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L’utilizzo dei fluorochinoloni
nel trattamento

della piodermite

nel cane

Claudia Pellicoro™,
Nel corso degli ultimi 30 anni, 'utilizzo dei fluorochinoloni in campo veterinario si Med Vet, MRCVS
€ ampiamente diffuso. La loro efficacia in corso di infezioni batteriche, la praticita
di somministrazione e I'ampio margine di sicurezza, hanno reso questa classe di
antibiotici molto popolare nella medicina clinica dei piccoli animali. Attraverso una
descrizione dettagliata delle caratteristiche importanti di questa classe di antimi-
crobici, la presente rassegna si prefigge di chiarire I'utilizzo dei fluorochinoloni nel

trattamento della piodermite canina come antibiotici di seconda scelta a seguito

Gianpiero Ventrella?,
Med Vet

di esame colturale ed antibiogramma. Il problema dell’antibiotico-resistenza & di
allarmante attualita, sia in campo umano che veterinario, pertanto & doveroso ac-
quisire un comportamento responsabile in corso di terapia antibiotica. Al fine di
promuovere un uso razionale e prudente degli antibiotici, lo scopo di questo arti-
colo e quello di fornire al clinico informazioni utili per la scelta di questa classe di
antibiotici in corso di infezioni batteriche cutanee.

INTRODUZIONE

La piodermite nel cane ¢ una patologia altamente dif-
fusa, ad eziologia batterica e causata principalmente da
Staphylococcus psendintermedins.' Tale batterio ¢ normal-
mente localizzato sulle giunzioni muco cutanee ma, in
particolari circostanze (traumi, processi inflammatori o
compromissione della risposta immunitaria), pud dif-
fondersi e colonizzare I'intera superficie cutanea. Inol-
tre, ¢ stato dimostrato che I’adesione stafilococcica ai
corneociti ¢ maggiore nei cani affetti da dermatite ato-
pica rispetto ai soggetti sani.?

In corso di piodermite canina, possono essere isolati
con minore frequenza altre specie di stafilococchi coa-
gulasi positivi, oltre allo S. pseudintermedins, come S. au-
reus e S. schleiferi sub schieiferi’* piu raramente ¢ possibile
isolare batteri Gram negativi come Profeus sp., Psendo-
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monas sp. ed Escherichia coli, generalmente considerati pa-
togeni secondari.! Tuttavia, Hillier ¢# /. hanno dimo-
strato che Pseudomonas aeruginosa pud rappresentare in
alcuni casil’unico patogeno.”

Procedendo dallo strato cutaneo piu esterno, tro-
viamo: lo strato corneo, epidermide ed infine il
derma.® A seconda della profondita e della struttura
cutanea coinvolta, le infezioni batteriche sono classi-
ficate come: piodermite di superficie, piodermite su-
perficiale (Figura 1, Figura 2) e piodermite profonda
(Figura 3, Figura 4).

In caso di piodermite supetficiale e profonda, solita-
mente, ¢ necessaria una terapia antibiotica sistemica.”
Tuttavia, al fine di ridurre il largo uso degli antibiotici
sistemici, non bisogna dimenticare 'efficacia degli
shampoo medicati utilizzati per il trattamento della pio-
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Figura 1 - Addome di un cane con pustole in corso di piodermite
superficiale.

Figura 2 - Torace di un cane con collaretti epidermici in corso di
piodermite superficiale.

