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RESUMO 

A dermatite atópica canina (DAC) é uma doença inflamatória e pruriginosa da pele, com características 
clínicas associadas aos anticorpos IgE, mais comumente direcionados contra alérgenos ambientais e que 
impacta na qualidade de vida dos animais acometidos e de seus tutores. O tratamento é multifacetado e 
deve ser adaptado a cada paciente. Atualmente, uma medicação baseada em anticorpo monoclonal 
(mAb) caninizado, denominada lokivetmab, tem se mostrado promissora para o controle dos sinais da 
doença, pois neutraliza a interleucina (IL)-31, citocina que desempenha papel importante na patogênese 
da DAC. O impacto das doenças dermatológicas na vida do cão afetado e de seus tutores tem sido 
estudado apenas nos últimos anos, por meio de questionários validados. Essa ferramenta de medição 
adicional tem se mostrado importante para a avaliação do sucesso terapêutico das intervenções na 
dermatite atópica, já que a melhora clínica pode não se correlacionar com o aumento da qualidade de 
vida. Um método não invasivo e objetivo, atualmente considerado um indicador promissor da qualidade 
de vida dos pacientes atópicos, é a mensuração do cortisol incorporado ao folículo piloso. Este trabalho 
teve como objetivo avaliar e comparar a gravidade clínica da doença, qualidade de vida e níveis de 
cortisol piloso de cães com dermatite atópica após terapia com lokivetmab. Foram selecionados 10 cães 
atópicos atendidos no serviço de dermatologia do Hospital Veterinário da Escola de Veterinária da 
UFMG. Os pacientes foram avaliados quanto a gravidade da doença, através das pontuações do índice 
de extensão e gravidade da dermatite atópica canina (CADESI)-04 e escala visual analógica de prurido 
(pVAS); qualidade de vida, por meio de um questionário validado; e níveis de cortisol piloso, antes e 
após terapia com lokivetmab. Pode-se concluir que o tratamento com lokivetmab não foi capaz de 
reduzir a extensão e a gravidade das lesões dérmicas, mas melhorou de forma significativa o prurido e 
a qualidade de vida dos cães com dermatite atópica e de seus tutores; e que o impacto na qualidade de 
vida de ambos é pior quanto maior o prurido do paciente. Não houve correlação observada entre níveis 
de cortisol piloso, gravidade da doença e qualidade de vida dos cães com dermatite atópica após uso do 
lokivetmab. No entanto, concentrações menores foram encontradas após a segunda aplicação da 
medicação. Mais estudos são necessários acerca dos níveis de cortisol piloso nesses pacientes, seu papel 
como biomarcador de estresse e qualidade de vida e, mais ainda, sua contribuição para a perpetuação da 
doença. 

Palavras-chave:  anticorpo monoclonal, atopia, canina, IL-31, questionário. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT 

Canine atopic dermatitis is an inflammatory and pruritic skin disease, with clinical characteristics 
associated to IgE antibodies, most commonly directed against environmental allergens which impacts 
the quality of life in affected animals and their owners. Treatment is multifaceted and must be adapted 
to each patient individually. Currently, a medication based on caninized monoclonal antibody (mAb), 
called lokivetmab, has shown promise for controlling of the signs of the disease, as it neutralizes 
interleukin (IL)-31, a cytokine that plays an important role in the pathogenesis of atopy. The impact of 
dermatological diseases on the affected dog’s life and its owners has only been studied in recent years 

through validated questionnaires. This additional measurement tool has been shown to be important for 
evaluating the therapeutic success of interventions in atopic dermatitis, as clinical improvement may not 
correlate with an increased quality of life. A non-invasive and objective method, currently considered a 
promising indicator of the quality of life in atopic patients, is the measurement of cortisol incorporated 
into the hair follicle. This study aimed to evaluate and compare the clinical severity of the disease, 
quality of life and hair cortisol levels in atopic dogs after lokivetmab therapy. Ten atopic dogs treated at 
the dermatology service of the Veterinary Hospital of the Veterinary School from UFMG were selected. 
Severity of the disease was assessed using the canine atopic dermatitis extent and severity index 
(CADESI)-04 and pruritus visual analog scale (pVAS) scores, quality of life using a validated 
questionnaire, and hair cortisol levels in these patients, before and after lokivetmab therapy. It conclues 
that treatment with lokivetmab was not able to reduce the extent and severity of dermal lesions in atopic 
patients, but it significantly improved the pruritus and quality of life of dogs and their owners; and the 
impact on the quality of life of both is worse the more itchy the patient were. There was no correlation 
observed between hair cortisol levels, severity of the disease and quality of life of atopic dogs after 
lokivetmab. However, lower concentrations were found after the second application of the medication. 
More studies are needed on the levels of hair cortisol in these patients and its role as a biomarker of 
stress and quality of life, and even more, its contribution to the perpetuation of the disease. 

Keywords: monoclonal antibody, atopy, canine, IL-31, questionnaire. 
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1 INTRODUÇÃO 
 

A dermatite atópica (DA)  é uma doença extremamente comum, pruriginosa e frustrante de 

tratar (Marsella e De Benedetto, 2017). As descobertas nos aspectos clínicos, histológicos, 

imunológicos e epidemiológicos desta dermatopatia levaram à definição de dermatite atópica 

canina (DAC) como doença inflamatória e pruriginosa da pele, com características clínicas 

associadas aos anticorpos imunoglobulina E (IgE), mais comumente direcionados contra 

alérgenos ambientais (Halliwell, 2006) e que impacta na qualidade de vida (QV) dos animais 

acometidos e, por conseguinte, de seus tutores (Linek e Favrot, 2010).  

A DAC não possui sinais clínicos patognomônicos que permitam que o diagnóstico definitivo 

seja feito após a anamnese inicial e exame clínico (Griffin e DeBoer, 2001). O  sinal mais 

comum é o prurido, que precede outros sinais clínicos e é responsivo ao uso de corticóides 

(Favrot et al., 2010a; Bruet et al., 2012). O tratamento da DAC é multifacetado e deve ser 

adaptado a cada paciente dependendo do estágio da doença, sua gravidade e distribuição das 

lesões. A QV de ambos, cães e tutores, deve ser considerada (Medeiros, 2017). Atualmente, 

uma medicação denominada lokivetmab (Cytopoint; Zoetis) se mostrou promissora para o 

controle dos sinais da DAC (Souza et al., 2018). Composta por anticorpo monoclonal (mAb) 

caninizado, esta medicação neutraliza a interleucina (IL)-31, citocina que desempenha papel 

importante na patogênese da atopia.  

O impacto complexo das doenças dermatológicas na vida do cão afetado e de seus tutores foi 

até muito recentemente negligenciado (Noli et al., 2011a). A QV nas dermatopatias de pequenos 

animais tem sido estudada apenas nos últimos anos por meio, na maioria dos estudos, de 

questionários validados (Favrot et al., 2010b; Linek e Favrot, 2010; Noli et al., 2011a; Noli et 

al., 2011b). Na medicina, testes de QV já têm sido usados como ferramenta de medição 

adicional para a avaliação do sucesso terapêutico das intervenções médicas (Balkrishnan et al., 

2003; Chamlin et al., 2007), já que a melhora clínica não, necessariamente, se correlaciona com 

o aumento da QV.  

O prurido e a gravidade da doença em cães com DA foram associados ao aumento da frequência 

de comportamentos considerados como indicativos de estresse (Harvey et al., 2019). Um 

método não invasivo, atualmente considerado como indicador promissor da atividade do eixo 

hipotálamo-hipófise-adrenais (HHA) em longo prazo, é a mensuração do cortisol incorporado 

ao folículo piloso (Roth et al., 2016). Em um estudo recente, Park et al. (2016) investigaram os 
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níveis de cortisol piloso como marcador biológico para estresse crônico e encontraram 

correlação significativa entre gravidade clínica da DAC e cortisol no pelo. 

Este trabalho teve como objetivo avaliar e comparar os níveis de cortisol piloso de cães atópicos, 

gravidade da doença e o impacto na qualidade de vida desses animais e de seus tutores, antes e 

após a interferência terapêutica com lokivetmab. A hipótese do presente estudo considera que 

cães atópicos apresentam menor gravidade dos sintomas, maior qualidade de vida e, 

consequentemente, níveis mais baixos de cortisol piloso após terapia com lokivetmab. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

2.1 Dermatite atópica canina 

  2.1.1 Conceito 

A DAC é uma doença multifatorial, que envolve anormalidades na função de barreira cutânea, 

inflamação da pele e hipersensibilidade a alérgenos ambientais, alimentares, bacterianos e/ou 

fúngicos (Marsella et al., 2012; Nuttall et al., 2013). Sua apresentação clínica pode ser afetada 

por várias condições, como genética do animal, meio ambiente, exposição a alérgenos e fatores 

desencadeantes da crise, como alimentos e microorganismos (Wilhem et al., 2011). 

             2.1.2 Prevalência 

Na dermatologia veterinária, a DAC atinge cerca de 20-30% da população canina (Marsella e 

De Benedetto, 2017).  É claramente uma doença hereditária, e o risco do cão desenvolvê-la é 

maior quando ambos os pais são atópicos, moderado quando apenas um dos pais é afetado e 

menor quando nenhum dos pais tem DAC (Tengvall et al., 2013; Ardesjö-Lundgren et al., 

2017).   

A prevalência racial é variável de acordo com a localização geográfica (Sousa e Marsella, 2001; 

Favrot, 2009). Raças puras são mais acometidas pela DAC, sendo esta mais descrita nas raças: 

boxer, chihuahua, yorkshire terrier, shar pei chinês, cairn terrier, west highland white terrier, 

scottish terrier, lhasa apso, shih tzu, fox terrier de pêlo duro, dálmata, pug, setters, boston terrier, 

golden retriever, labrador retriever, cocker spaniel, beagle, poodle, schnauzer miniatura, 

tervuren belga, bull terrier, chow chow,  pastor dos Pirineos, shiba inus, pastor alemão, pastor 

de Beauce, bulldog francês e inglês, e cães sem raça definida (Scott et al., 2001; Sousa e 

Marsella, 2001; Favrot et al., 2010a). Não parece haver predisposição sexual (Favrot et al., 

2010a).  

                                         2.1.3  Fisiopatogenia 

A patogênese da DAC é complexa e envolve vários fatores genéticos e ambientais (Marsella et 

al., 2012). É provável que uma barreira cutânea defeituosa permita a aderência microbiana, a 

penetração de proteínas alergênicas e o início de respostas inflamatórias e alérgicas anormais, 

assim como o aumento da perda de água transepidérmica (TEWL) (Olivry e Dunstun, 2015).  
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A DA é conhecida como forma extrínseca quando as características clínicas estão associadas a 

anticorpos IgE (Halliwell, 2006). No entanto, embora seja aceito atualmente que a IgE amplifica 

e aumenta a eficiência na captura do alérgeno bem como participa da resposta inflamatória em 

cães com DAC, a atopia também pode se manifestar na ausência de IgE detectáveis para 

alérgenos específicos. Alguns autores equivalem isso com o que é chamado de forma intrínseca 

da doença (Marsella et al., 2012). 

