CEUB

Centro Universitario de Brasilia— CEUB

Faculdade de Ciéncias da Educacgao e Saude

PRISCILLA SANTOS CREPALDI

O USO DA OZONIOTERAPIA COMO TRATAMENTO COMPLEMENTAR EM
CASOS DE DERMATITE ATOPICA EM PEQUENOS ANIMAIS

Brasilia
Novembro, 2023.



PRISCILLA SANTOS CREPALDI

O USO DA OZONIOTERAPIA COMO TRATAMENTO COMPLEMENTAR EM
CASOS DE DERMATITE ATOPICA EM PEQUENOS ANIMAIS

Trabalho de conclusado de curso apresentado
a Faculdade de Ciéncias da Educagdo e
Saude para obtengao do grau bacharel

em Medicina Veterinaria.

Orientador:  Professora. Dra. Francislete
Rodrigues Melo.

Brasilia
Novembro, 2023.



PRISCILLA SANTOS CREPALDI

OZONIOTERAPIA COMO TRATAMENTO COMPLEMENTAR EM CASOS DE
DERMATITE ATOPICA EM PEQUENOS ANIMAIS

Trabalho de conclusao de curso apresentado a
Faculdade de Ciéncias da Educagao e Saude
para obtencdo do grau bacharel em Medicina
Veterinaria.
Orientacao:Professora.Dra.Francislete

Rodrigues Melo.

Brasilia, 01 de dezembro_de 2023.

Aprovacéao concedida por Banca Examinadora composta por:

Profe. Dra.Francislete Rodrigues Melo

Orientadora

Prof. Dra. Marina Zimmermann Galvao

Prof. Dra Raffaella Albuquerque Silva



RESUMO

As doencgas de pele sédo recorrentes em animais domesticos. A dermatite atopica
tem origem genetica, se caracteriza uma doenga crénica que gera uma reagao de
hipersensibilidades a alérgenos ambientais inalados ou absorvidos cutaneamente.
Sendo comum em caes jovens entre 6 meses até 3 anos. Os sinais clinicos se dao por
meio de prurido intenso e eritema que desencadeiam feridas, alopecia e lesdes na pele
do animal acometido que podem abrir espacgo para infecgdes secundarias. Pelo fato do
tratamento ser feito com o uso de corticéides, antibioticoterapia, anti-inflamatdrios e
anti-histaminicos, um tratamento prolongado ird gerar efeitos colaterais irreversiveis,
gerando assim uma busca necessaria por tratamentos auxiliares menos agressivos que
possam ajudar os pacientes, desta forma a ozonioterapia vem sendo uma boa
alteranativa por proporcionar melhora no sistema imunologico, auxiliando tanto no
processo de cicatrizacdo como na terapia de enfermidades inflamatorias, infecciosas e
isquémicas, proporcionando assim alivio nos sintomas e uma melhor qualidade de vida

ao paciente.

Palavras- chave: ozénio , caes atdpicos, medicina integrativa, gas oz6nio, dermatite
canina

ABSTRACT

Diseases of the skin are common in domestic animals. Atopic dermatitis has a genetic
origin and is characterized as a chronic disease that generates a hypersensitivity
reaction to inhaled or cutaneously absorbed environmental allergens. It is common in
young dogs between 6 months and 3 years of age. The clinical signs manifest as intense
itching and erythema that lead to wounds, alopecia, and skin lesions in the affected
animal, which can create opportunities for secondary infections. Due to the fact that the
treatment involves the use of corticosteroids, antibiotic therapy, anti-inflammatories, and
antihistamines, prolonged treatment will generate irreversible side effects, thus
necessitating a search for less aggressive auxiliary treatments that can help patients. In
this way, ozone therapy has been a good alternative as it provides improvement in the
immune system, aiding both in the healing process and in the therapy of inflammatory,
infectious, and ischemic diseases, thus providing relief in symptoms and a better quality
of life for the patient.

Keywords: ozone, atopic dogs, integrative medicine, ozone gas, canine dermatitis.
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1 INTRODUGAO

Atualmente os animais de estimagao, como caes e gatos, dividem com seus
tutores o espaco domeéstico, sendo a convivéncia entre eles cada vez mais proxima.
Com essa interagéo é possivel notar comportamentos atipicos, como a lambedura e o
ato de se mordiscar indicando possiveis problemas na derme. Desta forma, pode-se
constatar que uma das razées mais comuns de visitas ao veterinario sao queixas feitas
pelos tutores de uma possivel dermatite, sendo o sistema tegumentar uma queixa
principal ou secundaria por até 75% de todos os exames feitos na clinica (CARDOSO
et al, 2011).

As dermatites causam um problema nao apenas estético ao animal, mas também
afetam a sua qualidade de vida e os tutores de animais que apresentam dermatite
atépica canina também sdo afetados pois o animal pode sofrer alteragdes
comportamentais como agitacao, irritabilidade e automutilagdo (NONNEMACHER,
2018).

Os tratamentos convencionais para dermatite incluem o uso de famacos como
anti-inflamatérios nao esteroidais, corticoides e antibidticos, os quais podem causar
efeitos adversos e estdo sendo relacionados com a resisténcia antimicrobiana
(SANABRI, 2022). Além disso, estes protocolos nem sempre levam a cura do animal,
podendo prolongar a sintomatologia do animal por anos. Pensando em complementar
este tratamento, novas técnicas podem ser incluidas visando o bem-estar animal. Entre
elas podemos mencionar a ozonioterapia, a qual corresponde a uma técnica presente
no Sistema Unico de Saude (SUS) no ambito das praticas integrativas e
complementares, podendo ser realizada por profissionais da saude, e legalizada na
medicina veterinaria desde 2020. Essa terapia pode ser utilizada para complementar
tratamentos de dermatite, pois o ozénio medicinal é capaz de melhorar a oxigenacéo
dos tecidos e ativar células imunocompetentes e apresenta atividade antimicrobiana de
amplo espectro (ABOZ, 2018).

