casos suspeitos de infecgao do trato

respiratério inferior.

A analise citolégica do lavado bronco-alveolar de 66% (8/12) dos
pacientes atendidos neste estudo mostrou um processo primariamente asséptico
pulmonar. Apesar de todos os pacientes terem sido tratados com
antimicrobianos, a recidiva das manifestacdes clinicas apdés a administragao de
antibidticos sugere que os pacientes em questdo possuiam uma doenca
inflamatoria primaria de base (excegéo feita ao paciente do caso 7 que possuia
megaesofago). Ja € bem descrita a presenga de processos inflamatorios
primarios mediados por diferentes tipos celulares, como eosinoéfilos, neutrofilos
e até mesmo linfocitos e a contagem diferencial dos leucdcitos presentes no
lavado bronco-alveolar é a técnica usada para diferenciar esses processos entre
si (HAWKINS et al., 1994; JOHNSON et al., 2016, 2019; JOHNSON; VERNAU,
2019). Apesar da contagem celular diferencial ndo ser realizada no HOVET,
dificultando o diagndstico definitivo das afecgdes pulmonares inflamatérias,
todos os pacientes, em algum momento, foram tratados (empiricamente) com
corticoesterdides associados a um antimicrobiano, e, isso pode justificar a
melhora parcial que apresentaram, fazendo com que o clinico associasse o
incremento as manifestacdes clinicas ao uso dos antibidticos. Sendo assim, é
possivel imaginar que a realizacdo de lavado bronco-alveolar pode reduzir
drasticamente o uso de antimicrobianos e, por sua vez, o aparecimento de
bactérias multirresistentes (WEESE et al., 2015), ja que esses pacientes s&o
mais beneficiados com o uso de imunomoduladores ou supressores. No entanto,

devido ao grande intervalo de tempo do inicio das manifestagdes clinicas até a
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realizagao do lavado bronco-alveolar, nao é possivel ter certeza se os pacientes

nao tiveram infecgao oportunista pulmonar no curso da doenca.

Alguns dos pacientes encaminhados para lavado bronco-alveolar,
possuiam uma doenca de base conhecida para reinfeccées pulmonares. Os
caes relatados nos casos 7 e 8 apresentavam megaeséfago que é uma alteragéo
esofagica que requer um manejo bastante delicado e trabalhoso e, mesmo que
seja realizado adequadamente, propicia o desenvolvimento de pneumonia
secundaria a aspiracdao (DEAR, 2019; JOHNSON, 2020). O caso 9 tinha
persisténcia do quarto arco aodrtico direito que nao havia sido corrigido
cirurgicamente ainda, apesar de ter trés anos de idade, também apresenta
dilatacédo esofagica, porém esta ocorre cranialmente a base cardiaca, e ocorre
pela constricdo do esbfago pela passagem do ligamento arterioso sobre o
esb6fago em decorréncia da persisténcia do 4° arco aortico. O conteudo retido no
esb6fago pode conter diversas bactérias, fungos ou até acido estomacal, que
pode ser aspirado se o paciente apresentar regurgitacdo desse conteudo,
podendo causar uma contaminagdo ou inflamagdo  pulmonar
(MUKHOPADHYAY; KATZENSTEIN, 2007; SHERMAN; KARAGIANNIS, 2017).
Sendo assim, animais com alteragdo esofagica podem apresentar diversos
episodios aspirativos desse material e, provavelmente, causar colonizagao
pulmonar por diferentes microoganismos ao decorrer de sua vida. Logo, a
realizacdo de um lavado bronco-alveolar pode identificar a presenga de uma
possivel bactéria que esteja colonizando o pulmdo em um certo momento
possibilitando uma antibioticoterapia adequada que cause resolu¢cao do quadro
infeccioso pulmonar, caso seja confirmado. No entanto, a pré-existéncia da
alteragcdo esofagica expde o paciente a recorréncia de infecgdo do trato
respiratorio inferior como citado anteriormente, fazendo com que seja necessaria
uma nova coleta de material por lavado bronco-alveolar, sempre que as
manifestacdes clinicas reaparecerem, para identificar a presenc¢a ou ndo do novo

patégeno aspirado.