2.1.3.1 Alterações na barreira cutânea 

De acordo com a teoria "de fora para dentro", quando prejudicada, a epiderme leva a um 

aumento da penetração do alérgeno (Santoro et al., 2015), o que causa super estimulação da 

imunidade local, tanto inata quanto adaptativa (Elias et al., 2008). Evidências mais recentes 

sugerem que mudanças em alguns fatores podem estar associadas à perpetuação e ao 

desenvolvimento da DAC.  

O defeito da barreira cutânea pode se dever à expressão alterada de filagrina na pele de cães 

atópicos (Chervet et al., 2010) e a maior expressão das enzimas envolvidas no metabolismo 

dessa proteína, como caspase 14 (Fanton et al., 2017). Além disso, foram observadas mudanças 

na composição de ceramidas em cães com DA (Reiter et al., 2009; Yoon et al., 2011; 

Chermprapai et al., 2018), o que pode ser uma razão para a maior TEWL em pele lesionada e 

não lesionada desses animais (Shimada et al., 2009). Também foi notado que os alérgenos dos 

ácaros da poeira doméstica podem alterar a expressão e possivelmente a função dos 

corneodesmossomos e proteínas de junção, através da digestão proteolítica e/ou inflamação, 

facilitando a penetração de alérgenos através da epiderme (Olivry e Dunston, 2015). 

2.1.3.2 Alterações imunológicas 

O desenvolvimento da DAC depende de um gama de fatores, que podem incluir polarização de 

subpopulação de células T e degranulação alterada de mastócitos. Embora no passado os 

mastócitos fossem considerados os mais importantes na patogênese da DAC e responsáveis 

pela produção de mediadores da inflamação, várias outras células inflamatórias também 

desempenham papel no desenvolvimento da doença (Marsella et al., 2012). As células 

dendríticas e as de Langerhans, por exemplo, são responsáveis pelo processamento e 

apresentação de antígenos (Olivry et al., 1997); os linfócitos B, pela produção de anticorpos 
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reagínicos; e os linfócitos T auxiliares específicos para alérgenos, pela produção de citocinas, 

ativando as células B e outras células inflamatórias (Nuttall et al., 2002a; Nuttall et al., 2002b).  

Em cães predispostos ou com alteração na permeabilidade epidérmica, alérgenos podem 

penetrar na barreira cutânea e desencadear uma complexa reação imunológica (Marsella et al., 

2012). Inicialmente, na fase aguda da DAC, a resposta imune é dominada por células T helper 

(Th) do tipo 2 e envolve citocinas como IL-4, IL-5, IL-6, IL-13 e IL-31 (Marsella et al., 2012; 

Olivry et al., 2016).  

O desenvolvimento de inflamação crônica, no entanto, envolve resposta mista de células Th1, 

mediadores Th2, Th17 e Th22 (Olivry et al., 2016), possivelmente associada a auto trauma ou 

infecção secundária (Marsella et al., 2012), onde células CD4+ e CD8+, associadas aos 

linfócitos T, também estimulam a produção de várias citocinas como IL-13, IL-22 e interferon 

(IFN)-γ (Jassies-van der Lee et al., 2014), que por sua vez ativam as células monócito-

macrófago (Marsella et al., 2012). Essas citocinas de células T podem causar alterações 

deletérias na pele, como redução da expressão de proteínas de barreira, produtos 

antimicrobianos e fatores de aderência, bem como diminuição da viabilidade de queratinócitos 

e aumento da suscetibilidade a lesões cutâneas e infecções (Ong e Leung, 2006; Ogg, 2009). 

As citocinas de padrão Th1 e Th2 têm sido o foco de vários estudos. Uma citocina de interesse 

recentemente identificada é a IL-31 (Dillon et al., 2004).  A superexpressão de IL-31 

demonstrou estar associada à promoção de crescimento (Feld et al., 2016) e estimulação (Furue 

et al., 2019) de neurônios sensoriais, propiciando maior sensibilidade a estímulos mínimos de 

prurido, o que pode resultar em sua perpetuação.  

Os receptores para IL-31 são expressos constitutivamente na superfície de queratinócitos, 

eosinófilos e neurônios de pequeno diâmetro (Saleem et al., 2017). Esses são complexos 

heterodiméricos, compostos pelo receptor A de IL-31 (IL-31RA) e receptor da oncostatina M 

(OSMR) (Dillon et al., 2004; Zhang et al., 2008). A ligação de IL-31 ao seu receptor ativa as 

vias de sinalização nas células incluindo janus quinase (JAK)/ transdutores 

de sinal e ativadores de transcrição (STAT), fosfatidilinositol 3-quinase (PI3K)/ proteína 

quinase B (AKT) e proteína quinase ativada por mitogênio (MAPK) (Zhang et al., 2008). Além 

da indução do prurido, a via da IL-31 também estimula a liberação de mediadores e reduz a 

expressão das moléculas envolvidas na barreira da pele, como a filagrina, resultando em sinais 

cutâneos adicionais (Cornelissen et al., 2012). Em queratinócitos, foi observado que IL-31 
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parece induzir a parada do ciclo celular, resultando em redução de proliferação, que por sua vez 

leva a um desenvolvimento atípico da pele (Cornelissen et al., 2012; Singh et al., 2016; Bagci 

e Ruzicka, 2018; Furue et al., 2018) (Figura 1).  

 

Figura 1. Ilustração dos papéis hipotéticos da interleucina (IL) -31 em doenças de pele pruriginosas. 
A IL-31 é produzida principalmente por células T helper (Th) do tipo 2, embora as outras células 
imunes inatas também possam produzir IL-31. O receptor de IL-31 é amplamente expresso por vários 
tipos de células, incluindo nervos sensoriais periféricos, queratinócitos e células imunológicas. A 
ligação da IL-31 ao seu receptor nos neurônios sensoriais estimula o nervo, causando prurido. IL-31 
também está envolvida na disfunção da barreira cutânea e inflamação. Fonte: adaptado de Kabashima 
e Irie, 2021. 

 

Com base em seus papéis no desenvolvimento do prurido, déficits cutâneos e inflamação 

(Cornelissen et al., 2012; Singh et al., 2016; Furue et al., 2017; Bagci e Ruzicka, 2018; Furue 

et al., 2018), o direcionamento da via da IL-31 é um passo lógico no desenvolvimento de novos 

agentes farmacológicos (Kabashima e Irie, 2021).  
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              2.1.4 Sinais clínicos 

A maioria dos cães desenvolvem sinais de DA antes dos 3 anos de idade (Favrot et al., 2010a; 

Marsella e De Benedetto, 2017), e o início dos sintomas geralmente se dá entre 6 e 36 meses 

(Olivry et al., 2010). A característica fundamental da doença é o prurido, motivo mais comum 

para buscar atendimento veterinário (Nuttall et al., 2019), que pode aparecer antes de quaisquer 

outras alterações cutâneas e geralmente é responsivo ao tratamento com glicocorticóides 

(Favrot et al., 2010a). Além disso, cães com DAC podem apresentar variedade de lesões 

cutâneas primárias (eritema), secundárias (hiperpigmentação e liquenificação), ou provocadas 

pelo auto traumatismo para aliviar o prurido, como escoriações e alopecia auto induzida (Griffin 

e DeBoer, 2001) (figura 2). 

 

Figura 2. Lesões cutâneas características da dermatite atópica canina. 
A: eritema interdigital; B: eritema, hiperpigmentação, liquenificação 
e alopecia em região ventral; C: hiperpigmentação e liquenificação 
em pavilhão auricular; D: eritema e alopecia auto induzida em região 
dorsal. Fonte: arquivo pessoal.  
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Um estudo prospectivo realizado por Favrot et al. (2010a) demonstrou que cães atópicos são 

frequentemente afetados por infecções bacterianas ou fúngicas secundárias (66% e 33%, 

respectivamente) e otite externa (50%). Além disso, naquele estudo, as áreas do corpo mais 

comumente envolvidas em cães com DAC incluíam regiões distais dos membros, axilas, 

abdômen e orelhas, podendo também acometer face (região perilabial e periocular), patas 

dianteiras e flexor cubital (figura 3).  

 

 

Figura 3. Distribuição comum das lesões e prurido associados à dermatite atópica canina. Fonte: 
adaptado de Hensel et al., 2015.  

 
 
Para classificar as lesões da pele em ensaios clínicos no tratamento de cães com DA, escalas de 

gravidade são utilizadas. A mais atual, denominada índice de extensão e gravidade da dermatite 

atópica canina (CADESI)-04, foi proposta e validada por Olivry et al. (2014). Nessa escala de 

gravidade são avaliadas três lesões (eritema, liquenificação e alopecia/escoriação) em vinte 

sítios corporais tipicamente afetados em cães atópicos, onde são pontuadas de acordo com a 

severidade (0-nenhuma, 1-leve, 2-moderada e 3-severa). A pontuação máxima ao final da 

avaliação é de 180 e os pontos de referência propostos para lesões cutâneas leves, moderadas e 

graves da DAC são 10, 35 e 60, respectivamente.  

Para avaliação do prurido em cães com DA, vários métodos subjetivos têm sido relatados na 

literatura nas últimas décadas (Hill et al., 2007). A escala visual analógica de prurido (pVAS), 

desenvolvida por Hill et al. (2007) e validada por Rybnícek et al. (2009), combinou várias 

características favoráveis de escalas que tinham sido usadas anteriormente para marcar o 

prurido em cães. Nessa escala de gravidade do prurido, uma pontuação entre 0 e 1,9 é 

considerada a melhor aproximação de um "intervalo normal" (Rybnícek et al., 2009). 
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               2.1.5  Diagnóstico 

O diagnóstico depende da anamnese, dos sinais clínicos e da exclusão de outras possíveis causas 

de prurido (Hensel et al., 2015). O conjunto mais recente de critérios diagnósticos para DAC 

inclui coceira inicial sem lesões em cães jovens (≤ 3 anos de idade), infecções fúngicas crônicas 

ou recorrentes, estilo de vida intradomiciliar, patas frontais e regiões côncavas de pavilhões 

auriculares afetadas, e prurido responsivo à administração de glicocorticóides (Favrot et al., 

2010a). A menos que o cão tenha dermatite alérgica à picada de pulgas (DAPP) ou escabiose 

concomitantes, a região dorso-lombar e as margens das orelhas não são afetadas (Nuttall et al., 

2019).  

Alguns aspectos da DAC podem se assemelhar a outras dermatopatias e, para auxiliar no 

diagnóstico desta condição clínica, um subgrupo do Comitê Internacional de Doenças Alérgicas 

em Animais (ICADA) desenvolveu um conjunto de diretrizes que envolvem três abordagens 

distintas, mas complementares: 1 - eliminação de outras condições de pele com sinais clínicos 

que podem se assemelhar ou se sobrepor à DAC; 2 - interpretação detalhada das características 

históricas e clínicas da condição, onde podem ser utilizados como auxílio os critérios clínicos 

conhecidos como “critérios de Favrot” (Fravot et al., 2010a); e 3 - avaliação da reatividade 

cutânea pelo teste intradérmico (IDT) ou detecção de IgE pelo teste de sorologia para IgE 

específica para alérgeno (ASIS),  tradicionalmente chamado de “teste de alergia” (Olivry et al., 

2015). O objetivo principal desses testes é identificar os potenciais alérgenos que podem ser 

evitados ou formular uma imunoterapia específica para alérgenos (ASIT), não sendo 

recomendados como triagem para o diagnóstico de DAC (Hensel et al., 2015).  