O o0zbnio (O3) é uma molécula constituida por por dois atomos de oxigénio (O2) e
uma molécula de oxigénio (O2), ele existe de forma natural na atmosfera e é

caracterizado por ser menos estavel que o oxigénio. Seu uso terapéutico tem como



meta provocar um estresse oxidativo agudo controlado, adequado e transitério, sem

ultrapassar o limite antioxidante do organismo (PAEZ et al, 2020).

Atualmente, o ozénio tém sido usado como fungicida e bactericida causando uma
oxidacdo da membrana celular e componentes citoplasmaticos que levara a uma morte
dos microrganismos que farao parte do processo inflamatoério de determinada regiao,
sendo muito benéfico em tratamentos de feridas agudas ou crénicas (HAYASHI, 2018).

Com a legalizacdo do tratamento de diversas enfermidades com o0zbnio na
medicina veterinaria, como parte da medicina integrativa, o mercado de trabalho nesta
area tem demandado cada vez mais estudos e profissionais qualificados. Por outro
lado, apesar do crescimento no uso e estudo da ozonioterapia, ainda existem desafios
em relagdo ao numero de trabalhos robustos comprovando sua eficacia e segurancga
(CFM, 2020).

1.2 OBJETIVO

Este trabalho teve como objetivo demonstrar a eficacia e seguranga das
técnicas propostas na ozoiterapia para o tratamento complementar da dermatite

atdpica canina.

2 METODOLOGIA

Esta revisdo bibliografica foi elaborada com artigos publicados entre os anos
de 2013 e 2023, com algumas excegbes de artigos classicos de anos anteriores.
Artigos cientificos disponiveis no "Pubmed", "Google Académico", SciELO (Scientific
Electronic Library Online) e livros didaticos de nivel superior na area de clinica foram
utilizados. Na busca dos artigos foram usadas as seguintes palavras-chaves: ozénio,
ozonioterapia dermatite, caes atopicos, medicina veterinaria integrativa, pequenos
animais. Os artigos aceitos para essa revisdo estavam em lingua portuguesa, inglesa
e espanhola e os critérios de inclusao foram: data de publicagdo, conteudo em relagao
a ozonioterapia em pequenos animais e conteudo relativo ao tratamento de
dermatites. Os critérios de exclusdo foram artigos fora dos periddicos definidos
anteriormente e artigos em que nao havia contexto de tratamento médico e sim de

desinfec¢cdo de ambientes.
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1. Tegumento e dermatite

A pele é o maior 6rgao do corpo e tem a fungédo de proteger contra agentes
quimicos, fisicos e microbiolégicos (SANABI, 2022). Os principais componentes
histolégicos da pele do cédo sdo a epiderme, derme, hipoderme, glandulas sebaceas,
glandulas sudoriparas, foliculos pilosos, vasos sanguineos e terminagdes nervosas e
cada uma dessas estruturas possui uma fungéao especifica na fisiologia tegumentar
(figura 1). A epiderme é a camada mais externa da pele, ela é um epitélio escamoso
estratificado queratinizado derivado do ectoderma, ela também é formada pelos
melandcitos que sao responsaveis pela coloracido da pele e dos pelos e as células de
langerhans que tem a fungdo de apresentar antigenos a linfocitos. A derme é a
camada intermediaria que contém tecido conjuntivo, fibras colagenas e metalicas,
vasos sanguineos, glandulas sebaceas, glandulas sudoriparas, foliculos pilosos e

terminagcbes nervosas. Ela tem a fungcdo de manter a elasticidade, resisténcia e
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hidratacdo da pele canina, também é responsavel pela sensagao tatil. A camada mais
profunda da derme ¢é a hipoderme, formada principalmente por tecido adiposo e tecido
conjuntivo, sua funcao é de armazenar energia, isolante térmico e como uma conexao

da pele com estruturas basicas como musculos e ossos (EURELL; FRAPPIER, 2012).

Figura 1 Composig¢ao das camadas da derme

epiderme <

dermea -

glandula — A W /’ - VES0S
sudoripara e ol ol . ‘ v sanguineos
- ™ . 1 ek ‘._ :

foliculo
piloso

Fonte: (MULINARI,2015)

Quando alguma das barreiras da pele se fragiliza € o momento em que as
dermatites aparecem e entre as dermatopatologias as mais comuns estéo as alérgicas
que incluem a dermatite a picada de parasitas (DAPP), dermatite atépica (DA), a
hipersensibilidade alimentar (HA) e a dermatite alérgica de contato (DAC). ADA é uma
doenca inflamatdria e pruriginosa da derme que tem predisposi¢do genética, em caes

ela afeta normalmente a face, focinho, carpos, extremidades distais, relhas e regides
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ventrais, histologicamente € caracterizada por discreta inflamagdo mononuclear
perivascular na derme superficial (VASCONCELOS et al, 2017).

3.2. Dermatite Atépica Canina

A dermatite atépica também conhecida como eczema pode ser subdivida de
acordo com a alergia apresentada pelo animal em: “DA strictu sensu (DAss)’
representa os animais diagnosticados com sensibilidade somente a alérgenos
ambientais , “DA lato sensu (DAIs)” é para classificar os animais com sensibilidade a
alérgenos ambientais e alimentares e a “DA simili” sdo os animais que tem baixa
producao de IgE (RODRIGUES.C, 2022).

De todos os tipos de dermatopatias em caes, a dermatite atopica canina (DAC) é
a de maior prevaléncia na clinica veterinaria, sendo ela relatada como uma doenca
hereditaria de origem multifatorial, que produz lesbes na pele pruriginosas. Os
animais acometidos podem se tornar sensiveis a alguns tipos de alérgenos ambientais
como por exemplo certos produtos de limpeza, acaro, polen, fungos, alimentos,
leveduras, poeiras e gramineas (SOUZA, 2022).

