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Dermatose responsiva a biotina em cdo

Dermatosis responsive to Biotin in a dog

Sandra Prudente Nogueira' Marcio Antonio Brunetto' Juliana Toloi Jeremias'
Marcia de Oliveira Sampaio Gomes' Eliana Teshima' Aulus Cavalieri Carciofi"

-NOTA-

RESUMO

Os transtornos da pele e dos pelos sdo parte
importante na pratica clinica de pequenos animais. Numerosos
fatores nutricionais afetam a homeostase, a qualidade e o
aspecto da pelagem. As vitaminas do complexo B incluem
compostos hidrossollveis necessarios como coenzimas em
diversas funcdes celulares envolvidas no metabolismo
energético e na sintese tecidual. A biotina, em especial, é
necessaria nas reacOes de carboxilagdo, participando da sintese
de &cidos graxos, aminoacidos e purinas pelo tecido epitelial.
Uma cadela com quadro de cistite recorrente e tumor venéreo
transmissivel foi tratada com antibioticoterapia prolongada e
quimioterapia. Apés alguns meses de tratamento, foram
observadas lesdes no plano nasal e nos coxins plantar e palmar,
caracterizadas por hiperceratose, espessamento, fissuras,
sangramento e inflamac&o. O paciente recebeu suplementacéo
de 15mg de biotina por via oral (equivalente a 1,4mg kg* de
peso corporal), uma vez por dia, durante 60 dias, havendo
importante regressdo das lesbes. Sugere-se que, sob
antibioticoterapia e doenca, a sintese intestinal de biotina possa
néo ter sido suficiente, sendo necessaria sua suplementacéo.

Palavras-chave: pele, deficiéncia nutricional, vitaminas do
complexo B, céo.

ABSTRACT

Skin and hair diseases are an important part in
small animal’s clinical practice. Many nutritional factors can
affect the quality and the aspect of the coat. B complex vitamins
are water-soluble compounds used as coenzymes in several
cellular functions that are involved in energy metabolism and
tissue synthesis. Biotin, in particular, is necessary for

carboxylation reactions, fatty acids synthesis, and incorporation
of essential amino acids and purines in the epithelial tissue. A
female canine with recurrent cystitis and sticker tumor was
treated chemotherapy and prolonged antibiotic therapy. After
a few months of medications, lesions were observed in nasal
plan and palmar and plantar pads, characterized by
hyperkeratosis, skin thickness, bleeding fissures, and
inflammation. The patient was treated with 15mg of oral biotin
supplementation (1.4mg kg™ of body weight) once a day, for
60 days, with significant regression of skin lesions at the end of
this period. These findings suggest that in certain diseases and
particularly in prolonged antibiotics therapy, intestinal biotin
synthesis may not be adequate, demanding oral
supplementation.

Key words: skin, nutritional deficiency, complex B vitamins,
canine.

Os transtornos da pele e dos pelos séo parte
importante na préatica clinica de pequenos animais.
Numerosos fatores nutricionais afetam a homeostase,
a qualidade e o aspecto da pelagem desses animais
(ROUDEBUSH et al., 2000). As vitaminas do complexo
B incluem compostos hidrossollveis utilizados como
coenzimas em diversas funcées celulares envolvidas
no metabolismo energético e na sintese de tecidos
(PRELAUD & HARVEY, 2006). A biotina é necessaria
nas reacdes de carboxilacdo e essencial ao metabolismo
de carboidratos, proteinas e gorduras, participando da
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sintese de &cidos graxos, aminoacidos, purinas e acido
nucleico. Apesar de ser encontrada em diversos tipos
de alimentos, sua biodisponibilidade € bastante variavel
(CASE et al., 1998) e sua concentracdo mais baixa,
quando comparada a de outras vitaminas
hidrossolliveis (NRC, 2006). Fontes dessa vitamina
incluem o figado, os rins, a gema do ovo, a soja € as
leveduras. Os cereais, as carnes e seus derivados,
principais ingredientes das racdes para cdes, sdo
pobres em biotina (McDOWELL, 1989).