As três principais condições de pele que causam prurido e precisam ser eliminadas para o 

diagnóstico correto de DAC são infestações por ectoparasitas, piodermite/ infecções fúngicas e 

alergia alimentar. As doenças causadas por ectoparasitas e infecções cutâneas são facilmente 

tratadas e geralmente remitem. Na maior parte do mundo, as infestações por pulgas e Sarcoptes 

scabiei são as mais importantes; no entanto, as infestações por outros insetos, como ácaros e 

piolhos também devem ser consideradas. A piodermite estafilocócica e as infecções por fungos 

causadas por Malassezia spp são as mais comuns da pele e das orelhas. O tratamento e o 

controle de infestações ectoparasitárias e infecções de pele permitirão avaliar qualquer coceira 

não resolvida. A alergia alimentar deve ser considerada em cães com prurido não sazonal na 

presença ou ausência de sinais do trato gastrointestinal. Tendo excluído ou eliminado essas 

causas potenciais, um diagnóstico de DA pode ser realizado (Nuttall et al., 2019). 



            23  

2.1.6  Tratamento         

A DAC é progressiva e a intervenção e o controle precoces são necessários para retardar o 

processo da doença. O objetivo do tratamento é melhorar a qualidade de vida do paciente e de 

seus tutores, apoiar e proteger o vínculo humano-animal e diminuir as crises de alergia, 

minimizando o custo e os efeitos adversos da medicação e a complexidade dos regimes de 

tratamento (Nuttall et al., 2019). É necessário avaliar e discutir com os tutores o benefício de 

cada intervenção recomendada, seus efeitos colaterais, sua facilidade de administração e o custo 

como modalidade única ou combinada.  

Para que haja o controle da DA, é importante o manejo do ambiente, evitando fatores 

desencadeantes conhecidos: alérgenos ambientais e/ou alimentares, mordidas, infecções e 

exposições a ectoparasitas. Glicocorticóides orais, ciclosporina e maleato de oclacitinib são 

eficazes para o tratamento da DAC crônica, concomitantemente ou após o controle de fatores 

desencadeantes conhecidos. Devem ser prescritos banhos semanais com xampus emolientes e 

suplementação ou dietas enriquecidas com ácidos graxos essenciais (EFAs), especialmente 

aqueles ricos em ômega-6. ASIT, terapia com interferons recombinantes e corticóides ou 

tracolimus tópicos para lesões localizadas e em curto período, também podem ser utilizados 

(Olivry et al., 2015).  

A DAC é uma síndrome com diferentes endotipos/ fenótipos clínicos e moleculares. Além 

disso, os cães atópicos podem exibir, ao mesmo tempo, lesões agudas (por exemplo, máculas/ 

manchas eritematosas) e lesões cutâneas crônicas (por exemplo, placas, liquenificação, 

hiperpigmentação) em diferentes locais do corpo (Olivry e Banovic, 2019). É necessário avaliar 

cada paciente para escolha do melhor protocolo de tratamento, que deverá ser personalizado 

para cada um deles.  

                        2.1.6.1 Lokivetmab – uma nova terapia biológica  

Em 2017, foi aprovado para uso em casos de  DAC o primeiro mAb caninizado, o anti IL-31, 

denominado lokivetmab (Olivry e Banovic, 2019). Essa nova terapia tem como alvo a IL-31, e 

atua extracelularmente ao direcionar e neutralizar essa interleucina antes dela se ligar ao seu 

receptor celular e desencadear a cascata pruriginosa (Santoro, 2019) (figura 4).  
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Figura 4. Mecanismo de ação do Cytopoint®. O 
lokivetmab bloqueia a interleucina 31 (IL-31) no 
meio extracelular, impedindo que a sinalização 
mediada por ela nos neurônios periféricos da pele 
cause prurido. Fonte: adaptado de Cytopoint®, 
Monografia Técnica, Zoetis, 2019. 

 
Essa terapia tem se mostrado eficaz para o controle de prurido na DAC, com o início de ação 

muitas vezes dentro de vinte e quatro horas (Moyaert et al., 2017). Um estudo demonstrou que 

a administração de lokivetmab resultou em redução do prurido induzido por IL-31 em cães por 

até oito semanas após uma única dose (Walters et al., 2015). Em outro estudo realizado por 

Szczepanik et al. (2020), a redução significativa do prurido e CADESI-04 foi encontrada após 

quatro semanas da aplicação do lokivetmab. Após doze semanas, a diminuição desses 

parâmetros não foi significativa, o que sugere que o efeito máximo dessa medicação seja obtido 

após a segunda aplicação. Portanto, é indicado tentar uma segunda dose caso haja uma má 

resposta inicial ao tratamento, e descontinuar o uso dessa terapia caso essa segunda aplicação 

não resulte em uma resposta satisfatória. 

Por agir apenas na IL-31, o lokivetmab não tem efeitos diretos sobre outras citocinas, e por isso 

é considerada uma terapia com maior segurança (Jackson e Forsythe, 2020). Um estudo 

demonstrou que duas doses mensais consecutivas de lokivetmab (1,0-3,3mg/kg) eram seguras 
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em uma população de 162 cães diagnosticados com DA, com base em efeitos adversos 

observados e resultados de patologia clínica (Michels et al., 2016). Essa medicação também foi 

administrada em cães atópicos com doenças concomitantes, como demodiciose, 

hiperadrenocorticismo, hipotireoidismo, diabetes mellitus, pancreatite, nefropatias e 

neoplasias, sem aparente interferência ou exacerbação do curso das doenças. Os efeitos 

adversos são incomuns, podendo incluir vômitos, diarreia, letargia, incontinência urinária e dor 

no local da aplicação (Souza et al., 2018). Outro ponto favorável é que, como é realizada de 

forma subcutânea e a cada quatro a oito semanas, a aplicação dessa medicação é particularmente 

útil para tutores que têm dificuldade em administrar medicação oral em seu animal.  

Entre os fármacos atualmente disponíveis, glicocorticóides e ciclosporina são aquelas com 

maior amplitude de ação, enquanto o lokivetmab têm como alvo um único mediador (Olivry e 

Banovic, 2019). Para aqueles cães com alterações crônicas significativas da pele e/ ou canais 

auditivos, o lokivetmab não é uma monoterapia ideal devido à falta de ação anti-inflamatória 

(Jackson e Forsythe, 2020). Por outro lado, esta medicação preveniu crises quando administrada 

antes de um desafio alérgico e mostrou ter efeitos positivos nos parâmetros de barreira cutânea, 

destacando a importância da IL-31 nas fases iniciais da cascata pruriginosa (Marsella, 2020). 

Portanto, o uso do lokivetmab é mais aconselhado na fase de manutenção, quando os sinais de 

inflamação já estão controlados, e para a prevenção da recorrência dos sinais clínicos (Olivry e 

Banovic, 2019). 

2.3  Impacto na qualidade de vida  

QV é o termo usado para avaliar o bem-estar geral e é definido como “o grau em que um 

indivíduo desfruta de sua vida” (Noli, 2019). A avaliação da QV é considerada um dos 

resultados mais importantes em ensaios clínicos em humanos (Freeman et al., 2005) e é usada 

com frequência na prática de cuidados primários (Calvert e Freemantle, 2003). Condições 

pruriginosas nesses pacientes, incluindo DAC, têm demonstrado repetidamente um impacto 

negativo na QV daqueles afetados (Reich et al., 2010; Tey et al., 2013; Reich et al., 2016). 

Em medicina veterinária, QV foi um conceito desenvolvido inicialmente para medir alguns 

aspectos não físicos da vida do animal, e para orientar decisões sobre tratamento agressivo ou 

eutanásia (Wojciechowska e Hewson, 2005). Pesquisas de QV já foram realizadas para várias 

doenças em cães, como dor crônica (Wiseman-Orr et al., 2004), doença renal (Yearley et al., 
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2004), cardiopatias (Freeman et al., 2005), osteoartrite (Hielm-Björkman, 2009) e câncer 

(Lynch et al., 2011).  

A característica crônica e muitas vezes severa da DAC, a investigação diagnóstica dispendiosa, 

crises clínicas frequentes e o tratamento ao longo da vida, é um desafio para os veterinários 

(Gedon e Mueller, 2018) e influencia profunda e negativamente a QV dos cães afetados e de 

seus tutores (Linek e Favrot, 2010). No entanto, apesar do prurido ser uma das condições 

dermatológicas que causam maior impacto na QV dos animais afetados, até pouco tempo havia 

apenas dois estudos avaliando a QV em cães com doenças de pele (Yazbek e Fantoni, 2005; 

Ahlstrom et al., 2010). No estudo realizado por Ahlstrom et al. (2010) foram avaliados QV, 

lesões e prurido antes e após intervenção com budesonida 0,025% tópica em cães atópicos. 

Curiosamente, a melhoria da QV foi significativa, embora quantitativamente inferior à de lesões 

e prurido, destacando a necessidade de avaliação da QV como ferramenta extra na avaliação 

das intervenções terapêuticas.  

Posteriormente, baseando-se em testes validados para medir QV em dermatologia humana 

(Finlay e Khan, 1994; Chren et al., 1996), dois grupos de pesquisadores desenvolveram e 

validaram questionários para avaliação da QV em cães com afecções dermatológicas: o 

primeiro limitado à DAC (Favrot et al., 2010b) e o segundo aplicável a todas as alterações de 

pele (Noli et al., 2011a). O questionário de Favrot et al. (2010b) utilizou como referência o teste 

humano Skindex (Chren et al. 1996), que se baseia em declarações em que os pacientes 

concordam ou discordam (seis opções de “discordo totalmente” a “concordo totalmente”). Já o 

questionário desenvolvido e validado por Noli et al. (2011a), utilizou como modelo o teste 

DLQI (Finlay e Khan, 1994), composto por perguntas com quatro respostas possíveis (de 

“nenhum(a)” a “muito”). Pareceu mais fácil para os tutores responder perguntas do que 

concordar ou discordar das afirmações (Noli et al., 2011a). 

Utilizando o questionário de QV desenvolvido por Favrot et al. (2010b), um estudo verificou 

que 48% dos tutores consideraram que a DAC de seus animais teve impacto na sua própria QV, 

e quanto maior a severidade das lesões e mais próxima sua relação com os animais, maior o 

impacto. Além disso, 73% dos tutores consideraram que a DAC impacta na QV relacionada à 

saúde de seus animais, e quanto maior a severidade das lesões e o prurido, maior esse impacto 

(Linek e Fravot, 2010).  
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Em outro estudo, foram avaliadas a QV de cães e seus tutores em diversas doenças 

dermatológicas, através do questionário anteriormente validado por Noli et al. (2011a). A DAC 

complicada com piodermite esteve colocada em terceiro lugar entre as que causam pior QV, 

ficando atrás apenas da escabiose e da pododermatite. Os principais aspectos da vida do cão 

afetados por doenças dermatológicas foram: sono, alimentação, humor, brincadeiras ou 

trabalho, hábitos, relacionamento com os tutores e outros cães, e distúrbios causados pela 

administração de terapias. Além disso, os tutores também tiveram baixa QV devido a problemas 

práticos como limpeza excessiva; perda de tempo; aspectos psicológicos: sentimento de culpa, 

frustração ou vergonha; perturbação da vida familiar normal e das relações interpessoais dentro 

ou fora da família; distúrbios do sono; distúrbios no relacionamento com o cão; gastos 

financeiros e desempenho reduzido do cão no trabalho (Noli et al., 2011b). 