3.3.Patogenia e Sinais Clinicos

A etiopatogenia da DAC ainda nao é totalmente esclarecida e a sua terapia &
individualizada. A sua principal caracteristica € a falha na barreira epidérmica (figura
2), pois no estrato corneo da pele de animais atopicos € representada pela auséncia
ou diminuigdo de lipidios lamelares. Existem pesquisas que sugerem uma redugao
transitoria na expressao da filagrina, o que poderia ser a causa da falha na barreira
epidérmica, pois ela € uma proteina da epiderme agregadora de queratina que é
usada para formar o estrato cérneo. Com menos ceramidas no estrato cérneo ha
perda da fung¢ao da barreira da pele pois gerara em perda de agua transdérmica que

levara a uma xerose cuténea, facilitando a entrada de alérgenos (COSTA, 2017).

A dermatite atopica canina é causada por um fator genético, que leva o sistema
imune a gerar uma resposta imunolégica anormal causando aumento da
imunoglobulina E (IgE). Esta imunoglobulina tem um papel importante na protegao

contra processos alérgicos, verminoses e protozoarios e dessa forma tera uma
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resposta imunoldgica exagerada a alérgenos in6cuos (MEDEIROS, 2017). Isso ira
gerar uma reagao de hipersensibilidade do tipo 1, conhecida como imediata que é
mediada pelo IgE, o mastécito ou o basdéfilo sdo os componentes celular primordiais
nesse tipo de hipersensibilidade (TIZARD,2019).

Figura 2: diferengca entre uma pele com dermatite atopica e uma pele
saudavel. A — camadas da pele de um animal saudavel, sem rachaduras ou
possiveis passagens para alérgenos entrarem. B- Pele de um cdo atépico, onde a

epiderme esta desestruturada e com falhas que possibilitam a entrada de

alérgenos.
at]
Allergens - Bacteria Allergens - Bacteria
’ﬁt/ W A
i ——>
v ]
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| \ ! Moist ™~ M %
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Fonte: (YOMOGI,2023)

De acordo com Medeiros et al., (2017) a dermatite atopica ocorre em caes jovens
normalmente antes dos trés anos de idade e nao possui predilecdo sexual, podendo
atingir caninos machos e fémeas, algumas ragas possuem maior predisposi¢cao para
DAC como os animais das ragas: terrier branco West Highland (WHWT), labrador
retriever, golden retriever, boxer, bulldog francés, pastor alemao e cocker spaniel.
Outros estudos realizados em cinco centros de referéncia na Australia, Alemanha e

Estados Unidos complementaram afirmando que ragas como bulldog e yorkshire
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também demonstraram a predisposicdo genética relacionada a dermatite atdpica
(SOUZA, 2022).

Como citado por Rodrigues et al., (2022), os sinais clinicos mais comuns s&o:
prurido, e infec¢des recorrentes na pele e ouvidos, blefaroconjuntivite (figura 3),
espirros, rinorreia, maculas eritematosas, papulas e lesdes secundarias a
traumatismos autoinduzidos. As lesbées predominam no focinho, pavilhdes auriculares,
pescogo, axilas, virilha, abdémen (figura 4), perineo, zona ventral da cauda e
extremidades (figura 5).Essas lesdes estdo muitas vezes associadas a infecgoes
secundarias recorrentes, causadas por fungos e bactérias oportunistas, e, nesses
casos o0 uso do ozbnio também €& recomendado para o controle de infecgcbes

secundarias, como as causadas por bactérias e leveduras.

Figura 3: Canino com blefaroconjutivite

Fonte: (VASCONCELOS,2017)

Figura 4: Dermatite na regido do torax e abdomen.



Fonte: (MARQUES,2023)

Figura 5: Locais de aparicao da dermatite atopica.
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Fonte: (MARQUES,2023)

3.4. Diagnéstico e tratamento convencional

15

Para obter um diagnéstico de DAC deve-se fazer uma anamnese de forma

minuciosa e detalhada do paciente, avaliando-se histérico do animal, manifestacées
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clinicas e descarte de doencas que semelhantemente podem promover o prurido
como foliculite superficial, escabiose e malasseziose tendo também o diagndstico
realizado para a picada de ectoparasitas e reagdes negativas ao alimento (SOUZA,
,2022).

Além da anamnese associado a histéria clinica, deve-se fazer os exames
clinicos de pele, que sao técnicas importantes para o diagnostico de dermatite
alérgica em cées, exames como raspado de pele, exame micoldgico direto,
tricograma, exame intradérmico, exames citoldgico, cultura fungica e bacteriana.
Quando o resultado desses exames nao é o suficiente para fechar um diagndstico €
recomendado fazer uma bidépsia com o animal sedado e assim realizar exames
histopatoldgicos (VASCONCELOS, 2017).

O tratamento convencional da DAC é feito normalmente através de um
protocolo terapéutico tdpico e sistémico, que sera escolhido por meio de fatores que
devem ser levados em consideragdo para que uma melhor abordagem
medicamentosa seja feita, como a sazonalidade, distribuicdo e o quanto de pele ja
foi acometida no animal, além da gravidade da lesdo e em qual estagio a doencga se
encontra (MEDEIROS, 2017).

O protocolo terapéutico deve ser escolhido conforme os sinais clinicos que
serdo apresentados no paciente, entretanto € normalmente utilizado o uso de
glicocorticéides orais para o tratamento sistémico pois possuem agédo anti-
inflamatoéria e imunossupressora, podendo ser associados com antihistaminicos,

ciclosporinas, antibiéticos, antifungicos e acidos graxos (ALVES,2018).