Figura 3 - Regione periorale di un cane con tragitti fistolosi e le-
sioni ulcerative in corso di piodermite profonda. (Per gentile con-
cessione del Dr Nuttall Tim)
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Figura 4 - Arto anteriore di un cane con eritema e tumefazione
della parte interna dei cuscinetti plantari, dovuta ad anomalia di
appiombo, in corso di pododermatite. (Per gentile concessione
del Dr Nuttall Tim)

dermite superficiale nel cane”'? e applicazione di anti-
biotici ad uso topico in corso di infezioni batteriche lo-
calizzate.® Queste dovrebbero essere considerate come
le migliori opzioni terapeutiche soprattutto in casi in
cui sia garantita una buona compliance.”®

Nel corso degli ultimi anni lo spettro degli antibiotici
utilizzati per la risoluzione delle infezioni cutance ¢
stato notevolmente ampliato. La scelta degli antibiotici
da utilizzare varia per il trattamento di piodermite su-
perficiale o profonda, in corso di prima manifestazione
clinica o di infezioni ricorrenti, in base alla presenza di
eventuali patologie concomitanti ed infine in merito alla
biodisponibilita, sicurezza, efficacia e costo del far-
maco. Per quanto riguarda il trattamento della pioder-
mite da stafilococchi, in letteratura ¢ descritto I'impiego
di B-lattamici, penicilline potenziate, macrolidi, linco-
samidi, sulfamidici e fluorochinoloni.”

La presente rassegna si pone lo scopo di for-
nire una dettagliata descrizione dei fluoro-
chinoloni nel trattamento della piodermite nel

cane e di valutarne l'utilizzo esclusivamente
come antimicrobici di seconda scelta a se-
guito di esame colturale ed antibiogramma.

I fluorochinoloni sono agenti antimicrobici ad ampio
spettro, efficaci nei confronti di S. pseudintermedins, Psen-
domonas sp. ed altri batteri Gram negativi."!

I fluorochinoloni normalmente utilizzati in dermatolo-

1213 enrofloxacina,'*1°

gla veterinaria sono: difloxacina,
marbofloxacina, 2131516171819, orbifloxacina,'>?* iba-
floxacina'® e pradofloxacina.’** [attivita antibatterica
¢ legata all’inibizione di due enzimi coinvolti nel super-
coiling del DNA batterico: la DNA girasi (topoisome-
rasi 1) e la topoisomerasi IV."' Quest’ultima risulta

essere il target pitt importante per i fluorochinoloni nei
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confronti dei batteri Gram positivi.** In genere, i fluo-
rochinoloni mostrano maggiore affinita verso la DNA
girasi, unica eccezione ¢ la pradofloxacina, che presenta
uguale affinita per entrambe le topoisomerasi.®

L’efficacia, la bassa tossicita e la singola somministra-
zione giornaliera, con conseguente migliore compliance
del proprietario, hanno promosso il largo uso in medi-
cina veterinaria di questa classe di antibiotici. Per con-
tro, il massiccio impiego, non sempre con dosaggi
appropriati, ha sicuramente contribuito alla selezione
di ceppi resistenti,?*?’
resistenti.?®* Grazie ad un’attenta analisi delle loro ca-
ratteristiche peculiari, la presente rassegna si pone lo
scopo di fornire una dettagliata descrizione dei fluoro-
chinoloni nel trattamento della piodermite nel cane e

inclusi stafilococchi meticillino-

di valutarne l'utilizzo esclusivamente come antimicro-
bici di seconda scelta a seguito di esame colturale ed
antibiogramma.

PUNTI CHIAVE SULLE PROPRIETA
FARMACOCINETICHE

DEI FLUOROCHINOLONI

La farmacocinetica di un farmaco spiega gli effetti che
1 processi dell’organismo hanno sul farmaco stesso
come: assorbimento, distribuzione, metabolismo ed eli-
minazione.

I fluorochinoloni hanno in comune la stessa struttura
chinolonica di base, ma presentano alcune differenze
nella composizione chimica che conferisce loro diffe-
rente lipofilicita.'” Questa caratteristica ¢ strettamente
correlata al volume di distribuzione (VD), parametro
che indica la capacita del farmaco di distribuitsi e pe-
netrare nei tessuti ed organi dell’organismo. A causa
della loro lipofilicita, i fluorochinoloni tendono ad
avere un VD elevato, percio tendono ad accumularsi
maggiormente nel tessuto e meno nel plasma, infatti la
loro concentrazione tessutale ¢ 3-11 volte maggiore di
quella sierica.'' 11 VD influenza anche il dosaggio tera-
peutico del farmaco; infatti uno studio® ha evidenziato
che, in base a questo parametro, enrofloxacina ri-
chiede un dosaggio terapeutico piu elevato rispetto ad
orbifloxacina, marbofloxacina e pradofloxacina. I fluo-
rochinoloni tendono ad accumularsi all’interno delle
cellule inflammatorie, in particolar modo macrofagi e
neutrofili.’"»*