Nos casos 7 e 8, no momento da realizagao do lavado bronco-alveolar, os
pacientes apresentavam manifestacdes clinicas como tosse, associada a padrao
alveolar encontrado em suas radiografias toracicas. No entanto, seus achados

citolégicos nédo foram compativeis com pneumonia bacteriana e isso pode ser
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explicado porque, em casos de aspiragdo de conteudo gastrico, as alteragdes
pulmonares podem ser similares entre pneumonias e pneumonites, tornando
bastante dificil sua diferenciacdo (MARIK, 2001; JOHNSON, 2020). Além disso,
nesses casos, o lavado bronco-alveolar visa identificar com maior clareza qual
agente etioldgico pode estar colonizando o pulmao. Como a anomalia esofagica,
na maioria das vezes, nao é resolvida, as aspiracoes desse conteudo tendem a
continuar causando recidiva dos quadros inflamatdrios e infecciosos pulmonares

(como visto no paciente descrito no caso 7).

O céo descrito no caso 9 (Chow chow) ndo apresentava em seu histérico
manifestacbes como tosse ou dispnéia. No entanto, esta paciente apresentou
achados radiograficos e hematolégicos além de analise microbiologica e
citolégica da amostra obtida por lavado bronco-alveolar compativeis com
pneumonia bacteriana. Como esse foi 0 unico paciente que prontamente ja foi
encaminhado para coleta de material, sugere que um menor tempo para a
realizacdo do lavado bronco-alveolar pode ser mais eficaz no diagnostico de
infeccdo do trato respiratorio inferior. Além disso, a antibioticoterapia em todos
os casos foi realizada, inicialmente, por via oral. Assumindo que ndo seja
possivel saber a dose e o tempo que demora para a medicacdo realmente
avancar pela dilatagdo esofagica e alcangar o estbmago e intestino, sugere-se
0s pacientes com alteragado esofagica ndo consigam obter uma concentragéo
sérica adequada dos antimicrobianos, dificultando o tratamento mesmo para

bactérias com baixo perfil de resisténcia a antibiéticos.

A analise citologica e cultura do lavado bronco-alveolar mostraram-se
importantes tanto para a conducdo dos quadros clinicos, quanto para o
estabelecimento de prognéstico dos pacientes incluidos neste estudo. Os
animais descritos nos casos 2 e 5 vieram a 6bito pouco tempo apés a realizagao
do lavado bronco-alveolar. Ambos os pacientes receberam diversos tipos de
antibidticos ao longo de seus quadros clinicos e, apesar do cultivo bacteriano
positivo, em nenhuma de suas analises citolégicas foram encontradas bactérias
intracitoplasmaticas, achado citolégico importante para estabelecimento correto
do diagnostico. Isso sugere que o uso de corticoides de forma mais agressiva e
precoce, poderia ter alterado o desfecho desses pacientes. Os caes descritos no

caso 1 e 3 ndo apresentaram, na analise citolégica das amostras coletadas via
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lavado bronco-alveolar, sinais de processos inflamatérios ativos, e, suas culturas
bacterianas mostraram bactérias sensiveis a quase todos antbibiéticos testados
que, levando em consideragao o resultado do exame citolégico, provavelmente
deveriam ser bactérias comensais ou contaminantes que foram coletadas
durante o procedimento. Porém deve-se também considerar que
frequentemente, a broncopneumonia € causada por bactérias oportunistas
presentes na flora normal da orofaringe o que enfatiza a importancia de fatores
predisponentes para o desenvolvimento de pneumonia bacteriana, como
infeccbes virais, defeitos anatébmicos, alteracdo imunoldgica, doencgas
concomitantes (HAMENT et al., 1999; BAIK et al., 2000; CRAPO et al., 2000;
BUONAVOGLIA; MARTELLA, 2007; COHN; REINERO, 2007; CRAVEN;
HJALMARSON, 2010; ALMIRALL et al., 2017; DARCY; HUMM; TER HAAR,
2018; DEAR, 2019).