Recentemente dois novos medicamentos apresentaram bons resultados nos
cuidados com a DA, o oclasitinib de nome comercial Apoquel da empresa Zoetis é
inibidor da janus quinase que provoca bloqueio de sinal entre certas citocinas e seus
receptores evitando que o prurido ocorra, podendo substituir o uso dos
glicocorticéides. O outro medicamento é o lokivetmab de nome comercial cytopoint
também da empresa Zoetis, que é composto por anticorpo monoclonal inibidor da
interleucina 31, sendo indicado para controle em momentos de crise alérgica
(RODRIGUES.C, 2022).
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Esse protocolo deve ser feito com atencdo, pois o uso indiscriminado de
medicamentos pode aumentar os disturbios auto imunes e inflamatérios que ira
fragilizar o sistema imunolégico em relagdo a sua tolerancia e combate a alergias.
Dessa forma, deve-se primeiro fazer a retirada do alérgeno do ambiente, analisando
se com isso, o paciente apresentara uma melhora significativa ou ndo, pois se o
paciente ja apresentar melhora apenas se afastando do alérgeno ambiental, o uso
de alguns medicamentos como anti-histaminicos pode ser reduzido. A escolha dos
farmacos deve ser feita utilizando medicamentos que irdo reestruturar a barreira
cutédnea e a sua microbiota, além de fazer o uso de uma imunoterapia alérgeno-
especifica e uso de coleiras antiparasitarias para garantir primeiramente que se trata
de uma DAC e ndo de uma DAPP (SANABRI, 2022).

4 TRATAMENTO COMPLEMENTAR COM O USO DO GAS 0ZONIO

41 Descoberta e aprimoramento da ozonioterapia

Em 1840, o ozbénio foi descoberto por Christian Friedrich Schonbein na
academia de Munique, que € considerado o pai da ozonioterapia. Observou que o
oxigénio apresentava um odor bastante caracteristico quando submetido a uma
descarga elétrica, sendo inicialmente chamado de Ozon. Assim, foi notado que esse
cheiro podia ser sentido em dias de tempestade por conta da descarga elétrica dos
raios que catalisa o oxigénio na forma de ozénio (SILVA, 2018). Ja em 1857, foi
desenvolvido por Werner Von Siemens, o primeiro gerador de ozénio e gragas a isso
ocorreram os primeiros estudos sobre a sua agao em relagdo a bactérias e germes
e anos depois foi testado em mucosas de animais e humanos. Primeiramente ele foi
utilizado para desinfecgdo de agua no século XX mostrando-se tdo eficaz quanto o
cloro em questdes de acdo sobre os microrganismos, pois 0 0zdnio é um potente
agente oxidante. Desta forma, com a descoberta do 0z6nio uma nova forma de
esterilizagdo passou a ser possivel (MAHMOUD, FREIRE, 2007).

No Brasil, a Associacéo Brasileira de ozonioterapia (ABOZ) foi fundada em
2006 para legalizar a pratica de forma consciente e ética. Mas o uso do ozbénio no

Brasil ndo comecou em 2006 com a ABOZ e sim em 1975, e passou a ser mais
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usada a partir de 1980, e em marco de 2018 o SUS (Sistema Unico de Saude) incluiu
a ozonioterapia como uma pratica de medicina integrativa e complementar
(NESI,2018). A ozonioterapia foi incluida como uma pratica integrada a Politica
Nacional de Praticas Integrativas (PNPIC), com a justificativa de possuir comprovada
eficacia cientifica do potencial terapéutico, por conta de sua reconhecida atuacao
como bactericida, fungicida, inativador de leveduras e parasitas, possuindo também
um efeito imunomodulador e potencializador na regeneragado tecidual (PAULA,
FREIRE, 2022).

A ozonioterapia foi oficialmente regulamentada em todo o territorio nacional
através da lei N° 14.648 de 4 de agosto de 2023, permitindo ser realizada apenas
por profissionais da saude de nivel superior e mantendo claro que é uma pratica
complementar a medicina convencional (GOV, 2023). Mas a atuagao de médicos
veterinarios ja estava regulamentada pelo Conselho Federal de Medicina
Veterinaria desde 2020 pela resolu¢cao CFMV n 1364/2020. Com isso o profissional
que trabalha com a ozonioterapia deve ter respaldo técnico e fazer uso de
equipamentos adequados e registrados em 6rgaos competentes. A resolugao
também diz que o médico veterinario habilitado € quem deve determinar a dose
correta e qual a melhor via de aplicagao para se obter um resultado satisfatorio, e
essa terapia deve sempre ter a autorizagdo do tutor do animal para ser realizada
(CRMV-RJ, 2023).

O gas de o0zbnio é produzido de forma livre na estratosfera através da reacgao
da luz ultravioleta que ira quebra-la em dois atomos de oxigénio que reagira com
uma molécula de oxigénio (O2) e, assim, formara o O3, forma mais ativa em relagao
ao seu grau de oxidacado (FREITAS, 2011). Artificialmente ele pode ser produzido
através de descargas elétricas de elevada voltagem e frequéncia. (SILVA,2018).
Para o oz6énio medicinal ser produzido (figura 6) ele tera que entrar em contato com
0 oxigénio puro apods sofrer uma descarga elétrica alta e por esse oxigénio ser puro
ele ndo tera a presenca de compostos téxicos como o nitrogénio, e para formar o
ozbénio medicinal ele ira entrar no gerador, passar pelo transformador produzindo
assim a mistura gasosa oxigénio com o ozénio que podera ser coletado (TRALD,
2019).
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Figura 6: formagao de ozbnio (Os) a partir de moléculas de oxigeno (O2)
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Fonte : PROMINET, 2023.
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Na medicina, a ozonioterapia € uma técnica que consiste em fazer uma
mistura de ozdénio medicinal (ROS) e oxigénio (com alto grau de pureza) que por
meio de espécies reativas de oxigénio e derivados de uma oxidagao de lipidios irdo
exercer efeitos benéficos no organismo (VENDUSCULO, 2017). O gas o0zbénio (O3) &
uma molécula formado por 3 atomos de oxigénio, ele deve conter ndo menos que
95% de oxigénio e nao mais que 5% de ozénio, sendo usada uma “janela terapéutica”
com doses entre 10 a 80 pg/ml que causam um efeito desejados do terapia com
ozobnio, se for feita com uma administragdo menor que 10 pg/ml o limiar terapéutico
ndo sera atingido e o tratamento sera considerado ineficiente, mas se o ozdnio for
usado em concentragbes acima de 80 ug/ml ele pode ser considerado téxico
(FERREIRA, 2020).