As bactérias intestinais sintetizam biotina,
e acredita-se que boa parte, sendo toda a demanda,
pode ser atendida por esta via. BOWMAN &
ROSENBERG (1987) observaram em ratos que, embora
0 transporte de biotina ocorra principalmente no
intestino delgado, a absor¢do no colén proximal é
significativa. Algumas drogas, como as sulfas, sob
determinadas circunstancias, podem induzir deficiéncia
de biotina por reducdo de sua producdo intestinal
(McDOWELL, 1989). Os sinais mais importantes da
deficiéncia de biotina ocorrem no tegumento, apesar
de serem relatados sinais inespecificos, como anorexia,
perda de peso e mesmo quadros neuroldgicos.

N&o existem estudos que descrevem
adequadamente os sintomas da deficiéncia de biotina
em caes; relatos antigos descrevem hiperceratose em
epiderme e foliculos, sem alteracfes evidentes em pelos
(NRC, 2006). Livros textos mais recentes a associam a
seborreia seca e descamativa, a alopecia, a caspas e a
pelagem &spera, com lesGes especialmente na face, ao
redor dos olhos, e formacdo de crostas nos casos
severos (SCOTT etal., 2001; PRELAUD & HARVEY,
2006). No entanto, esses sinais ndao foram verificados
mediante inducdo experimental ou em condicdes que
pudessem vir a ser atribuidos exclusivamente a
deficiéncia de biotina, podendo ser resultantes da
deficiéncia associada de varias vitaminas. Sua
deficiéncia é considerada de ocorréncia rara em cées,
estando pobremente documentada (NRC, 2006). Em
situacBes de doenca prolongada e uso continuo de
antibioticos que reduzem a populagdo bacteriana
intestinal, acredita-se que a demanda dietética desse
nutriente possa estar aumentada, podendo levar a
ocorréncia de deficiéncia (BALNAVE, 1977; WILLS &
SIMPSON, 1995; PRELAUD & HARVEY, 2006). Em
relacdo a sua toxicidade, ndo harelatos em ces, ja que
sua excrecdo via urinaria é eficiente e os niveis
tolerados bastante elevados (NRC, 2006).

Uma cadela de trés anos, sem raca definida
e peso corporal de 21kg foi atendida no Hospital
Veterinario “Governador Laudo Natel” — FCAV/Unesp,
Campus de Jaboticabal, Sdo Paulo (SP), apresentando
aumento de volume em vagina. No exame fisico e nos

exames complementares, foram verificadas mucosas
hipocoradas, anemia (hematocrito 32,8%) e cistite, esta
evidenciada por meio de urinalise, e tumor venéreo
transmissivel, diagnosticado por citologia aspirativa
por agulha fina. A paciente foi medicada com
enrofloxacina® (5mg kg duas vezes ao dia, durante 15
dias, sendo repetido o tratamento ap6s quatro semanas,
por mais 21 dias, em decorréncia da persisténcia da
cistite) e quimioterapico sulfato de vincristina® (0,5mg
m?2em seis aplicagdes, uma por semana). Ap6s quatro
meses do inicio do tratamento, o animal apresentou
melhora do quadro clinico e remissdo completa do tumor
venéreo transmissivel, porém houve recidiva da cistite,
sendo necessaria a substituicdo do antibidtico por
cloranfenicol® (40mg kg trés vezes ao dia, durante 15
dias). Em todo o periodo, a cadela foi alimentada com
dieta comercial de boa qualidade, em quantidade
suficiente para manutencéo do peso corporal.

Apos seis meses do inicio do tratamento, o
animal passou a apresentar lesdes no plano nasal e
nos coxins plantares (Figuras 1A e 1B) e palmares,
caracterizadas por hiperceratose, espessamento,
fissuras, sangramento e inflamacéo, que dificultavam
sua locomogao. Além disso, os pelos apresentavam-se
ressecados, opacos e quebradicos. Frente a esse
quadro, foi instituida suplementagdo com 15mg de
biotina® por via oral, uma vez por dia, havendo melhora
dos sinais dermatolégicos com regressdo das lesGes
apos 60 dias (Figuras 1C e 1D). Acompanhando a
melhora dos coxins e da trufa nasal, os pelos do animal
também melhoraram de aspecto, sendo observado
pelame liso, brilhante e uniforme. Em fungo da remisséo
dos sinais dermatologicos, optou-se por suspender a
suplementacdo com biotina. Passados 40 dias, o0 animal
voltou a apresentar o mesmo quadro clinico. Procedeu-
se entdo a coleta de fragmento do coxim plantar por
biépsia com punch de 0,4cm, que foi fixado em solugéao
tamponada de formol a 10% e encaminhado para exame
histopatolégico. O fragmento foi cortado ao meio,
incluido em parafina, seccionado a 5um e corado pelas
técnicas de hematoxilina e eosina e acido periddico de
Schiff (PAS). A suplementacdo com biotina foi
retomada, na mesma posologia descrita anteriormente.