I risultati di uno studio clinico controllato!* hanno se-
gnalato concentrazioni cutanee di enrofloxacina signi-
ficativamente piu elevate nei cani con piodermite
rispetto a quelle riscontrate nei cani sani solo dopo tre
giorni di trattamento. Pertanto, la popolazione di cellule
inflammatorie puo essere vista come un ottimo mezzo
di trasporto per i fluorochinoloni a livello tessutale, per
esempio in corso di piodermite e di infezioni batteriche
intracellulari.’!

\’ ETERINARIA

Lo “stato stazionario” indica lo stato di equilibrio in cui
le concentrazioni del farmaco rimangono costanti al-
interno dell’organismo. Questo parametro puo variare
tra i vari fluorochinoloni, infatti, come dimostrato in
uno studio' eseguito nella specie canina, a livello cuta-
neo, lo “stato stazionario” delle concentrazioni di mat-
bofloxacina ¢ simile a quello dell’enrofloxacina e del suo
metabolita attivo (ciprofloxacina), ma comunque supe-
riore di quello raggiunto dalla difloxacina;" buoni livelli
tessutali sono stati documentati anche per I'orbifloxa-
cina.” Inoltre, la pradofloxacina mostra concentrazioni
pit elevate a livello cutaneo rispetto a quelle sieriche gia
dopo due ore dalla somministrazione del farmaco™ e,
come precedentemente dimostrato, anche la penetra-
zione tessutale ¢ ottima in caso di cute inflammata.?

E doveroso acquisire un comportamento respon-

sabile in corso di terapia antibiotica.

PUNTI CHIAVE SULLE PROPRIETA
FARMACODINAMICHE

DEI FLUOROCHINOLONI

La farmacodinamica studia gli effetti biochimici e fi-
siologici del farmaco sull’organismo ed il loro mecca-
nismo di azione.

I fluorochinoloni sono definiti come antibiotici con-
centrazione-dipendenti, per tale motivo, dopo la som-
ministrazione del farmaco, la concentrazione massima
raggiunta a livello dei tessuti bersaglio (cute, rene, urina)
¢ il fattore pit importante dal punto di vista clinico. Uti-
lizzando come criteri di valutazione i valori di concen-
trazione minima inibente (MIC), definita come la piu
bassa concentrazione del farmaco in grado di inibire la
crescita della popolazione batterica sensibile, i fluoro-
chinoloni risultano avere un’azione battericida rapida
quando raggiungono i tessuti bersaglio.”

I parametri farmacodinamici principalmente correlati ad
un buon riscontro clinico e batteriologico sono: il rap-
porto fra il picco sierico (Cmax) e la MIC ed il rapporto
tra la quantita totale del farmaco misurata nel siero du-
rante le 24 ore (Area under Curve 0-24) e la MIC del-
Iantibiotico.”**”* In base a questi parametti, uno studio
in vivo ha evidenziato che la singola somministrazione
glornaliera di lomefloxacina, in ratti da laboratorio neu-
tropenici affetti da sepsi causata da Pseudomonas aernginosa,
dava una percentuale di sopravvivenza significativamente
maggiore rispetto alla stessa dose giornaliera ma data in
maniera frazionata.” Per concludere, efficacia dei fluo-
rochinoloni ¢ influenzata da un aumento nel dosaggio
piuttosto che da un aumento della frequenza di sommi-
nistrazione e questo li rende differenti dagli antibiotici
tempo-dipendenti come i 3-lattamici.
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SVILUPPO E PREVENZIONE