Os pacientes que tiveram achados citoldgicos compativeis com infecgao
do trato respiratoério inferior (casos 9 e 10) receberam tratamento antimicrobiano
conforme padréo de susceptibilidade encontrado no antibiograma. No entanto, o
animal descrito no caso 10 nao apresentou melhora satisfatéria com o tratamento
instituido, e isso pode estar relacionado com o posterior quadro de cinomose que
foi diagnosticado nesse c&o, na verdade, possivelmente o virus da cinomose ja
o estava predispondo as recorrentes infecgcdes respiratérias, e ele também pode
ter tido doenca respiratdria canina, ja que foi isolada Bordetella bronchisptica. O
paciente do caso 6 foi o Unico que nao apresentou cultura bacteriana positiva,
porém, € o paciente que mais demorou a ser encaminhado para realizagao de
lavado bronco alveolar (460 dias estimados desde a primeira manifestagcéo
clinica respiratéria) e se beneficiou mais quando foi instituida terapia de
imunomodulagao. Os caes dos casos 11 e 12 nao realizaram muitos retornos no
hospital, porém, tudo indica que esses pacientes se beneficiariam mais com
terapia imunossupressora por possuirem processos inflamatérios ativos:
bronquite  cronica  (neutrofilica) e  broncopneumopatia  eosinofilica

granulomatosa, respectivamente.

O caso 4 provavelmente foi o caso que a realizagdo do lavado bronco-
alveolar foi menos capaz de alterar o progndstico, ja que, a lesdo pulmonar

prévia era tdo grave que culminou na excisao cirurgica do érgao.
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Uma limitacdo do estudo é que nem todas as bactérias cultivadas dos
lavados bronco-alveolares foram testadas de forma padronizada para avaliagcao
de resisténcia a agentes antimicrobianos. Por exemplo, a ceftriaxona, uma
importante cefalosporina de 3% geracado usada em internag¢des (permite aplicagéo
endovenosa) néao foi testada em 4 das 11 culturas positivas (36% das amostras)
e tal fato pode ocultar informagdes importantes sobre perfil de resisténcia
bacteriana ja que das 7 culturas testadas, 4 possuiram resisténcia a essa droga
(57% de resisténcia). Além disso, ndo foram realizadas culturas para anaerébios
e anaerobios obrigatorios, que séo isolados em muitos casos de pneumonia
bacteriana em caes (DEAR, 2019).

Conforme descrito em literatura (LAPPIN et al., 2017), o exame
radiografico isolado ndo pode ser usado como unica justificativa para inicio de
antibioticoterapia. Dos caes incluidos no estudo, 66% (8/12) possuiam em seu
primeiro exame radiografico realizado no HOVET-USP pelo menos uma regiao
com padrao alveolar, no entanto, quando confrontamos esses achados com a
analise citologica, percebe-se que apenas dois deles apresentavam evidéncias
de infecgao do trato respiratério inferior. Leucocitose estava presente em 58%
(7/12) dos pacientes incluidos no estudo e nenhum deles apresentou hipertermia
durante o exame fisico. Leucocitose também €& um dado que ndo pode ser
avaliado isoladamente para diagnostico de infecgdo do trato respiratorio inferior
ja que é um dado possivel de ser encontrado em doengas pulmonares
eosinofilicas (JOHNSON et al., 2019). Além disso, pode nao estar presente em
pacientes com pneumonia (RADHAKRISHNAN et al., 2007) e, em estudos
realizados em humanos, ha evidéncias que idosos podem nao apresentar
leucocitose e, quando isso acontece, a mortalidade € bem mais alta (HENIG;
KAYE, 2017).