A alta ocorréncia da dermatite atdpica, carrega um grande peso na clinica
médica, o uso da ozonioterapia em conjunto a outros tratamentos tem uma eficacia
alta, visto que melhora o sistema imune devido a aceleragdo no processo
cicatrizagdo. Seu principal uso sera em casos onde ndo ha uma boa resposta do
animal ao tratamento convencional, porém vale lembrar da contraindicagcado para
pacientes anémicos, cardiacos, gestantes e com hipertireoidismo. Tratamentos

convencionais para doencas cronicas possuem diversos efeitos colaterais,
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especialmente com uso constante de glicocorticoides, anti-histaminicos, acidos
graxos essenciais, antibidticos, antifungicos e ciclosporina podem gerar atrofia
tegumentar, polifagia, atraso na cicatrizagao de ulceras gastrointestinais e alteragdes
no efeito imunossupressor. Nesses casos 0 uso da Ozonioterapia como tratamento
se torna benéfico pois evita os efeitos colaterais além de relatar melhoras de maneira
constante (LOPES, 2021).

4.2 Aplicagoes praticas da ozonioterapia na clinica de pequenos: o éleo
ozonizado.

O ozbnio é um gas instavel, que pode se decompor em oxigénio de forma
rapida em torno de 40 minutos a 25°C (MELO et al., 2019). Sendo assim, a forma mais
pratica e acessivel de se utilizar o ozénio na rotina clinica veterinaria é através do uso
do 6leo ozonizado, sendo bastante eficaz para tratamentos na pele devido ao seu uso
topico. Os 6leos mais utilizados como veiculos para o 0zénio sdo o 6leo de girassol e
o de oliva porque a presencga do anel trioxolano em matrizes vegetais tem a fungao de
gerar os compostos responsaveis pelo processos de reparagao tecidual. Dessa forma
a oleoterapia tem como atingir um potencial efetivo no momento em que faz ligagdes
duplas de acidos graxos insaturados que seriam ozonizados, entdo no momento em
que o 6leo e o ozbnio tiverem uma reagao quimica os 6xidos duplos de ozbnio irdo
ligar-se a um atomo de oxigénio e assim comecga o processo de borbulhamento do
ozobnio e durante esse processo os peréxidos serdo produzidos determinando o grau
de ozonizagdo do oleo (JUNIOR,2022). O processo de borbulhamento é feito a
temperatura ambiente até que se solidifique, ele possuira uma meia vida de 6 meses
a 2 ano se conservado em temperatura ambiente, mas sua durabilidade pode ser

prolongada por anos se for refrigerado (NOGUEIRA, 2022).

SO é possivel fazer a ozonificagdo do 6leo com um gerador de ozdnio industrial,
tornando-se assim inviavel de ser produzido em uma clinica, porém ele € um produto
facilmente encontrado comercialmente e de valor acessivel. Gragas a alta
concentragdo de vitamina E e acidos graxos 6mega 6 o 6leo de girassol € muito
relevante para ser usado diretamente na pele para a cicatrizagao de feridas (UEBELE;
SOUTO, 2022). O uso do 6leo de girassol ozonizado apresenta efeitos clinicos muito
benéficos com agéo antimicrobiana, imunoestimulantes, analgésica, imuno reguladora

e antioxidante além de se mostrar eficiente no tratamento da dermatite atopica pois o
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Oleo de girassol ozonizado se mostra eficiente em situagdes que apresentam infecgéo

local que necessite de reparagéao tecidual (JUNIOR, 2022).

Para um planejamento correto e seguro a primeira coisa que deve ser decidida é
por qual via de administracdo o ozbénio sera aplicado, analisando qual local as feridas
dérmicas estdo mais concentradas no animal, sdo conhecidas muitas vias de
administragcdo para o ozbnio sendo elas de aplicagao sistema pode-se usar a via
intradiscal, intra-articular, periarticular, subcutdnea, vesical, intramuscular, intra
uretral, intracavitaria e a auto-hemoterapia ozonizada (SILVA, 2021). A transfusao
sanguinea e a utilizagdo por meio da infusdo em solugao fisiolégica também s&o
outras formas de se utilizar o ozénio (BRITO,2021). Enquanto as vias de uso tépico
que possuem efeitos regionais sdo por meio do uso de 6leos ozonizados, creme
ozonizado, agua ozonizada e o proprio gas o0zonio através da técnica de bagging e
cupping (NOGUEIRA, 2022).

A segunda coisa a ser analisada durante um planejamento terapéutico é a
concentracao que sera utilizada, analisando qual é a area afetada no animal pois
cada tecido possui uma sensibilidade ou resisténcia diferente a oxidagao do ozonio,
apods analisado qual a via e qual a dose devera ser usada o profissional deve atentar-
se que a ozonioterapia € um procedimento que deve ser feito imediatamente apds
a colheita do gas ou do ozonideo, somente o 6leo ozonizado pode ser armazenado
(BASILE; ABACCARIN, 2022).