DELLA RESISTENZA

Al FLUOROCHINOLONI

I fluorochinoloni, se dosati correttamente e sommini-
strati ad animali immunocompetent, si tivelano estre-
mamente efficaci. Come per tutte le classi di antibiotici
pero, se sottodosati e somministrati per periodi di tempo
non adeguati (es. troppo brevi) oppure se prescritti a do-
saggio corretto ma in associazione a farmaci immuno-
soppressivi, come i glucocorticoidi, la possibilita di
indurre resistenza nelle popolazioni battetiche aumenta.*
Nonostante dunque l'utilizzo stesso degli antibiotici
possa indurre di per sé la selezione e la diffusione di bat-
teri antibiotico-resistentl,” un comportamento respon-
sabile nel loro utilizzo risulta essere doveroso.

In seguito alla riconosciuta efficacia dei fluorochino-
loni, il loro uso ¢ incrementato nel corso degli ultimi
anni.* Secondo i risultati di una indagine italiana, circa
il 31% dei medici veterinari tende a prescrivere nel trat-
tamento empirico delle piodermiti, antibiotici di ultima
generazione, come cefalosporine di terza e quarta ge-
nerazione ed i fluorochinoloni,* che dovrebbero essere
invece considerati come antimicrobici di seconda scelta,
ovvero prescritti a seguito di esame colturale ed anti-
biogramma.

| fluorochinoloni dovrebbero essere conside-
rati come antimicrobici di seconda scelta, ov-

vero prescritti a seguito di esame colturale ed
antibiogramma.
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Pertanto, 'uso improprio di questi farmaci ha contri-
buito alla selezione di ceppi resistenti,”*?’

il rischio per la selezione di stafilococchi meticillino-
28,29

innalzando

resistenti.
La principale causa di resistenza batterica indotta dai
fluorochinoloni ¢ legata a mutazioni spontanee a livello
cromosomiale che si possono esprimere fenotipica-
mente mediante P'alterazione di affinita per il farmaco
a livello di DNA girasi, topoisomerasi 1V, o mediante
Paumento di pompe di efflusso che, essendo non spe-
cifiche, sono in grado di espellere diverse molecole tra
cui varie classi di antibiotici.** Questo tipo di antibio-
tico-resistenza si sviluppa de novo e si esprime in due
fasi: la prima prevede la mutazione del genoma batte-
rico creando un livello di resistenza molto basso ma av-

viando alla seconda fase,***

durante quest’ultima i
batteri non sono resistenti solo al farmaco sommini-
strato, ma all’intera classe dei fluorochinoloni. Inoltre,
sia P. aernginosa che S. anreus sono in grado di codificare
la sintesi delle pompe di efflusso in breve tempo una
volta venuti a contatto con dosaggi sub-ottimali di an-

tibiotico. Questo permette alla cellula batterica di espel-
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lere I'antibiotico prima che esso raggiunga il bersaglio
di azione.*®*

La MIC ¢ una metodica utile per la determinazione della
sensibilita batterica agli antibiotici testati. Sebbene que-
sto test venga considerato la “pietra miliare” delle prove
di sensibilita in vitro da decenni, uno dei suoi limiti €
l'utilizzo di una concentrazione batterica pati a 10°
CFU/ml, concentrazione alla quale non ¢ possibile pre-
vedere le reali dinamiche di resistenza in vivo. Infatti, in
corso di infezione acuta, i batteri possono raggiungere
concentrazioni piu elevate ed ospitare cloni mutanti con
ridotta sensibilita o con resistenza spontanea agli anti-
% La concentrazione che previene le mu-
tazioni (MPC) misura la concentrazione dell’antibiotico
in grado di inibire la crescita batterica dell’ultima sub-

biotici in uso.