Mais recentemente, um novo questionário sobre QV e sucesso de tratamento (TS) foi usado 

para avaliar a associação entre prurido e QV dos cães e seus tutores, antes e após a terapia com 

maleato de oclacitinib (Wright et al., 2018a; 2018b). O estudo realizado por Wright et al. 

(2018b) observou uma significativa associação entre prurido e QV, em que a QV, tanto dos 

animais quanto dos tutores, diminuiu com o aumento do prurido. No entanto, outro estudo 

realizado no mesmo ano, utilizando como terapia antipruriginosa o lokivetmab (Nguyen et al., 

2018), não obteve resultados semelhantes. Nesse estudo, apenas a QV dos tutores melhorou, e 

a QV dos cães permaneceu essencialmente a mesma.  Esta descoberta é incomum e contrasta 

com todos os trabalhos relatados anteriormente. Mais investigações são necessárias para a 

validação desta nova ferramenta de avaliação da QV e do TS (Noli et al., 2019). 

Atualmente, há vários estudos em dermatologia veterinária que utilizaram QV como parâmetro 

para a avaliação de intervenção terapêutica em cães com DA (Ahlstrom et al., 2010;  Noli et 

al., 2011b;  Litzlbauer et al., 2014;  Cosgrove et al., 2015; Noli et al., 2015; Muller et al., 2016); 

e diversos artigos foram publicados desde a validação do questionário de Noli et al. (2011a), 

utilizando-o para avaliação do sucesso de algumas terapias paralelamente aos escores clínicos 

(Noli et al., 2015; Maina e Cox, 2016; Muller et al., 2016; Noli et al., 2017; Matricoti e Noli, 

2018). Na maioria dos estudos, seguindo um tratamento, a QV costuma apresentar uma melhora 

quantitativamente menor que o prurido e as lesões cutâneas. Esta observação pode representar 

a consequência do ônus do tratamento e enfatiza a importância de medir a QV junto com os 

parâmetros clínicos (Noli, 2019). Acredita-se que medidas de QV são capazes de fornecer 
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informações extras úteis sobre o estado da doença, e que estas também devem ser usadas na 

prática clínica, pesquisas e ensaios clínicos (Ben-Gashir et al., 2004). 

2.4   Cortisol piloso 

O estresse (ambiental e psicológico) é um fator que afeta a homeostase, provocando mudanças 

comportamentais e no sistema imunológico. Um estudo realizado por Harvey et al. (2019), 

demonstrou que prurido e gravidade da doença em cães com DA estavam associados ao 

aumento da frequência de comportamentos problemáticas, como: montagem, mastigação, 

hiperatividade, coprofagia, implorar e roubar comida, busca de atenção, excitabilidade, higiene 

excessiva e capacidade de treinamento reduzida. Esses comportamentos foram considerados 

por biólogos comportamentais como um indicativo de estresse (Harvey et al., 2019). 

O estresse crônico interage com a saúde de forma bidirecional (Duric et al., 2016). Estudos com 

modelos murinos mostraram que a função de barreira cutânea anormal pode ser induzida por 

estresse emocional e pode ser revertida pela administração de ansiolíticos (Denda et al., 1998; 

Denda et al., 2000). A ligação entre sofrimento psicológico e a função de barreira cutânea 

também foi evidenciada em humanos, apoiando o paradigma fisiopatológico de estresse como 

um indutor de função epidérmica prejudicada (Garg et al., 2001). Logo, o estresse psicológico 

induzido por prurido alérgico perturbava ainda mais a função de barreira da pele promovendo, 

portanto, o agravamento das dermatopatias inflamatórias. É necessária uma investigação mais 

aprofundada, e a redução do estresse pode ser útil no tratamento de cães com DAC (Harvey et 

al., 2019). 

As respostas de defesa ao estresse estão relacionadas a alterações autonômicas, cognitivas, 

emocionais e comportamentais. Em condições normais, quando um desafio ou uma ameaça são 

percebidos, o eixo hipotálamo-hipófise-adrenais (HHA) é ativado, resultando no aumento dos 

hormônios glicocorticóides, sendo o cortisol o de maior importância. Este é sintetizado nas 

células do córtex das glândulas suprarrenais, sendo controlado pelo hormônio 

adrenocorticotrófico (ACTH), o qual é, por sua vez, sintetizado na adenohipófise. Após o 

desafio ser resolvido, os níveis de cortisol retornam aos padrões basais; caso sua secreção não 

estabilize, o nível de cortisol se torna prejudicial (Hodgson et al., 2004). Essas respostas 

fisiológicas, especialmente em condições de estresse crônico, são difíceis de medir.  
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Nos cães, o aumento do nível de cortisol pode indicar estresse agudo devido a estímulos 

repentinos e temerários, e é possível determinar em tempo real suas variações através de 

mensurações no sangue e na saliva (Hydbring-Sandberg et al., 2004). Nessas amostras, os níveis 

de glicocorticóides são "pontuais" e altamente variáveis, ainda que no mesmo indivíduo, sendo 

fortemente afetados pelo período do dia, ingestão de alimentos e qualquer perturbação 

ambiental que possa ter ocorrido pouco antes da amostragem. Por outro lado, valores de cortisol 

obtidos na urina ou amostras fecais refletem períodos um pouco mais longos da atividade HHA 

como, por exemplo, até vinte e quatro horas para a urina (Davenport et al., 2006). Deste modo, 

o cortisol sanguíneo, salivar, urinário e fecal refletem medidas momentâneas, e para medir a 

secreção de cortisol em longo prazo, indicando possível estresse crônico, são necessárias 

múltiplas coletas de amostras. Um método não invasivo, atualmente considerado um indicador 

promissor da atividade do eixo HHA em longo prazo, é a mensuração do cortisol incorporado 

ao folículo piloso (Roth et al., 2016).  

O cortisol piloso tem sido extensivamente estudado nos últimos anos e correlaciona-se 

positivamente com os níveis de cortisol nas fezes (Accorsi et al., 2008) e na saliva dos cães 

(Bennett e Hayssen, 2010). Um estudo demonstrou também que a imunorreatividade do cortisol 

piloso foi menos variável em relação à saliva e fezes de cães alojados em condições constantes 

ao longo de 3 meses (Bryan et al., 2013).  

A mensuração de cortisol no pelo tem algumas vantagens quando comparada a de outros tipos 

de amostras. Sua mensuração no soro ou plasma sanguíneo não só envolve punção venosa, que 

pode representar estresse adicional com a contenção, o que pode facilmente confundir a 

confiabilidade da avaliação (Davenport et al., 2006). Já a amostragem de pelo é não invasiva, 

indolor, fácil de armazenar, mesmo que por longos períodos, e pode refletir a resposta ao 

estresse crônico durante meses, pois não é influenciada pela variação circadiana (Sauvé et al., 

2007; Gow et al., 2010). E, ainda que a amostragem de pelo possa exigir a contenção do animal 

em certos casos, o estresse potencialmente experimentado durante essa situação não afetará a 

concentração de cortisol na amostra coletada (Mastromonaco et al., 2014). 

O mecanismo de como o cortisol se incorpora ao pelo ainda não é claro (Park et al., 

2016).  Sabe-se que substâncias carreadas pelo sangue são capazes de difundir dos capilares 

para as células do folículo piloso e, subsequentemente, tornam-se depositados na haste do pelo 

(Cone, 1996). Tal difusão é ampliada pela alta solubilidade a lipídios e baixa ligação às 

proteínas, sugerindo deposição preferencial de não ligadas em comparação com moléculas de 
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analito ligadas a proteínas. Por este motivo, as concentrações de esteróides medidas no pelo 

devem, assim como as concentrações medidas na saliva, refletir a fração “livre” ou não ligada 

de esteróide presentes na circulação. Outro ponto, é que praticamente todas as substâncias que 

podem ser encontradas no sangue também podem ser secretadas no suor e sebo, o que 

normalmente acabam na superfície do pelo (Davenport et al., 2006). Portanto, atualmente é 

aceito que o cortisol penetra nos folículos através da difusão passiva do sangue que os alimenta 

e, potencialmente, das glândulas écrinas e sebáceas circundantes (Meyer e Novak, 2012). Outra 

possibilidade é que os próprios folículos pilosos possam produzir cortisol localmente 

(Mesacorva et al., 2017). 

Para a coleta de amostras, os pelos devem ser cortados ou raspados próximo da pele ao invés 

de serem arrancados, de modo a evitar a inclusão de folículos inteiros na amostra e uma possível 

contaminação através do sangue (Mesacorva et al., 2017).  Para evitar a contaminação de fatores 

externos durante a análise, é necessário realizar a lavagem dos pelos antes da extração do 

cortisol. Em um estudo pioneiro em animais, Davenport et al. (2006) validaram o método mais 

apropriado de lavagem e extração do cortisol piloso de macacos-rhesus, e adotaram um 

procedimento padrão de lavar todas as amostras de pelo duas vezes com isopropanol antes da 

extração. Nesse mesmo trabalho, os autores mostraram que as concentrações de cortisol não 

diferiram entre as porções proximal e distal da haste do pelo, e que o cortisol piloso é sensível 

a um estressor prolongado. 

Em um estudo mais recente, Park et al. (2016) investigaram os níveis de cortisol piloso em cães 

como um marcador biológico para estresse crônico e encontraram correlação significativa entre 

gravidade clínica da DAC e cortisol no pelo. O nível de cortisol piloso do grupo com DAC 

apresentou aumento significativo (16,25 ± 2,86 pg/mg) em comparação ao grupo controle 

saudável (5,65 ± 1,28 pg/mg). O grupo de atópicos também foi subdividido em categorias, de 

acordo com severidade das lesões (pontuação do CADESI-03), e os níveis médios de cortisol 

piloso foram 8,56 ± 1,1, 14,76 ± 4,32 e 19,85 ± 4,74 pg/mg nos grupos leve, moderado e grave 

de DAC, respectivamente. Uma correlação positiva significativa foi identificada entre os níveis 

de cortisol piloso e escore CADESI-03 nos pacientes com DA, concluindo que o desconforto 

físico ocasionado pela doença pode afetar a QV dos indivíduos acometidos. A partir disso, os 

autores sugeriram a análise do cortisol piloso como um método objetivo para dimensionar a QV 

dos pacientes com DAC. 
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A maioria dos estudos existentes avalia o impacto dos sinais e tratamentos da DAC na QV dos 

cães e de seus tutores. No entanto, não há trabalhos que associam o nível de cortisol piloso à 

gravidade dos sintomas (CADESI-04 e pVAS) e à QV de cães atópicos, por meio de 

questionários validados, e após terapia com lokivetmab. A mensuração de um biomarcador 

eficaz na avaliação de estresse de longo prazo em pacientes com DAC, aliado à percepção da 

sua QV através de questionários respondidos por seus tutores, torna a estimativa da QV mais 

fidedigna. Dessa forma, espera-se que o médico veterinário possa utilizá-la como uma 

ferramenta de medição adicional para averiguar o sucesso terapêutico de suas intervenções em 

pacientes atópicos. Investigações são necessárias para elucidar a possibilidade da inter-relação 

entre a farmacoterapia usada para controlar os fatores desencadeantes da DAC e os níveis de 

cortisol piloso. 