Apos 90 dias de suplementacéo, o paciente
foi reavaliado e foi observada nova melhora dos sinais
cutaneos, quando uma segunda bidpsia foi realizada.
Na biopsia inicial, foram constatadas acantose
moderada e ortoceratose lamelar compacta e severa,
com fissura da camada cérnea, e infiltrado de
neutréfilos na epiderme, sendo diagnosticada dermatite
acompanhada de hiperqueratose epidermal intensa. Na
segunda biopsia, foi verificada atenuacdo das
alteracOes histopatoldgicas, que revelaram discreta
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Figura 1 - A e B - coxim plantar de cdo antes da suplementacdo com biotina. Notar a hiperceratose vilosa. C e D — coxim
plantar de cdo apés 70 dias de suplementacdo com 15mg dia* de biotina. Notar a melhora do quadro hiperceratético.

acantose e ortoceratose compacta, diagnosticando-se
hiperceratose epidermal leve a moderada.

Considerando que a dieta do animal néo
mudou ao longo do estudo e que nenhuma medica¢do
paraa pele foi instituida, pode-se atribuir a terapia com
biotina a importante melhora clinica evidenciada nas
duas vezes da suplementacdo vitaminica. Como as
vitaminas hidrossoluveis ndo sdo estocadas no
organismo, suas necessidades devem ser
constantemente supridas a partir da combinagdo de
fontes dietéticas e da biossintese pela microbiota
intestinal (McDOWELL, 1989). Em relacdo a sua
presenca na dieta, como ja evidenciado, a biotina é
pobremente distribuida nos ingredientes comumente
empregados na fabricacdo de alimentos para cdes (NRC,
2006). Além disso, em razdo de sua sintese intestinal
ser considerada suficiente, ndo ha recomendaces para
sua inclusdo nos alimentos para essa espécie (NRC,
2006), estando sua adi¢cdo ou ndo condicionada aos
principios nutricionais adotados pela empresa.

No presente relato, a resposta do animal a
suplementacdo com biotina poderia ser explicada pelas

seguintes hipoteses: o paciente apresentava quadro
infeccioso cronico (cistite) associado a presenca de
neoplasia, situag&o estressante prolongada que poderia
ter aumentado a demanda pelo nutriente; e a
antibioticoterapia prolongada para tratamento da cistite
poderia ter alterado a microbiota intestinal e
consequentemente a sintese de biotina (NRC, 2006).
O aumento da demanda do nutriente em
cdes com infeccdes ou outras enfermidades
relacionadas é defendido por alguns autores,
predispondo o paciente a deficiéncias nutricionais
(REYES & GONZALES, 2002). O uso de
antibioticoterapia oral prolongada, anorexia ou aumento
da perda de agua em condicdes de polilria ou enterites
também pode resultar em deficiéncia, tornando
recomendavel a suplementacéo (PRELAUD & HARVEY,
2006), especialmente quando ocorrem dermatoses €
desordens de ceratinizagdo (WATSON, 1998). No
presente caso, ndo houve polidria, polidipsia, sinais
gastrintestinais ou anorexia, reforcando a hipétese de
baixa sintese intestinal decorrente da antibiéticoterapia.
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A presente nota apresenta caso clinico de
alteracdo cutanea que respondeu a suplementacéo oral
com biotina, em paciente sob antibioticoterapia e com
doenga infecciosa e neoplasica concomitante. Poucos
relatos e estudos existem sobre a necessidade dessa
vitamina para cdes. Esses resultados sugerem que esta
possa ser empregada como recurso terapéutico em
desordens de ceratinizacdo, especialmente quando
localizadas em coxins, bem como deva ser
suplementada nos alimentos industrializados,
especialmente naqueles destinados a pacientes
enfermos ou com alteracGes dermatoldgicas.
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