popolazione sensibile all'interno di popolazioni con ele-
vate concentrazioni (10" CFU/ml).*’ La finestra di
selezione chiamata anche “zona finestra” (MSW) ¢ de-
finita dalla concentrazione dell’antibiotico compresa tra
la MIC e la MPC, ed identifica le concentrazioni del far-
maco in cui esiste una selezione dei cloni resistenti. In
altri termini, in corso di terapia antibiotica, le concen-
trazioni del farmaco che superano i valori di MSW sono
considerate a basso rischio di selezione di cloni resi-
stenti; al contrario, quanto piu a lungo le concentrazioni
del farmaco rimangono all’interno della “zona finestra”
(MSW), ovvero al di sopra della MIC ed al di sotto della
MPC, tanto piu la probabilita di selezionare attivamente
i cloni resistenti aumenta.’” Pertanto, attraverso I'identi-
ficazione ed esclusione della MSW;, la diffusione di que-
sti cloni mutanti resistenti puo essere rallentata.

Un recente studio in vitro’! ha analizzato la MPC ed 1
meccanismi di resistenza per i vari fluorochinoloni sag-
giando ceppi di S. pseudintermedins provenienti da cani
affetti da piodermite. I risultati hanno dimostrato che
dosi elevate di ciprofloxacina, enrofloxacina e marbo-
floxacina, comprese nell’intervallo terapeutico racco-
mandato, possono minimizzare la selezione di mutanti
resistenti, mentre questa possibilita risulta essere mag-
giore quando la popolazione batterica testata ¢ esposta
a dosi convenzionali di difloxacina e orbifloxacina op-
pure a bassi dosaggi di ciprofloxacina, enrofloxacina e
marbofloxacina.

Un altro studio *?> ha messo a confronto la MPC della
pradofloxacina con altri fluorochinoloni nei confronti
di E. colz, S. psendintermedins, S. anreus. 1 risultati hanno
mostrato che la pradofloxacina presenta valori di MPC
notevolmente ridotti rispetto agli altri fluorochinoloni
testati, che si tradurrebbero in una ridotta MSW per la
pradofloxacina e conseguente basso rischio di indu-
zione di resistenza batterica per questo farmaco. Tut-
tavia questa teoria manca ancora di conferme certe sia
in medicina umana che veterinatia. B dunque doveroso
acquisire un comportamento responsabile in corso di
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terapia antibiotica ed ¢ importante anche ricordare che
la selezione di cloni resistenti in vivo dipende anche da
altri aspetti come lo stato immunitario, stadio dell’infe-
zione e la competizione da parte della normale flora.*

USO CLINICO NEL TRATTAMENTO
DELLA PIODERMITE

In dermatologia veterinaria, numerosi studi hanno te-
stato Pefficacia dei fluorochinoloni nel trattamento
della piodermite superficiale e profonda, analizzando i
vari dosaggi terapeutici (Tabella 1).

Tabella 1 - Dosaggi terapeutici dei fluorochinoloni
somministrati per os (p.o.)
in corso di infezione batterica cutanea

Antibiotico

Dose

5 - 20 mg/kg/die p.o.
2.5 - 5 mg/kg/die p.o.
5 mg/kg/die p.o.

2.5 - 7.5 mg/kg/die p.o.
3 mg/kg/die p.o.

Enrofloxacina '21®

Marbofloxacina 5 1213.16-20

Difloxacina "2

Orbifloxacina %22

Pradofloxacina 2%

Ibafloxacin '° 15 mg/kg/die p.o.