3  OBJETIVO GERAL 
 

Avaliar e comparar a gravidade da doença, qualidade de vida e níveis de cortisol piloso em cães 

portadores de dermatite atópica após terapia com lokivetmab. 

4 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

• Avaliar e comparar a associação da gravidade da doença e qualidade de vida do animal e 

seu tutor após o tratamento com lokivetmab. 

• Avaliar e correlacionar a associação da concentração de cortisol piloso do cão atópico e 

sua qualidade de vida.  

• Avaliar a associação da concentração de cortisol piloso do cão atópico e a gravidade da 

doença. 

• Avaliar e comparar a concentração de cortisol piloso do cão atópico antes e após o uso de 

lokivetmab.   

5 MATERIAL E MÉTODOS 

O presente estudo foi conduzido após a aprovação da Comissão de Ética no Uso de Animais 

(CEUA) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG) e da Comissão Nacional de Ética 

em Pesquisa (CONEP), sob o protocolo 175/2019 e Certificado de Apresentação de Apreciação 

Ética (CAAE) de número 89680318.6.0000.5149, respectivamente (anexo I e II). Além disso, 

todos os tutores dos animais selecionados para o estudo assinaram o termo de consentimento 

livre e esclarecido (TCLE), conforme anexo III. 
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5.1 Animais 

Foram avaliados 10 cães com dermatite atópica (5 machos e 5 fêmeas) provenientes da rotina 

clínica do serviço de  dermatologia do Hospital Veterinário da Escola de Veterinária da UFMG. 

O diagnóstico da DAC foi realizado por meio da anamnese (histórico), dos critérios de Favrot 

(Fravot et al., 2010a; figura 5), e por exclusão de outras doenças pruriginosas. Antes do 

diagnóstico definitivo de DAC, todos os cães receberam controle de ectoparasitas e passaram 

por dieta hipoalergênica restritiva com proteína hidrolisada por no mínimo oito semanas. 

Alterações clínicas secundárias, como infecções bacterianas e fúngicas, foram previamente 

tratadas para que não influenciassem na graduação das lesões (CADESI-04) e prurido (pVAS).  

Critérios de Favrot 
 

(5 critérios: 85,4% de sensibilidade; 79,1% de especificidade. 6 critérios: 58,2% de 
sensibilidade; 88,5% de especificidade) 

 Início dos sinais clínicos antes dos 3 anos de idade 

 Cães que vivem no interior da casa 

 Prurido responsivo à glicocorticoides 

 Infecções crônicas ou recorrentes por leveduras 

 Extremidades dos membros anteriores afetadas 

 Pavilhões auriculares afetados 

 Margem dos pavilhões auriculares não afetadas 

 Região dorso lombar não afetada 

Figura 5. Critérios propostos por Favrot et al. (2010a) para auxílio no diagnóstico da 
dermatite atópica canina. 

 

O critério de exclusão foi a identificação de doenças sistêmicas ou graves, além da dermatite 

atópica. Animais em uso ou que usaram corticóides orais ou tópicos a menos de três meses do 

estudo também foram excluídos (Park et al., 2016). Pacientes em tratamento prévio com 

maleato de oclacitinib, antibióticos, antifúngicos e produtos tópicos livres de glicocorticóides 

foram incluídos no estudo.   

Todos os pacientes receberam pela primeira vez a aplicação de lokivetmab e, aqueles em terapia 

prévia com maleato de oclacitinib (Apoquel; Zoetis), ficaram duas semanas sem o fármaco 
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antes da primeira aplicação. Além do tratamento com lokivetmab, todos os cães receberam 

banhos terapêuticos semanais de acordo com sua necessidade individual, com xampu 

antisséptico ou hidratante. Os tutores foram orientados a manter a dieta habitual, manejo e 

ambiente sem alterações durante o estudo.   

5.2 Procedimentos 

Todos os cães portadores de DA foram submetidos previamente a avaliação constituída por 

exame clínico, seguido por exames complementares de sangue (hemograma, perfil renal, 

hepático e proteinograma). Os pacientes atópicos selecionados para o estudo receberam, então, 

duas doses de lokivetmab por via subcutânea nos seguintes momentos: momento 0 (M0) – início 

do tratamento, e momento 1 (M1) – 28 dias após o início do tratamento. Cães pesando 2,3 a 

4,5kg receberam 10mg de lokivetmab, 4,6-9,1 kg – 20 mg, 9,2-13,6 kg – 30 mg, conforme 

indicação do fabricante. A dose mínima administrada foi de 2,2mg/kg de peso corporal (média 

de 2,6 mg/kg de peso corporal).   

No M0, M1 e momento 2 (M2) – 56 dias após o início do tratamento, foram realizadas 

avaliações da gravidade da doença através da intensidade das lesões e prurido, pelo CADESI-

04 (Olivry et al., 2014) e pVAS (Hill et al., 2007), respectivamente. Em todos os momentos, os 

tutores responsáveis também foram solicitados a responder um questionário de QV, adaptado 

de Noli et al. (2011a), e foram realizadas coletas de pelo dos cães para posterior mensuração do 

cortisol piloso. No M2, alguns cães permaneceram com a terapia com lokivetmab, e os que 

tiveram resposta insatisfatória ou inferior à resposta ao maleato de oclacitinib, de acordo com a 

percepção do tutor, mudaram de tratamento (quadro 1).  

Quadro 1. Momentos em que os animais receberam as aplicações do lokivetmab e onde foram realizadas 
as avaliações da gravidade da doença (CADESI-04 e escala visual analógica de prurido), aplicação do 
questionário de qualidade de vida e coleta de pelos. 

M0 (0 dias) M1 (28 dias) M2 (56 dias) 

1ª aplicação do lokivetmab 2ª aplicação do lokivetmab - 

CADESI-04 e escala visual 
anaógica de prurido 

CADESI-04 e escala visual 
analógica de prurido 

CADESI-04 e escala visual 
analógica de prurido 

Aplicação do questionário de 
qualidade de vida 

Aplicação do questionário de 
qualidade de vida 

Aplicação do questionário de 
qualidade de vida 

Coleta de pelo Coleta de pelo Coleta de pelo 
 CADESI-04, índice de extensão e gravidade da dermatite atópica. 
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5.2.1  Gravidade das lesões 
 

O CADESI-04 foi realizado sempre por três avaliadoras experientes e previamente treinadas. 

Três lesões - eritema, liquenificação e alopecia/escoriações - foram avaliadas em vinte sítios 

corporais tipicamente afetados em cães atópicos, e pontuadas de acordo com a gravidade: 0-

nenhuma, 1-leve, 2-moderada e 3-severa; conforme ilustrado na figura 6. 

 

 
Figura 6. Classificação de lesões pelo índice de extensão e gravidade da dermatite atópica   

(CADESI)-04. Fonte: adaptado de Olivry et al., 2014. 

Os valores foram, então, registrados em uma ficha (figura 7) e somados. O valor final 

considerado foi a média das somas dos registros das três avaliadoras. A pontuação poderia 

chegar a 180 e os pontos de referência para lesões cutâneas leves, moderadas e graves da DAC 

foram: 10, 35 e 60, respectivamente (Olivry et al., 2014) .  
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CADESI-04 (ICADA) Eritema Liquenificação Escoriação e/ou 

alopecia 

TOTAL 

Área perilabial  

(esquerda e direita combinadas) 

1     

Pavilhão medial 

(região côncava) 

esquerdo 2     

direito 3     

Axila esquerda 4     

direita 5     

Patas dianteiras  

(lado dorsal e palmar combinados) 

esquerda 6     

direita 7     

Patas traseiras  

(lado dorsal e plantar combinados) 

esquerda 8     

direita 9     

Flexor cubital 

 (dobras do cotovelo) 

esquerdo 10     

direito 11     

Metacarpo palmar  

(do carpo ao metacarpo) 

esquerdo 12     

direito 13     

Flanco esquerdo 14     

direito 15     

Área inguinal  

(virilha) 

esquerda 16     

direita 17     

Abdômen 18     

Períneo (da vulva/escroto ao ânus) 19     

Cauda ventral (proximal) 20     

Graduar cada lado e cada tipo de lesão (nenhuma: 0; 

leve: 1; moderada: 2; severa:3. 
Escore total (20x3x3=180)  

Figura 7. Ficha de graduação de lesões pelo índice de extensão e gravidade da dermatite atópica   

(CADESI)-04. Fonte: adaptada de Olivry et al., 2014. 
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5.2.2    Prurido 

Para avaliação do prurido, os tutores foram solicitados a marcar na pVAS (figura 8), o ponto 

que mais representasse seu animal naquele momento, de acordo com sua percepção.  

 
 Figura 8. Escala analógica visual de prurido. Fonte: adaptada de Hill et al., 2007. 

Após a marcação, outra escala, agora numerada (B), foi sobreposta à assinalada pelo tutor (A), 

conforme demonstrado na figura 9, e o valor encontrado foi registrado. Todos os indivíduos 

foram subsequentemente agrupados empiricamente, com base na gravidade do prurido, em 

muito graves (>8-10), graves (>6-8), moderados (>4-6) e leves (≥2-4). Foi considerado 

intervalo normal uma pontuação entre 0 e 1,9 (Rybnícek et al., 2009). 
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Figura 9. Escala analógica visual de prurido. Fonte: adaptada de Rybnícek et al., 2009. 

5.2.3 Questionário de qualidade de vida 

Os responsáveis pelos animais foram solicitados a preencher, em todos os momentos, um 

questionário fechado qualitativo com perguntas escalonadas (figura 10), no intuito de avaliar o 

impacto da DA na vida dos cães, dos próprios tutores e de suas famílias, o qual foi adaptado de 

Noli et al. (2011a). As respostas foram pontuadas em: 0, nenhum(a); 1, um pouco; 2, moderado; 

e 3, muito. Os questionários foram respondidos por apenas um tutor de cada cão, priorizando 

sempre o mesmo. As 15 questões foram subdivididas da seguinte forma: uma questão sobre a 

severidade geral da doença (S), escore 0 a 3; sete questões sobre a QV do cão (QoL1), escore 

total de 0 a 21; e sete questões sobre a QV do tutor (QoL2), escore total de pontuação de 0 a 21. 