Aplicacbes topicas podem ser eficazes no tratamento de lesdes na derme
causadas pelos alérgenos, ja que o 0zOnio acelera o processo de cicatrizagdo e
combate possiveis infecgdes devido ao seu potencial antimicrobiano. Na literatura foi
relatado o uso da técnica de bagging, agua ozonizada e insuflagéo retal em uma
cadela de ragca American Staffordshire Terrier com 01 ano e 02 meses de idade. A
paciente foi diagnosticada com dermatite atopica e dermatite trofoalérgica, de carater
nao sazonal, com presenca de alopecia, areas vermelhas, exsudativas, lesdes
cutaneas ulceradas distribuidas na regidao axilar e nos membros toracicos e pélvicos.
O tutor relatou que seu primeiro diagnéstico foi aos nove meses de idade, que
apresentou lesdo na regido axilar, membros toracicos e pélvicos (figura 4). Foi feito
um imprinting da lesdo que revelou ser negativo para infec¢gdes fungicas ou

bacterianas e em seu raspado citoldégico nao foi observado a presenga de acaros ou
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fungos. Apos fazer o teste intradérmico foi relatado que a paciente era reagente para
acaros, insetos, polen e gramas. Foi relatado que o animal se manteve colaborativo
ao tratamento, o que pode ser justificado pelo comportamento natural da paciente mas
também pelo fato do gas ozénio possuir propriedades analgésicas. Como o animal
nao apresentou melhora com o tratamento convencional o protocolo de ozonioterapia
foi aplicado, sendo estipulado um tratamento de oito sessdes. Primeiro foi feita a
limpeza dos afecgbes com o uso de agua ozonizada por cinco minutos na
concentragao de 82 mcg/ml, em seguida a técnica bagging (figura 5). Foi utilizada
colocando os membros toracicos e pélvicos dentro de um saco vedado com o gas
dentro agindo diretamente no local por dez minutos com o gerador ligado e dez
minutos com o gerador desligado para melhor absorgédo do gas na concentragéao de
17mcg e na insuflagao retal por meio de uma sonda uretral n® 8 o gas foi aplicado por
meio de uma seringa de 60 ml com um volume de 160 ml na concentragéo de 17 mcg.
Também foi feito aplicacéo direta do 0z6nio nos acupontos VG14, VG20, YIN TANG,
E36 e BAIHUI, as técnicas de insuflacao retal e acupuntura foram feitas com intervalos
de 30 em 30 dias, ela também foi introduzida a alimentacdo natural. Com esse
protocolo ela apresentou excelentes resultados logo apds a primeira sessao (figura 6),
pois 0 0zbnio tem um efeito muito rapido no organismo (LOPES, 2021).

Figura 7 Paciente com lesdes causadas por dermatite atopica na pele (A) Lesdes

nas patas traseiras.(B)Lesbes nas patas dianteiras. (C)Lesbes nas regioes toraxicas

e pelvicas.

Fonte: (LOPES,2021)
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Figura 8: Paciente em tratamento com ozonio.(A) tecnica de bagging na regiao
pelvica (B) tecnica de bagging na pata dianteira direita.

Fonte: (LOPES, 2021)

Figura 9: Resultados apds a primeira sessdo com somente o uso das tecnicas de
bagging, agua ozonizada, insuflagao retal e aplicagao direta via acupontos.

Fonte: (LOPES, 2021)
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4.3 Principais vias de aplicagao do ozénio para o tratamento da DAC

O ozbnio é um gas que pode ser administrado de muitas formas, para o
tratamento de dermatite a via escolhida ira depender dos sinais clinicos de cada
paciente e por possuir uma elevada flexibilidade quando a forma de aplicagdo o CFMV
afirma que as aplicagdes do ozénio podem ser feitas isoladamente ou em conjunto.
Com excecéao da via inalatdria, muitas vias parenterais e tépicas podem ser utilizadas
para a administragdo do oz6nio sem toxicidade e desconforto minimo (BOCCI, 2011).

Na ozonioterapia muitas tecnicas podem ser utilizadas para o tratamento da
DAC, destacando-se a tecnica da agua ozonizada e o 6leo ozonizado, porém outras
técnicas tambem podem complementar no tratamento da dermatite. Dentre os

principais topicos mencionados na literatura para o tratamento de dermatite, estéo:

Cupping: este método consiste no bombeamento para um copo resistente ao
ozobnio o qual devera ser colocado no local de tratamento uma mistura entre oxigénio
e oz6nio. Assim por meio da absorgdo cutanea ocorre o tratamento das lesdes,
tendo sua utilizagdo no tratamento de ulceras, feridas cronicas e infec¢des cutaneas
(ESPADA,2020).

A agua ozonizada : a agua de qualidade pura é um excelente veiculo para
carrear o 0zénio, esse € um processo fisico de dissociagdo do ozbénio na agua tendo
de ser utilizada a agua bidestilada ou agua para injegdo. Ela deve ser preparada por
um gerador de ozénio em um cilindro com oxigénio medicinal e um fluxémetro
devidamente calibrado. O ph da agua e sua temperatura também irdo interferir no
resultado final devido a estabilizacdo da molécula de ozbdnio ocorrer entre as
temperaturas de 8°C a 10°° com um volume de 1L. O tempo de ozonizagdo da agua é
de 5 a 10 minutos podendo variar de acordo com a fabricagdo do gerador, sendo
necessario a calibragao do gerador para produzir 60 ug por ml, pois sua concentragao
sera diluida durante o processo até chegar numa concentragdo mais baixa de 15ug
por ml. Apés pronta a agua devera ser armazenada em um recipiente de vidro
devidamente tampado tendo a duracao de 20 a 30 minutos para realizar sua utilizacao
ou ingestao. (BIALOSZEWSKI et al., 2010)

Oleo ozonizado: O uso tépico do 6leo é um excelente cicatrizante e
antiinflamatério como mencionado anteriormente nesta revisdo, € uma terapia

complementar util em casos de dermatite.