Una recente metanalisi,>® basata sull’evidenza clinica, ha
esaminato I'efficacia degli antibiotici comunemente uti-
lizzati in corso di piodermite superficiale e profonda, at-
traverso la selezione ed analisi di 17 studi clinici. Fra
questi, ¢ stata considerata la validita di uno studio cli-
nico® in cui cani affetti da piodermite profonda sono
stati trattati con pradofloxacina. In questo studio I'effi-
cacia clinica riscontrata nei soggetti trattati con prado-
floxacina ¢ stata messa a confronto con quella di soggetti
trattati con amoxicillina ed acido clavulanico. A fronte di
una buona risposta terapeutica riscontrata per entrambi
i farmaci, il monitoraggio dei due gruppi di animali, ha
rilevato un minor numero di recidive per i soggetti trat-
tati con pradofloxacina. Altti studi '*** hanno preso in
considerazione I'utilizzo dell’enrofloxacina in corso di
piodermite profonda, tipologia di piodermite nella quale
I’enrofloxacina ¢ considerata come un ottimo antibiotico
a causa della sua eccellente penetrazione tissutale ed ac-
cumulo nel tessuto inflammatorio.!* Tale capacita rende
particolarmente indicato questo farmaco anche per il
trattamento delle pododermatiti croniche complicate da
infezione batterica e nella cura di casi gravi di piodermite
profonda del Pastore Tedesco,™ non solo grazie alla sua
attivita antibatterica ma anche a quella antinflammatoria.
In merito a quest’'ultima proprieta, ¢ stato descritto che
I'enrofloxacina provoca una riduzione nella produzione
del fattore necrotico tumorale e la soppressione delle ci-
tochine che stimolano la produzione di neutrofili, linfo-
citi, monociti e basofili.?>*

\/' ETERINARIA

TOSSICITA DEI
FLUOROCHINOLONI NEL CANE
Nonostante i fluorochinoloni abbiano un elevato mat-
gine di sicurezza, effetti collaterali a livello gastroente-
rico come nausea, vomito o diarrea possono essere
occasionalmente presenti.’’ Per quanto riguarda Ief-
fetto sulla flora intestinale risulta essere di solito mi-
nimo per la maggior parte dei fluorochinoloni, fatta
eccezione per la pradofloxacina, che ha attivita anche
nei confronti di batteri anaerobi.””*®

I fluorochinoloni risultano tossici nei cuccioli in fase di
accrescimento, nei quali possono causare lesioni a li-
vello di tessuto cartilagineo, in particolare in cuccioli
con poco piu di 6 settimane sono state osservate ar-
tropatie erosive nei punti di catico.”’

La tossicita ¢ strettamente dipendente dal dosaggio e
dalla durata di somministrazione del farmaco,” pet-
cio non essendo stata definita con certezza ’eta entro
la quale gli animali siano a rischio, Iutilizzo di questa
classe di antibatterici ¢ sconsigliato in tutti i cani in
fase di accrescimento (12 e 18 mesi per le razze gi-
ganti).”’

Effetti tossici sono stati documentati anche a livello del
sistema nervoso centrale (SNC) come manifestazioni
convulsive, Si ritiene che I'inibizione del neurotrasmet-
titore gamma-amminobutirrico (GABA), possa essere
responsabile di tale manifestazione.”” Questi effetti
sono stati associati a dosaggi terapeutici troppo elevati
oppure a somministrazione endovenosa veloce, pet-
tanto ¢ consigliabile non somministrare questa classe
di farmaci in animali epilettici.*

In medicina umana € stato dimostrato che i fluorochi-
noloni possono indurre un prolungamento della fra-
zione QT dell’elettrocardiogramma, tuttavia recenti
studi in medicina veterinaria non hanno evidenziato ef-
fetti cardiovascolari a dosaggi compresi nell’'intervallo
terapeutico.”” Inoltre, uno studio® ha riportato un au-
mento temporaneo di alcuni parametri ematici (aspar-
tato aminotransferasi, bilirubina indiretta, sodio,
pressione parziale di anidride carbonica, volume cor-
puscolare medio e una riduzione del fosforo inorga-
nico, calcio ionizzato, potassio, pressione parziale di
ossigeno e bicarbonato) su dieci cani sani dopo som-
ministrazione di enrofloxacina per 14 giorni, per que-
sto, ¢ necessario considerare tali variazioni in corso di
terapie prolungate.