A maioria dos pacientes (66%), segundo seus tutores, apresentavam
tosse como uma das manifestacdes clinicas mais importante quando admitidos
no HOVET-USP. A leucocitose estava presente em 75% dos pacientes e
nenhum deles apresentou hipertermia durante o tempo que foram
acompanhados no HOVET. Esses dados reforcam que ndo ha um achado de
exame fisico ou no hemograma que seja capaz, isoladamente, de diagnosticar

pneumonia bacteriana com precisao ja que, apds a coleta de material por lavado
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broncoalveolar e da associagdo da analise citoldgica e cultura bacteriana,
apenas dois pacientes possuiam indicios definitivos de infeccdo do trato

respiratorio inferior.

Apesar do presente estudo se tratar de uma série de casos (ndo permite
determinar causalidade nem associagdes) e com um numero restrito de casos
incluidos, serve como primeira avaliagdo de prevaléncia dos microorganismos
mais comumente isolados e seu espectro de sensibilidade/resisténcia. Além
disso, permite auxiliar na geracéo de hipoteses para futuros estudos.
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7. CONCLUSAO

O presente estudo demonstra a importancia da analise do lavado bronco-
alveolar, evidenciando que as informagdes obtidas por esse tipo de avaliacdo
podem ser cruciais para o direcionamento e ajuste da conduta clinica para cada
paciente com suspeita de infeccdo do trato respiratério inferior. Dados de
anamnese, radiografias de torax, leucocitose, podem fornecer indicativos, porém
nao possuem precisdao suficiente para diagnosticar definitivamente pacientes
com suspeita de pneumonia bacteriana. E necessario salientar que, esse estudo
mostrou um alto padrao de resisténcia bacterianas a antimicrobianos da classe
das cefalosporinas, e uma tendéncia a menor padrdao de resisténcia as

quinolonas, especialmente a norfloxacina.
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APENDICE | -

Apéndice 1. Antibiograma das culturas bacterianas obtidas via lavado bronco-alveolar dos
pacientes incluidos neste estudo. S- sensivel; R- resistente; I- resisténcia intermediaria; NT —
ndo testada.
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APENDICE I

Apéndice 1. Resultados dos hemogramas e das analises bioquimicas dos pacientes, no momento na admissao e, em alguns casos, anteriormente a
realizagédo do lavado bronco-alveolar, incluidos no estudo.

Hemograma

Data

Eritrograma

Observacao

Hemacias (x106/ pl)
Hemoglobina (g/dL)
Hematdcrito (%)
VCM (fL)
HCM (pg)
CHCM (%)
Reticulécitos (%)

Reticulécitos absoluto (/ul)

Caso 1

04/10/2
018
6,1
14,3
44
72
24
33

Caso 2

26/04/201
9

7,5
17,1
52

70

23

33

Caso 3

20/09/201
8
4
8,7
29
71
22
30
1,37%
55200

anisocitos

e + howell

Jolly (+)

Caso 3

05/11/201
8
5,2
11,5
33
63
22
35

Caso 4

27/11/201
7
9,3
19,5
57
62
21
34

Caso 5 Caso 6 Caso 6

02/06/201  21/11/201 = 28/08/201

8 6 7

6 5,72 6,7
13,2 13,3 16,2
39 39,5 46
65 69 68
22 23,2 24
33 33,7 36
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Hemograma Caso 7 Caso 7 Caso 8 Caso 8 Caso 9 Caso 10 Caso 11 Caso 12

Data 3/4/2018  04/05/2018 17/1/2017 = 04/05/2018 19/8/2019 31/10/2018  14/8/2019  3/7/2019
Hemacias (x106/ ul) 4,5 5,5 5,8 5,3 7.8 7.1 7,13 7,3
Hemoglobina (g/dL) 10,4 12,9 13 12,2 14,7 15,7 15,7 16,7
© Hematécrito (%) 32 38 39 35 43 44 45 46
§ VCM (L) 70 70 67 67 55 62 63 63
§ HCM (pg) 23 24 22 23 19 22 22 23
15 CHCM (%) 33 34 33 34 34 36 34 36