Bagging: essa técnica é feita utilizando um saco resistente ao ozo6nio,
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mantendo a area do corpo do animal que esta afetada dentro do mesmo, ele deve
estar devidamente vedado para que o gas n&o saia daquele ambiente (BORGES,
2019). Essa técnica deve ser feita preferencialmente em um local de area livre ou
com boa circulagdo de oxigénio livre, seu tempo de aplicagéo é de 20 a 30 minutos,
deve se deixar 10 minutos ligado seguido por 20 minutos desligado porém ainda
permanecendo dentro do bag, com um periodo inicial de duas semanas na

concentragao de 20 a 60 microgramas por mililitro (ISCO 3,2020).

Auto-hemoterapia maior (M-O3z AHT): A técnica consiste na extragao e ozonizagao
do sangue para em seguida ser administrada novamente no paciente normalmente
usada em animais de grande porte. No caso de cées pode ser usada em animais com
mais de 40kg. Nessa técnica é colhido 500ml de sangue venoso em um recipiente
resistente ao 0zonio e 14 o sangue se misturara ao ozénio medicinal, o volume de O3
€ sempre igual ao volume de sangue. Nessa técnica é usada uma solug¢ao de citrato
ou heparina como anticoagulante, e em seguida esse sangue € aplicado novamente
no paciente por via intravenosa (ESPADA, 2020). O ozbnio nunca deve ser injetado
diretamente como mistura gasosa nos vasos sanguineos, devido ao risco de provocar
embolismo (JUNIOR, 2020).

Auto-hemoterapia menor (m-Os AHT): caracteriza-se por injegdo, nas vias
intramuscular, ou subcutanea, em pequenas quantidades de sangue, chegando a um
maximo de 20 mL o volume de Os deve ser idéntico ao volume de sangue venoso do
animal (BORGES et al, 2014). Existem acupontos indicados para a aplicagao da m-
O3 ATH pode ser feita, e a escolha deles tem como corrigir os desequilibrios gerados
no organismo do animal que desencadeiam o prurido e outras alteragdes
dermatoldgicas (RODRIGUES.C, 2022).

Auto-hemoterapia intermediaria: essa técnica o gas ozbnio é aplicado
diretamente via intravenosa por meio de uma seringa previamente preenchida com
O3 ndo havendo a necessidade de homogenizar o conteudo em uma bolsa de
transfusdo, apds isso o sangue coletado sera calmamente misturado ao gas e
reintroduzido por via IV (RODRIGUES.L, 2022).

Insuflagdo retal: sendo considerado um dos mais poderosos tratamentos do

ozbénio para modulagdo e recuperacdo da imunidade, tendo um poder sistémico
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variando entre 95% a 98% de produgdo de efeito mais imediato por todo o
corpo.(ESPADA,2020).

4.4 Mecanismo de ag¢ao do ozonio

O gas ozbnio é caracterizado na literatura como uma molécula que contém agéo
fungicida, viricida, bacteriana e oxidante e isso faz com que ele seja capaz de inativar
e eliminar microrganismos (MELO et al, 2019). Por se tratar de um forte oxidante, é
capaz de promover uma melhora na oxigenagdo sanguinea, gerando uma maior
flexibilidade dos eritrocitos e auxiliando sua passagem pelos vasos capilares. Além
disso quando o sangue € exposto ao ozbnio ele ira reagir com a agua do plasma e
com os acidos graxos insaturados que se encontram na membrana celular, o que dara
inicio ao perdxido de hidrogénio (H202) e produtos de oxidagao dos lipidios, que irao
estimular a liberagdo de interleucinas-8 (IL-8). Essa que ajuda na quimiotaxia que ira
atrair os leucécitos presentes na circulacdo para irem até os tecidos. O fator de
crescimento 1 (TGF-b1) também sera liberado e ele ajudara no processo de reparagéao
tecidual, o sistema imunoldgico sera instigado por meio da ativagao dos linfécitos e
mondcitos (MARCHESINI, RIBEIRO, 2020).

Por ter uma alta capacidade de penetragao tecidual ele otimiza a oxigenagéao e
circulagao do tecido diminuindo a dor local. A analgesia gerada pela ozonioterapia
pode também ter como explicacdo sua inata capacidade de potencializar a
elasticidade das hemacias melhorando assim a microcirculacdo de maneira
significativa (BERNAL, 2014) . Além de ter a funcao de antisséptico e anti-inflamatorio
isso ocorre porque ele atua sobre os sistemas antioxidantes do corpo tais como acido
ascorbico, catalase, glutationa peroxidase, vitaminas A e E, inibindo a sintese de
prostaglandina e acabando com as citocinas gerando assim um bloqueio da
inflamacg&o. O ozbénio medicinal faz a estimulagdo do sistema imune, sintese de
anticorpos, ativagao dos linfocitos T , aumento da oxigenagao e metabolismo celular
através da vasodilatagédo, além de ajudar na diminuicdo da agregacao plaquetaria.
Entretando a sua utilizacdo mais popular € como um auxiliar no processo de
cicatrizagdo por aumentar a migragao de fibroblastos para a lesdo e por meio da

estimulacédo sanguinea da regido (PIRES, 2021).

4.41 Modulagao da Cicatrizagao
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O processo de cicatrizacdo envolve quatro etapas de eventos celulares,
moleculares e bioquimicos sendo eles a inflamacéo, proliferacdo, remodelacao e
epitelizagcdo (VASCONCELOS et al, 2014). O primeiro € o estagio inflamatério onde
se da inicio quando a lesao tecidual foi feita onde se tem a ativagao de plaquetas e
mediadores de coagulagdo que irdo formar um coagulo sanguineo que ira nao so
limitar o sangramento como também facilitara a migragcao das células para a ferida.
Isso ocorrera por conta da cascata de coagulagdo das células parenquimatosas e
células do sistema complemento que geraram mediadores vasoativos e fatores
quimiotaticos que irdo ajudar para que células do sistema imune inatas possam ir para
o local que teve um dano tecidual (JUNIOR, 2022) .