USO PRUDENTE E RAZIONALE

DEI FLUOROCHINOLONI IN
DERMATOLOGIA VETERINARIA

In seguito all’aumento della antibiotico-resistenza, re-
centi linee guida sono state pubblicate sull’utilizzo di
antibiotici per il trattamento delle infezioni cutanee
batteriche.”®
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A fronte dell’efficacia riconosciuta ¢ ben documentata
dei fluorochinoloni, le attuali linee guida propongono
questa classe di agenti antibatterici insieme a cefovecina
e cefpodoxime come farmaci di seconda scelta® (Tabella
2). Come tali, essi non dovrebbero essere utilizzati em-
piricamente, ma presi in considerazione solo in seguito
ad esame colturale ed antibiogramma e prescritti esclu-
sivamente quando gli antibiotici di prima scelta non
siano stati efficaci. Inoltre, studi effettuati in medicina
umana hanno evidenziato che le infezioni da stafilo-
cocchi meticillino multi-resistenti si diffondono pro-
porzionalmente all'uso di cefalosporine di terza e quarta
generazione e di fluorochinoloni.®*® Questo ci permette
di sottolineare che I'uso inappropriato dei fluorochino-
loni puo potenzialmente contribuire alla co-selezione di
batteri portatori dei geni della meticillino-resistenza. Gli
stafilococchi meticillino-resistenti possiedono il gene
mecA che risiede in una delle cassette cromosomiche
(SCCmec) del genoma batterico e che conferisce resi-
stenza a tutti gli antibiotici B-lattamici, in particolare alle
penicilline, cefalosporine e carbapenemici. > Nel corso
degli ultimi anni, il riscontro di S. pseudintermedins meti-
cillino-resistenti (MRSP) ¢ notevolmente aumentato
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negli animali da compagnia. L’isolamento di MRSP ¢
stato documentato in Nord America®®®"% e vari Stati
Europei,®"*"17273 Ttalia inclusa.”” Molti ceppi MRSP
risultano essere resistenti anche ai fluorochinoloni?’ e
questo dato in particolare risulta essere un problema al-
larmante, data la ristrettezza delle opzioni terapeutiche
alternative disponibili.®®

Un altro dato preoccupante nasce dai risultati ricavati
da una recente indagine italiana svolta on /ine sull’'uso
degli antibiotici nella clinica degli animali da compa-
gnia, ¢ emerso infatti che i comportamenti dei medici
veterinari in questo campo non sempre sono rispettosi
di quelle che sono le linee guida sull’'uso prudente degli
antibiotici.”®
il consumo di antibiotici in generale, e non solo legato

Ultimi studi hanno inoltre evidenziato che

ai fluorchinoloni e alle cefalosporine di terza e quarta
generazione, risulta essere un fattore di rischio per la
selezione di ceppi meticillino-resistenti.”’® Pertanto, si
richiede sempre pit un uso responsabile degli antibio-
tici, al fine di ridurre la selezione di antibiotico-resi-
stenze e conseguentemente preservare efficacia degli
antibiotici attualmente disponibili in medicina veteri-
naria. Bisogna sempre ricordarsi della possibilita di uti-

Tabella 2 - Antibiotici sistemici da utilizzare in corso di piodermite nel cane secondo le linee guida
proposte da Beco L et al., 20137 ed Hillier A et al., 20148

e Antibiotici di prima scelta
Quando la terapia topica non & possibile.

lincomicina, clindamicina
amoxicillina/acido clavulanico, cefalessina, cefadroxil

cefalosporine di terza generazione (cefpodoxime,
cefovecina)*

tetracicline, sulfonamidi**

¢ Antibiotici di seconda scelta

Questi antibiotici di seconda scelta devono essere
selezionati in base ai risultati dei test di sensibilita in
vitro e usati quando gli antibiotici di prima scelta non
sono efficaci e la terapia topica non & possibile.

cefpodoxime, cefovecina
difloxacina, enrofloxacina, marbofloxacina,
orbifloxacina, pradofloxacina

doxiciclina, minocliclina, cloramfenicolo, rifampicina,
aminoglicosidi (gentamicina ed amikacina)®

¢ Antibiotici di terza scelta

Il loro uso & suggerito da test di sensibilita in vitro,
quando sia gli antibiotici di prima e seconda scelta non
sono efficaci e la terapia topica non & possibile. Alcuni
di questi antibiotici non sono autorizzati in medicina
veterinaria.

piperacillina, ticarcillina, imipenem, cefotaxime
aminoglicosidi, fosfomicina, rifampicina,
cloramfenicolo, florfenicolo, tiamfenicolo
claritromicina, azitromicina

*kk

linezolid, vancomicina, teicoplanina

renti il loro utilizzo.

da test di sensibilita in vitro®.

umana.