Reticulécitos (%)
Reticulécitos absoluto (/ul)

Observagio
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Hemograma

Leucograma

Plaquetas (x 103/ul)

Observagéao

Leucocitos (/ul)
Neutrdfilos
segmentados (/pl)
Neutrofilos
bastonetes (/pl)
Linfécitos (/ul)
Eosindfilos (/ul)
Monécitos (/ul)
Basdfilos (/ul)

Caso 1

10110
6430

2530
130
810
190
524

Caso 2
15120

7480

2,89
3270
1060
420
247

Caso 3
28600
25740

2288
286
286

0
774
neutrdéfilos

toxicos +

Caso 3
27200
23936

1360
816
1088

475

Caso 4
14990
10980

2070
260
1660
20
121

Caso 5
25800
17802

2580
2064
3354
0
367
mondcito

reativo +

Caso 6
13570
8430

3000
260
1690
210
641

Caso 6
11530
7320

2600
160
1410
20
473
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Hemograma Caso 7 Caso 7 Caso 8 Caso 8 Caso 9 Caso 10 Caso 11 Caso 12

Leucocitos (/ul) 47700 40700 23000 19720 17400 30500 17400 29400
Neutrofilos 42453 34188 18400 15110 13140 24705 14964 11760
segmentados (/pl)
g Neutréfilos 0 0 0 0 0 0 0 0
gn bastonetes (/ul)
% Linfécitos (/ul) 1908 2442 3220 2930 2790 4270 1218 7056
- Eosindfilos (/ul) 954 2442 690 260 460 305 1044 6468
Mondcitos (/pl) 2385 1628 690 1200 950 1220 174 3528
Basdfilos (/ul) 0 0 0 230 60 0 0 588
Plaquetas (x 103/pl) 151 61 295 205 582 574 245 389
Observagio neutrofilos  neutrofilos Macroplaqu  neutrofilos mondacitos
toxicos + toxicos + etas + toxicos + e linfécitos
macroplaq reativos +
uetas +
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Bioquimico
Data
Ureia (mg/dL)
Creatinina
(mg/dL)
Fosfatase
Alcalina (U/L)
Alanina
Aminotransferase
(U/L)
Albumina (g/dL)
Proteina total
(g/dL)
Triglicérides
(mg/dL)
Colesterol
(mg/dL)

Caso 1 Caso 2

04/10/2018 n/i

39,6

1,1

58

20

3,54

7,78

128,5

163,5

Caso 3
20/09/2018

15,5
0,79

63,6

11

2,56
6,87

Caso 3
05/11/2018
43,4
1

112,2

53,7

6,8

Caso 4
27/11/2017
103
1,8

125

100

3.9
7,6

Caso 5
08/06/2018
106
0,78

76

37

3,71
6,23

Caso 6 Caso 6
21/11/2016 28/08/2017

214 20,6
0,62 0,88
69,2 34,2
12,2 16,2
2,82 3,17
6,8 6,47
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Bioquimico
Data
Ureia (mg/dL)
Creatinina
(mg/dL)
Fosfatase
Alcalina (U/L)
Alanina
Aminotransferase
(U/L)
Albumina (g/dL)
Proteina total
(g/dL)
Triglicérides
(mg/dL)
Colesterol
(mg/dL)

Caso 7
03/04/2018
29,6
0,75

12,7

17,7

Caso 7
04/05/2018
31,3
1

57,8

36

4,25
7,26

Caso 8
17/01/2017
51,6
1,25

46

31,4

3,4
6,83

Caso 8
06/05/2018
66,7
1,2

25,8

30,3

3,5

Caso 9
19/08/2019

43,2
1

43,2

13,6

3,7
6,7

Caso 10
31/10/2018
36,4
0,7

32

20,7

6,31

Caso 11
14/08/2019
37,7
0,66

16,1

20,5

3,5
6,84

Caso 12

03/07/2019

17,6

0,87

19,8

20

3,75
6,81
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