A fase proliferativa ou fibroblastica € o momento em que a pele de fato comeca
o processo de fechamento tecidual. Os fibroblastos se multiplicam e formam uma rede
para as células migrarem (VASCONCELOS et al, 2014). Ela se inicia por estimulos
mitogénicos e quimiotaticos dos queratinocitos pelo TGF-a e EGF, é nessa fase de
reparo, que o tecido de granulagao é formado, e o nome proliferativa € dado devido a
presenca de novos capilares neoformados essenciais ao processo de reparo. A
terceira fase, chamada de remodelagdo ou maturagcdo é quando a derme faz uma
tentativa de recuperagéo tecidual normal, fase marcada por maturagao dos elementos
e alteragbes na matriz extracelular, gerando acumulo de proteoglicanas e colageno.
Com o tempo os fibroblastos do tecido de granulagdo transformam-se em
miofibroblastos, se mantendo em um tecido contratil resposivo aos agonistas que irédo
estimular o musculo liso. Simutaneanete a isto a matriz extracelular passara de
provisoria para definitiva (MENDONCA, 2009).

A ultima fase do processo de cicatrizagao das feridas se chama epitelizacao,
por mais que ela seja didaticamente descrita como a ultima ela inicia-se antes de
qualquer proliferagédo de tecido conjuntivo. Sendo assim o primeiro sinal de reparagéo
de uma ferida. Seu objetivo & proporcionar uma vedacgao “a prova d’agua” e bacteriana
a cicatriz. As células epiteliais migram da periferia para a profundidade da ferida,
através de hiperplasias e hipertrofias continuas. As camadas mais profundas se
estratificam, enquanto a camada mais superficial queratiniza-se (VASCONCELOS et
al, 2014).

O ozbnio vai agir de forma benefica em diferentes fases do processo de
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cicatrizagdo. Na fase de inflamacgao ele ajuda a modular uma resposta inflamatéria
inicial, reduzindo a inflamagao excessiva, promovendo uma resposta controlada. Ele
atua na fase proliferativa estimulando os fibroblastos. E na fase de remodelacéao ele
ajuda na reorganizagcdo do colageno e na maturagdo do tecido cicatricial
(FITZPATRICK et al, 2018).

Quando utilizado para fins cicatrizantes o 0z6nio demonstra capacidades muito
interessante pois ele ira acelerar e otimizar o processo de granulagdo da regiao,
reduzindo assim a inflamacgao através de suas propriedades moduladoras de citocinas
e melhorando a perfusdo sanguinea do local afetado, levando assim a uma melhora

no processo de cicatrizagdo das lesées no corpo (BRITO,2021).

4.5 Limitacoes e contraindicagcdes

Na medicina veterinaria deve-se ter precaugcédo durante a administragdo do gas
ozbnio pois a inalagao direta do ozénio é considerada toxica para o trato respiratorio
superior. Podendo causar prejuizos as vias respiratorias superiores gerando
embolismo pulmonar, rinite, dores de cabega, nauseas, vOmito e se inalado em
concentragdes elevadas o Os pode levar a morte. Porém esses sintomas n&do séo
frequentes e registra-se que essa ocorréncia foi registrada em menos de 0,0007% dos
pacientes tratados. Entretanto, o uso excessivo do O3 pode acarretar em desordens

circulatérias, relacionadas principalmente a ocorréncia de embolias pulmonares
(HAYASHI, FRIOLANI, 2018).

Animais que possuem a dermatite ndo estdo isentos de possuirem outras
enfermidades, sendo assim solicitar um hemograma completo do paciente e fazer uma
analise detalhada do mesmo ¢ indispensavél, para evitar possiveis problemas com o
uso do ozdénio. Pois de acordo com Vendrusculo 2017 o uso do ozénio € seguro e com
poucos efeitos adversos relatados, mas ele é contraindicado em casos de deficiéncia
de enzima glicose-6-fosfato desidrogenase, hipotireoidismo ndo controlado, no inicio
da prenhez, em casos de leucemia, trombocitopenia, pacientes tratados com
inibidores da enzima conversora de angiotensina, instabilidade cardiovascular e

alergia ao ozénio.
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O gas ozbdnio também é contraindicado em casos de anemia e convulsdes,
algumas técnicas também ndo sdo recomendadas de se utilizar em todos os
pacientes, como no caso da insuflacido retal que é contraindicada em situagdes onde
0 paciente apresenta irritacdo na porcao final do reto e ela deve ser utilizada com
pacimonia em pacientes cardiopatas pois estimula o nervo vago via esfincter anal,
pois a pressao intravenosa podera ser aumentada em doses elevadas (MARTINEZ-
SANCHES, 2012).

5 CONSIDERAGOES FINAIS

A dermatite atopica em cies € uma doenca frequente e de dificil controle
devido a diferentes fatores, como genéticos, ambientais e alimentares. Além disso, os
tratamentos convencionais com farmacos, anti-histaminicos, anti-inflamatérios e
antibidticos podem levar a efeitos adversos e resisténcia, principalmente se realizados
a longo prazo. Na medicina veterinaria integrativa, o uso de praticas complementares
€ recomendado, pois estas podem otimizar os tratamentos convencionais, levando a
resultados mais satisfatorios. A ozonioterapia tem colaborado nesse sentido, sendo
capaz de melhorar os sinais clinicos da dermatite atopica canina, ja que pode ser
usada de varias formas através de sua ampla variedade de técnicas. Entretanto, ela
deve ser utilizada de forma correta, sem fugir de uma analise do paciente como um
todo. Como qualquer protocolo, apresenta contraindicacdes e limitacbes que devem
ser tratadas com seriedade. Desta forma, torna-se necessaria a formagao de médicos

veterinarios especialistas para que sua aplicagao seja eficaz e segura.
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