Nota: La prescrizione di alcuni degli antibiotici elencati, in particolare antibiotici ad uso umano, € soggetta a specifiche normative ine-

*Quando la somministrazione dei farmaci & difficoltosa o la compliance da parte dei proprietari € poca.” Non c’e al momento suffi-
ciente evidenza nel suggerire questi farmaci come prima o seconda scelta in corso di piodermite superficiale.
**Possono essere utili in corso di infezione da S. aureus o S. pseudintermedius meticillino-resistenti quando il loro uso & suggerito

***Sebbene molti ceppi di S. pseudintermedius meticillino-resistenti siano sensibili a questi tre antibiotici, il loro utilizzo viene forte-
mente scoraggiato perché considerati trattamento di riserva in corso di infezione da S. aureus meticillino-resistenti in medicina
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lizzare antisettici (es. shampoo medicati, soluzioni a
base di clorexidina) per il trattamento della piodermite
supetficiale nel cane *'” e la possibile gestione tramite
I'applicazione di antibiotici ad uso topico in corso di le-
sioni localizzate (es. piodermite muco-cutanea).®

CONCLUSIONI

I fluorochinoloni devono essere considerati come an-
tibatterici di seconda scelta, ovvero utilizzati in seguito
ad esame colturale ed antibiogramma in corso di pio-
dermite refrattaria a terapia con antibiotici di prima
scelta. Essendo inoltre antibiotici concentrazione-di-
pendenti, la loro efficacia ¢ influenzata dal dosaggio e

PUNTI CHIAVE

non dalla frequenza di somministrazione. Grazie alla
loro buona capacita di penetrazione nei tessuti, questa
classe di antibatterici ricopre un importante ruolo in
corso di piodermite profonda, dove la presenza di tes-
suto fibroso impedisce I'assorbimento di antibiotici con
scarsa concentrazione tessutale.
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* In corso di piodermite profonda, i fluorochinoloni sono considerati efficaci per via della loro
buona penetrazione tissutale ed accumulo nel tessuto infiammatorio.

| fluorochinoloni sono antimicrobici concentrazione-dipendenti, per questo la loro efficacia &
influenzata da un aumento nel dosaggio piuttosto che da un aumento della frequenza di som-
ministrazione, questo li rende differenti dagli antibiotici tempo-dipendenti come i -lattamici.

In seguito all’aumento dell’antibiotico resistenza, le recenti linee guida propongono i fluoro-
chinoloni come antibatterici di seconda scelta ovvero utilizzati in seguito ad esame colturale
ed antibiogramma.

The use of fluoroquinolones in the treatment of canine pyoderma

Summary

In the past 30 years, the use of fluoroquinolones in veterinary medicine bhas increased. Due to their efficacy against bacterial infec-
tions, good owner compliance, and drug safety profile, flnoroguinolones have been widely used in small animal medicine. The goal of
the present article is to review the most updated information on the use of fluoroquinolones in canine pyoderma as antibiotic of sec-
ond tier based on bacterial culture and susceptibility results. Antibiotic resistance is a very relevant topic in both human and veteri-
nary medicine. It is therefore important to make a more responsible selection and use of antibiotics in conrse of antimicrobial therapy.
1n order to promote a rational and prudent use of antibiotics, the aim of this review is to provide the clinician with useful informa-

tion abont the choice of this class of antimicrobial agents for treatment of canine pyoderma.
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