Os pontos foram então somados (total de 0 a 45), e quanto maior a pontuação menor a QV dos 

animais e de seus tutores. Os limites de pontos para QoL1 e QoL2 considerados para cães 

saudáveis foram 2 e 5 pontos, respectivamente (Noli et al., 2015). 
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Questionário sobre a qualidade de vida de cães com doença de pele e seus tutores 
Este questionário lida com o impacto da doença de pele do seu cão na qualidade de vida dele e na de seus tutores e sua família na 
última semana. Por favor, leia atentamente as perguntas e assinale apenas uma resposta. 

1. Qual a gravidade e perturbação da doença do seu cão? 
□ Nenhuma                 □ Um pouco              □ Moderada              □ Muito 
 
2. Qual foi o impacto da doença do seu cão em seu comportamento e humor? (mais preguiçoso, mais nervoso, mais agressivo, etc.) 
□ Nenhum                   □ Um pouco              □ Moderado              □ Muito 
 
3. Quanto o sono do seu cão foi perturbado pela doença? 
□ Nenhum                   □ Um pouco              □ Moderado              □ Muito 
 
4. Quanto as refeições do seu cão foram perturbadas pela doença? (não tem apetite, coça durante as refeições, não gosta de comida 
especial, etc.) 
□ Nenhum                   □ Um pouco              □ Moderado              □ Muito 
 
5. Quanto as atividades de brincar ou de trabalho do seu cão foram perturbadas pela doença? (é mais preguiçoso, nervoso, com 
coceira, etc.) 
□ Nenhum                   □ Um pouco               □ Moderado              □ Muito 
 
6. Qual foi o impacto da doença do seu cão em seu relacionamento com você, os outros membros da família ou outros cães? (devido 
a alterações de humor, presença de lesões na pele, etc.) 
□ Nenhum                   □ Um pouco              □ Moderado               □ Muito 
 
7. Quanto a doença do seu cão mudou seus hábitos? (mudança de lugar onde é permitido dormir, viver, comer, modo que caminha,  
etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
8. Quanto o cão foi perturbado pela administração de terapias (xampus, sprays, comprimidos, gotas, injeções, limpeza de ouvido, 
etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
9. Quanto tempo você perdeu pela doença do seu cão? (administração de terapias, lavagem, limpeza doméstica, cozinha, consultas 
veterinárias, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
10. Qual o efeito da doença do seu cão no cansaço? (limpeza extra, cozinhar, lavar, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
11. Quanto as suas atividades habituais e ⁄ ou as da sua família foram perturbadas pela doença do seu cão? (lazer, férias, passeios, 
trabalho, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco              □ Moderado               □ Muito 
 
12. Qual foi o impacto da doença do seu cão nas suas despesas? (custo do tratamento, veterinário, etc.)  
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
13. Quanto efeito a doença do seu cão teve em causar sofrimento emocional (sensação de culpa, impotência, tristeza, 
arrependimento, ansiedade, incômodo, desgosto, raiva, frustração, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
14. Quanto desconforto físico/inquietação você sentiu devido à doença do seu cão? (odor ofensivo, sensação de sujeira em casa, 
incômodo estético, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 
 
15. Qual foi o impacto da doença do seu cão na relação entre os membros da família? (entre cônjuges, pais e filhos, parentes e 
amigos, etc.) 
□ Nenhum                    □ Um pouco             □ Moderado               □ Muito 

 

Figura 10. Questionário sobre a qualidade de vida de cães com doença de pele e seus tutores. Fonte: 
adaptado de Noli et al., 2011a. 
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5.2.4 Cortisol piloso 

Foram realizadas coletas de pelo dos cães em todos os momentos, e mensuração do cortisol de 

todas essas amostras. Os pelos foram colhidos da região isquiática esquerda (área quadrada com 

lados de 5 cm) a partir de cerca de 0,5 mm da pele com máquinas de tosa Oster® e lâminas de 

numeração 40 (figura 11). Após coleta, as amostras foram armazenadas em frascos de plástico 

hermeticamente fechados, devidamente identificados, em ambiente seco, escuro, à temperatura 

ambiente e sem contato com a luz solar até a análise, seguindo as recomendações da Society of 

Hair Testing (Cooper et al., 2012). 

 

Figura 11. Coleta de pelo da região isquiática esquerda para posterior mensuração de cortisol 
piloso em um cão com dermatite atópica. Fonte: arquivo pessoal.    

 

5.2.4.1  Extração e mensuração do cortisol piloso 

A lavagem dos pelos e a extração de cortisol foram baseadas no protocolo de Davenport et al. 

(2006) e Kirschbaum et al. (2009) . As amostras foram pesadas (140-50 mg) e colocadas em 

tubos Falcon de 15 ml, onde foram adicionados 2,5 ml de isopropanol e misturados 

suavemente por 3 minutos. Os sobrenadantes foram, então, retirados e a lavagem repetida por 

mais uma vez, totalizando duas lavagens com isopropanol. As amostras foram mantidas em 
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temperatura ambiente para secagem por cinco dias. Após secos, os pelos foram picados com 

uma lâmina de bisturi em pequenos fragmentos (+-1mm). Então, foram transferidos 50mg de 

cada amostra para microtubos de 2ml e adicionados 1,5 ml de metanol absoluto. Em seguida, 

os microtubos foram girados por vinte e quatro horas para a extração de esteróides. Após, as 

amostras foram centrifugadas a 2.000 rpm/10 min e, então, foram tranferidos 1 ml dos 

sobrenadantes transparentes para novos microtubos. O álcool foi evaporado a 60ºC em uma 

estufa, até as amostras estarem completamente secas (+-3h). Uma amostra controle contendo 

1 ml de metanol foi colocada em um microtubo sem pelo e também analisada. As amostras de 

extratos secos e controle foram, posteriormente, enviadas ao laboratório comercial para 

dosagem de cortisol (Tecsa Laboratórios SA- Belo Horizonte/ Brasil). No laboratório, foram 

adicionados 400µl de tampão fosfato aos extratos secos e as amostras foram homogeneizadas 

em vórtice por 20seg. Então, foram retirados 20µl da amostra para determinação do cortisol 

pelo método de quimioluminescência através do sistema IMMULITE2000 (Siemens), 

previamente validado para espécie canina (Tecsa Laboratórios SA- Belo Horizonte/ Brasil). 

Os resultados foram convertidos de ng/mL a pg/mg para análise estatística. 

 

Figura 12. Etapas de extração e mensuração do cortisol piloso. 1– lavagem dos pelos duas vezes com 
2,5ml de isopropanol; 2– secagem em temperatura ambiente por cinco dias; 3- pelos secos picados em 
pequenos fragmentos (+-1mm) e, em seguida, adicionados a 1,5ml de metanol absoluto para extração 
do cortisol por vinte e quatro horas; 4- secagem do metanol a 60ºC em uma estufa; 5- mensuração do 
cortisol piloso do extrato seco pelo método de quimioluminescência. 
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6 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

Para testar as diferenças entre os três momentos das variáveis: índice CADESI-04, pVAS, 

cortisol piloso e perguntas do questionário de QV; foram ajustados modelos de equações de 

estimativas generalizadas para cada variável resposta. Estes modelos de regressão são 

adequados a dados com realização de medidas repetidas no mesmo indivíduo ao longo do 

tempo, sendo bastante flexíveis quanto à distribuição de probabilidade da variável resposta 

(Guimarães e Hirakata, 2012). Foi ajustado um modelo separado para cada variável resposta 

mensurada, sendo que o momento foi utilizado como preditor (variável independente). Para 

todas as variáveis foi utilizada uma estrutura de autocorrelação temporal de simetria composta.  

Após o ajuste do modelo, testaram-se as diferenças entre os momentos de forma global e 

calcularam-se os valores médios e seus respectivos intervalos de 95% de confiança para cada 

momento. Também foram aplicados testes de comparações múltiplas (pairwise). Para estes 

testes aplicou-se a correção de Tukey. Foram consideradas diferenças significativas quando 

ambos os testes foram concordantes, isto é, apenas quando o teste global reportou um valor p 

significativo e o teste de comparações múltiplas evidenciou pelo menos uma dupla diferente 

entre si. 

Para a avaliação das correlações entre as respostas dos questionários de QV e as concentrações 

do cortisol piloso, foi calculada a correlação não paramétrica de Spearman para cada dupla de 

variáveis cuja relação deveria ser avaliada. Também foram avaliadas as diferenças entre os dois 

grupos de tipos de pelos. Para isso, a estrutura temporal foi desconsiderada e aplicou-se um 

teste t de Student com a variável cortisol piloso logaritmizada. 

Todas as análises estatísticas foram realizadas por meio do software R versão 3.6.1 (R Core 
Team, 2019). Em todo trabalho assumiu-se o nível de significância de 5%. 

 

7 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Um total de 10 cães (5 fêmeas e 5 machos) preencheram os critérios de inclusão (quadro 2), 

sendo 8 castrados (4 fêmeas e 4 machos) e 2 não castrados (1 fêmea e 1 macho). A idade e o 

peso dos animais variaram de 6,15+- 4,85 anos e 6,75± 2,85 kg, respectivamente. As raças 

avaliadas foram: Shih Tzu (4), Pug (2), Bulldog francês (1), Lhasa Apso (1), Sem Raça Definida 

(1) e Yorkshire terrier (1). O comprimento dos pelos foi classificado como curto (3/10) ou 

longo (7/10), e as cores de prevalência da pelagem foram agrupadas em clara (9/10) e escura 
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(1/10). Todos os cães atópicos selecionados se encontravam com lesões cutâneas leves, com 

pontuações entre 10 e 35 no CADESI-04 (Olivry et al., 2014), no momento da primeira 

aplicação do lokivetmab (M0).  

Quadro 2. Dados demográficos de 10 cães com dermatite atópica canina, provenientes da rotina clínica 
do serviço de dermatologia do Hospital Veterinário da Escola de Veterinária da Universidade Federal 
de Minas Gerais 

Raça Shih Tzu Pug Bulldog 

francês 

Lhasa Apso SRD Yorkshire 

terrier 

Total 

Nº 4      2 1  1          1 1 10 

Idade (anos) 6,8+- 4,2   4,75+- 

1,75 

4        6,1          1,3 3,2 6,15+-

4,85 

Peso (kg) 7,7+-1,1    8,625+-

0,625 

8,6        9,6          9,4 3,9  6,75+-  

2,85 

Sexo (F/M)      1/3        1/1         1/0  1/0          0/1 1/0     5/5 

Castrado (N/S)      1/3 1/1 0/1  0/1          0/1 0/1     2/8 

Comprimento do 

pelo (Nº) 

Longo (4)  Curto (2) Curto (1) Longo (1) Longo (1) Longo (1) Longo (7) 

Curto (3) 

Cor prevalente   

da pelagem (Nº) 

Clara (4)  Clara (2) Clara (1)     Clara (1) Clara (1) Escura (1) Clara (9) 

Escura 

(1) 

 SRD, Sem Raça Definida; F, fêmea; M, macho; N, não; S, sim.  

 

O tratamento com glicocorticóides foi proibido durante o estudo; entretanto, outros 

medicamentos, como: antibióticos e antifúngicos orais e tópicos, e anti sépticos e anti-

inflamatórios tópicos, foram permitidos (quadro 3). Alguns dos cães incluídos no estudo não o 

teriam concluído sem uso dessas outras terapias.  A explicação mais plausível seria uma 

melhora limitada dos sinais clínicos, devido a intercorrências secundárias à DAC, o que não 

seria suficiente para conduzir a uma melhora nos escores de prurido e QV proeminentes o 

suficiente para ser notada pelos tutores.  

 

 

 

 



            43  

Quadro 3. Intercorrências observadas nos cães com dermatite atópica em cada momento e terapias 
utilizadas.  

Cão         Raça               Sexo         Momento                       Intercorrência                                         Terapia utilizada 

  1         Shih tzu                F                 M2                     Otite externa por levedura              Solução otológica de miconazol 2%  

  2             Pug                   M        Entre M0 e M1        Dermatite de dobras faciais          Lenços umedecidos de clorexidina 2% 

  4            SRD                   M                M1                        Piodermite superficial                                Cloresten® xampu 

  5    Bulldog Francês       F                 M2                        Piodermite superficial              Hexadene® xampu + antibioticoterapia  

  9        Shih Tzu                M                M1                    Otite externa por bacilos          Solução otológica de ciprofloxacina 0,35%                                                                                                                        

                                                                                                                                                              + óleo de melaleuca 1% 

 10       Shih Tzu                M                M0                    Otite externa por bacilos       Solução otológica de ciprofloxacina 0,35% 

 F, fêmea; M, macho; M0, momento 0; M1, momento 1; M2, momento 2.  

 

As intercorrências mais comuns relatadas nos cães ao longo o estudo foram: otite externa (3/10), 

duas por bactéria e uma por levedura, e piodermite superficial (2/10) (figura 13), ambas comuns 

em DA (Griffin e DeBoer, 2001). 

 

Figura 13. Intercorrências mais frequentes relatadas nos cães com dermatite atópica 
ao longo do estudo. A- otite externa; B- piodermite superficial. Fonte: arquivo pessoal.  
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Com relação a melhora dos sinais clínicos dos pacientes, as pontuações do CADESI-04 pré-

terapia (M0), em um intervalo de 0-180, variaram de 14,33 a 32,33 (média de 23,3, DP 7,1), 

enquanto as pontuações após primeira aplicação (M1) do lokivetmab variaram de 5 a 55 (média 

25,7, DP 14,0), e de 6,66 a 40 (média 25,6, DP 10,1) após segunda aplicação (M2). Um paciente 

entrou em remissão, apresentando CADESI-04 menor que 10 nos dois momentos subsequentes 

à primeira e segunda aplicação do lokivetmab (tabela 1).  

 
Tabela 1. Valores do CADESI-04 (0 a 180) e pVAS (0 a 10) encontrados antes (momento 0), 28 dias 
(momento 1) e 56 dias (momento 2) após início da terapia com lokivetmab em 10 cães com dermatite 
atópica. Em destaque, cão que apresentou remissão da doença após o uso da medicação.  

                                                                     Momento 0                    Momento 1                  Momento 2        

Cão        Raça            Sexo    Idade     Peso         CADESI-04       pVAS             CADESI-04        pVAS           CADESI-04         pVAS 
                                                 (ano)      (kg) 

  1        Shih tzu             F         2,6         6,6                 28,33             7,6                     55,00             5,5                   34,33              4,8          

  2            Pug               M         3,1         9,3                 32,33             8,2                     32,66             6,1                   33,66              5,9          

  3       Yorkshire           F         3,2         3,9                 21,66             6,7                     14,66             4,0                   15,33              5,8          

  4           SRD               M        1,3          9,4                 17,33             6,2                       5,00             2,8                     6,66              2,9          

  5    Bulldog Francês   F         4,0         8,6                 30,00             9,8                     29,33             5,5                   29,33              6,2        

  6             Pug               F         6,4         8,0                 15,33             9,6                     19,66             6,6                   16,66              5,8        

  7         Shih tzu           M         3,0         8,0                 14,33             5,9                     12,33             2,0                   26,00              3,8         

  8      Lhasa Apso         F          6,1         9,6                31,66             5,7                      32,00            3,8                   40,00              5,8        

  9         Shih tzu           M         6,0         8,8                 16,33             7,8                     24,33             7,5                   24,66              5,5         

10         Shih tzu           M        11,0        8,6                 25,33             6,8                     32,00             3,5                   29,66              3,7         

CADESI-04, índice de extensão e gravidade da dermatite atópica canina; pVAS, escala visual analógica de prurido. 

 

De acordo com os valores encontrados, não houve diferença significativa da variável CADESI-

04 entre os três momentos (p=0,515; figura 14), o que difere dos resultados publicados em 

outros trabalhos (Michels et al., 2016; Moyaert et al., 2017; Szczepanik et al., 2020). Essa 

diferença pode ser explicada pela dose média da medicação administrada no presente trabalho 

(2,6 mg/kg), superior às utilizadas nos outros: 1,26 mg/kg (Szczepanik et al., 2020), 1,3 mg/kg 

(Moyaert et al., 2017) e 2 mg/kg (Michels et al., 2016). Isso sugere que as lesões cutâneas 

causadas pela DAC respondem melhor a doses mais baixas de lokivetmab.  Segundo Hänel et 

al. (2016), a IL-31 em doses baixas promove a barreira antimicrobiana e, portanto, uma inibição 

completa da sinalização dessa interleucina poderia ser indesejável, causando disbioses e 

agravando os sinais clínicos da DAC.  Por outro lado, o resultado encontrado no presente estudo 
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corrobora com a afirmação de que o lokivetmab não previne o desenvolvimento de lesões 

cutâneas (Olivry e Banovic, 2019).  

 

 

Figura 14. Gravidade das lesões (CADESI-04) 
nos cães com dermatite atópica, antes (M0) e após 
(M1 e M2) terapia com lokivetmab. As letras 
acima de cada grupo representam as comparações 
múltiplas. Grupos que compartilham pelo menos 
uma mesma letra, não possuem diferenças 
significativas entre si a um nível de significância 
de 5%. 
 

Com relação ao prurido, representado por pVAS (tabela 1), a maioria dos cães (80%) apresentou 

coceira muito grave (> 8-10cm) ou grave (> 6-8cm) antes da terapia (M0), 30% e 50%, 

respectivamente. Após a primeira aplicação, nenhum cão apresentou prurido muito grave, e a 

quantidade de cães que apresentaram prurido grave caiu para 30%, sendo que os outros 70% 

apresentaram prurido moderado (> 4-6cm) ou leve (≥ 2-4cm), 20% e 50%, respectivamente. 

Em M2 nenhum cão apresentou prurido muito grave e os casos graves foram para 10%, sendo 

que 90% dos cães apresentaram prurido moderado (60%) ou leve (30%) (figura 15).  
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Figura 15. Frequência relativa da gravidade do prurido em cães com dermatite atópica antes 
(momento 0) e após (momento 1 e 2) terapia com lokivetmab. Gravidade do prurido classificada 
conforme pontuação na pVAS (0 a 10): leve (≥2-4cm), moderado (>4-6cm), grave (>6-8cm) e 
muito grave (>8-10cm). 

 

Nenhum cão atingiu valores de prurido considerados como normais (< 2cm), ou seja, nível que 

os tutores não procurariam o atendimento veterinário (Rybnícek et al., 2009). Porém, houve 

redução significativa entre os momentos M0 e M1 e M0 e M2 (p< 0,001; a≠b), sem diferença 

estatística entre M1 e M2 (p<0,001; b=b) (figura 16); ressaltando que a maior redução do 

prurido foi observada após quatro semanas da primeira aplicação do lokivetmab, ocorrendo 

menor redução nas administrações subsequentes (Moyaert et al., 2017; Szczepanik et al., 2020). 
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Figura 16. Pontuações de prurido (pVAS) dos 
cães com dermatite atópica antes (M0) e após 
(M1 e M2) terapia com lokivetmab. As letras 
acima de cada grupo representam as 
comparações múltiplas. Grupos que 
compartilham pelo menos uma mesma letra, não 
possuem diferenças significativas entre si a um 
nível de significância de 5%. 

 

O sucesso do tratamento para o prurido avaliado pelo tutor foi definido como uma redução 

≥2cm na pVAS da linha de base, e foi alcançado, no presente estudo, em 80% dos cães após a 

administração inicial de lokivetmab. Esse resultado corrobora com o encontrado por Souza et 

al. (2018), onde o sucesso do tratamento com essa medicação foi de 87,8%. Uma razão para a 

resposta insatisfatória de alguns cães à terapia com Cytopoint® é que, neste trabalho, não foram 

avaliados grupos com lesões prevalentes crônicas ou agudas. Para aqueles cães com alterações 

crônicas significativas da pele e/ou canais auditivos, o lokivetmab não é uma monoterapia ideal 

devido à falta de ação anti-inflamatória do agente (Jackson e Forsythe, 2020).  

Por outro lado, uma redução pVAS ≥ 50% foi encontrada apenas em 20% e 10% dos cães após 

primeira e segunda aplicação do lokivetmab, respectivamente (quadro 4); resultados muito 

inferiores aos publicados em outros trabalhos (Souza et al., 2018; Szczepanik et al., 2020). A 

diferença pode ser explicada pelas populações de animais utilizadas naqueles estudos (132 e 89 

cães, respectivamente), muito superiores ao presente trabalho.    
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Quadro 4. Número de animais e porcentagem relativa do sucesso reportado 28 (D28) e 56 (D56) dias 
após o início da terapia com lokivetmab em cães com dermatite atópica. Dados em destaque representam 
a taxa de sucesso do tratamento para prurido. 

                                                                D28                                        D56                                   

                                                                N (10)                     %           N (10)                       % 

    Redução de pVAS ≥ 2,0cm                 8                          80             8                            80 

    pVAS < 2,0cm (normal)                        -                           -               -                              - 

    Redução de pVAS ≥ 50%                     2                          20             1                            10 

N, número de animais; pVAS, escala visual analógica de prurido.  

 

No dia 56 (M2), alguns tutores (3/10) preferiram voltar com a terapia oral de maleato de 

oclacitinib (Apoquel; Zoetis) em seus cães. Para estes animais, a aplicação do lokivetmab foi 

suspensa. Destes cães, todos manifestaram alguma intercorrência ao longo do estudo. Isso 

poderia justificar a resposta insatisfatória ao lokivetmab pela percepção prejudicada dos tutores, 

já que mesmo seus cães apresentando sucesso ao final do tratamento (redução na pVAS≥ 2cm 

entre M0 e M2), preferiram alterar a medicação. 

No presente trabalho, também foi notado que, apesar de diferença estatisticamente fraca, houve 

correlação negativa (p = 0,04, R= -0,38) entre a dose de lokivetmab e pVAS, ou seja, a 

correlação entre as variáveis foi inversamente proporcional, sendo que quanto maior a dose de 

lokivetmab, menor o prurido observado (figura 17). Esse resultado corrobora com o encontrado 

em outro estudo (Michels et al., 2016), no qual cães tratados com doses mais altas de lokivetmab 

tiveram redução do prurido mais significativa em relação aos tratados com doses mais baixas. 

Por outro lado, Souza et al. (2018) não encontraram nenhuma associação significativa entre o 

sucesso do tratamento e dosagem de lokivetmab. 
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Figura 17. Correlação entre a dose de 
lokivetmab administrada e os valores de 
pVAS em cães com dermatite atópica. 
 

Com relação à QV dos cães atópicos antes da terapia com lokivetmab (M0), pontuações de QoL1 

(0-21) variaram de 6 a 18 (mediana 9) e pontuações de QoL2 (0-21) de 8 a 21 (mediana 13,5), 

indicando que o questionário indicou uma gama de impactos na QV. Severidade geral da doença 

percebida pelo tutor (intervalo possível 0-3) variou de 2 a 3 (mediana 2,5) (tabela 2).  

 

Tabela 2. Pontuações do questionário de qualidade de vida aplicado em 10 cães com 
dermatite atópica, antes (momento 0) e após (momento 1 e 2) terapia com lokivetmab.  

                              Momento 0                           Momento 1                           Momento 2          
Cão                S        QoL1       QoL2          S        QoL1       QoL2           S        QoL1        QoL2 

  1                  3            8             11             2           4                4             2            1               4 

  2                  2           12            10             2           6                6             1           3               7 

  3                  3            8             15             3           8              11             2           3              15 

  4                  2            6              8              1           3                5              1           3               6           

  5                  3           18            21             2           8              12             2          11             19 

  6                  3           16            14             2           9              10             2           5               6 

  7                  2           10            18             0           1                2              1           8               7 

  8                  2            7             13             1            3               9               2           9             12 

  9                  3            6             10             2           15             13             2           8              12 

 10                 2           10            14             1            4              13             1           4               9 

            S, severidade da doença; QoL1, qualidade de vida do animal; QoL2, qualidade de vida do tutor. 
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Ao avaliar frequência relativa, 60% dos cães reduziram a pontuação de QoL1 em pelo menos 

50% entre M0 e M2, sendo que dois apresentaram redução acima de 90%. Destes, um atingiu 

pontuação abaixo do limiar para cães saudáveis (QoL1<2) em M1 e outro em M2, resultado 

inferior ao encontrado em outro estudo (Noli et al., 2015). Enquanto no presente trabalho foram 

selecionados cães com sinais leves de DA, no estudo de Noli et al. (2015) foram utilizados cães 

com DA moderada, o que pode ter contribuído para maior redução relativa na pontuação de 

QoL1 após a terapia nestes pacientes. Desse modo, a diferença encontrada entre os dois 

trabalhos pode ser justificada pela distinta população de cães utilizada. 

No M1 e M2, 80% dos tutores observaram um impacto positivo na QV dos seus animais, em 

comparação ao momento antes da terapia (M0).  Resultados similares foram encontrados no 

trabalho de Cosgrove et al. (2015), onde os tutores observaram um impacto positivo na QV em 

mais de 91% de todos os cães, após terapia com maleato de oclacitinib. Logo, os resultados 

encontrados no presente trabalho sugerem que o uso do lokivetmab gera um impacto positivo 

na QV dos pacientes similar ao impacto ocasionado pela terapia com maleato de oclacitinib. 

Um estudo controlado comparando grupos de cães atópicos em terapias distintas (Cytopoint® 

e Apoquel®) é necessário para comprovar essa hipótese.  

Usando a pontuação média individual das perguntas (intervalo 0-3), os itens de maior pontuação 

na QoL1 foram os seguintes: perturbações causadas por terapias, seguida por distúrbios do sono 

e no comportamento/humor do animal. Já na QoL2, as maiores pontuações foram relacionadas 

a: preocupações com despesas, tempo perdido e sofrimento emocional. Resultados compatíveis 

com outros estudos (Favrot et al., 2010b; Linek et al., 2010; Noli et al., 2011a).  

Quando as respostas para as perguntas individuais foram comparadas antes (M0) e após a 

segunda aplicação do lokivetmab (M2), todas as perguntas mostraram uma diminuição nas 

pontuações médias, embora de magnitudes diferentes (tabela 3). Isso sugere que, de certa forma, 

tanto a QV dos cães quanto a de seus tutores foram influenciadas positivamente após terapia 

com lokivetmab.  
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Tabela 3. Melhoria média e relativa observada nas pontuações de cada pergunta do questionário de 
qualidade de vida, aplicado a tutores de cães com dermatite atópica, antes (dia 0) e após (dia 56) terapia 
com lokivetmab. 

 

A porcentagem de melhoria média entre M0 e M2 foi de 36% para severidade da doença (S), 

45% para QoL1 e 27% para QoL2. Resultados similares foram encontrados no estudo de Noli 

et al. (2011b); porém, as terapias utilizadas nos cães não foram especificadas naquele trabalho, 

o que sugere que outras medicações administradas no tratamento da DAC provocam impactos 

de magnitudes similares na QV dos pacientes. Em contrapartida, outro estudo notou melhora 

apenas na QoL2 após o uso do lokivetmab em cães atópicos (Nguyen et al., 2018). Esta 

observação pode ser explicada pelo alto nível de QV que os pacientes já tinham no início do 

estudo ou pela população de pacientes utilizada.  

Ao considerar a QoL1, a perturbação causada pela administração da terapia obteve a menor 

média de melhoria (33%), além de um aumento de 10% nas respostas positivas. Já na QV dos 

tutores, questões relacionadas à perda de tempo, exaustão física, despesas e sofrimento 

emocional foram as que tiveram menos melhoria (figura 18). Observações semelhantes foram 

feitas no trabalho de Noli et al. (2011b) e em um estudo em humanos, onde esforços 

relacionados ao cuidado da criança e preocupações financeiras sobre o tratamento causavam 

maior impacto (Balkrishnan et al., 2003). Em outro estudo (Noli et al., 2017), onde a QV foi 

avaliada em cães com otite externa antes e após o tratamento, curiosamente, enquanto a QoL1 

parecia melhorar com tempo, QoL2 não ocorreu até o último dia da medicação, possivelmente 
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refletindo a carga sobre os tutores da terapia administrada em casa. Uma discrepância 

semelhante entre melhorias nos valores para QoL1 e QoL2, após terapias clinicamente bem-

sucedidas, foi descrito em cães e gatos tratados para dermatite alérgica (Noli et al., 2011b; Noli 

et al., 2015; Noli et al., 2016). Portanto, apesar do lokivetmab reduzir a carga de medicações 

administradas pelo tutor, o valor do tratamento e o fardo da terapia de manutenção, como 

banhos e outras medicações, é, provavelmente, responsável pela menor melhoria na QoL2 

quando comparada à QoL1. 

 

 

Figura 18. Pontuações de cada pergunta referente a qualidade de vida dos cães com dermatite atópica 
(QoL1) e seus tutores (QoL2), antes (momento 0) e após (momento 2) terapia com lokivetmab.  

 
 
Assim como encontrado em outros trabalhos (Favrot et al., 2010b; Noli et al., 2011b), CADESI-

04 não se correlacionou fortemente com QoL1 e QoL2 (R= 0,01 e -0,06, respectivamente), 

confirmando que a avaliação isolada da melhora da lesão em ensaios não é suficiente, e que o 

sucesso de uma intervenção terapêutica, conforme experimentado pelos tutores e animais de 

estimação, é determinada por outros fatores além da melhora clínica (Noli et al., 2018). 

Ademais, vários estudos em medicina têm demonstrado que nem sempre existe uma relação 

simples entre a extensão das lesões cutâneas e a QV (Holm et al., 2006). Logo, a correlação 

pobre encontrada justifica o uso de medidas de QV, pois elas agregam informações extras úteis. 
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Por outro lado, as correlações da severidade geral da doença percebida pelo tutor (S) com QoL1, 

QoL2 e prurido foram significativas (R = 0,59, 0,5 e 0,78, respectivamente), embora com 

CADESI-04 não tenha alcançado significância (R = -0,06, p = 0,765) (figura 19). Resultados 

similares foram encontrados por Noli et al. (2011a).   

                                                            

 

Figura 19. Correlações entre gravidade da doença percebida (pergunta 1, S) e: 
qualidade de vida dos cães (QoL1) e seus tutores (QoL2), prurido (pVAS), e extensão 
das lesões (CADESI-04), em pacientes com dermatite atópica. 

 

A pontuação pVAS também se correlacionou fortemente e moderadamente com QoL1 e QoL2 

(R= 0,71 e 0,52), respectivamente; diferente do resultado encontrado por Noli et al. (2011b), 

mas corroborando com resultados de outros trabalhos (Favrot et al., 2010b; Noli et al., 2011a). 

Isso mostra que o prurido tem um impacto importante na QV de cães com DA e de seus tutores, 



            54  

e a avaliação das pontuações de QV no pré e pós-tratamento é uma ferramenta valiosa para 

monitorar o sucesso terapêutico em estudos sobre intervenções na doença.  

 

Outra variável analisada no presente estudo foi o cortisol piloso, que obteve alta variabilidade 

relativa. Níveis médios de cortisol nos pelos dos cães atópicos foram: 1,40+-2,3, 1,60+-1,2 e 

0,60+-0,5 pg/mg, no M0, M1 e M2, respectivamente (tabela 4).  Essas concentrações 

encontradas foram menores que as relatadas em outros trabalhos (Bennett e Hayssen, 2010; 

Park et al., 2016; Sundman et al., 2019; Bowland et al., 2020). No entanto, os valores se 

aproximaram mais dos encontrados por Accorsi et al. (2008), onde a concentração média de 

cortisol piloso foi 2,10 pg/mg.  
 

Tabela 4. Características da população e níveis de cortisol piloso encontrados em 10 cães com 
dermatite atópica, antes (M0) e após primeira (M1) e segunda (M2) aplicação de lokivetmab.  

                                                                                                                                                                   Cortisol piloso (pg/mg)     

Cão        Raça              Sexo      Idade       Peso      Cor prevalente       Comprimento               M0                 M1             M2                                                              

                                                     (ano)       (kg)          da pelagem                do pelo                                                                                               

  1       Shih tzu                F           2,6          6,6                 Clara                        Longo                      0,90               1,87           0,25 

  2           Pug                  M           3,1          9,3                 Clara                        Curto                       0,50              0,25            0,25 

  3      Yorkshire              F           3,2          3,9                 Escura                      Longo                      0,25              3,20            1,60 

  4          SRD                   M          1,3           9,4                 Clara                        Longo                      0,67              1,21            0,73 

  5   Bulldog Francês      F           4,0          8,6                 Clara                        Curto                       0,80              0,25            0,25 

  6            Pug                  F           6,4           8,0                 Clara                        Curto                       0,25              0,25            0,25 

  7         Shih tzu             M          3,0          8,0                  Clara                        Longo                      7,76              2,60           0,90 

  8      Lhasa Apso           F           6,1          9,6                  Clara                        Longo                      0,54              2,40           0,25 

  9         Shih tzu             M          6,0          8,8                  Clara                        Longo                      0,25              3,00           0,90 

 10        Shih tzu             M        11,0          8,6                  Clara                       Longo                       1,62              1,09           0,25                                                                                                                                              

 

Essas diferenças nas concentrações podem ser explicadas pela técnica de extração utilizada no 

presente estudo. Pelos moídos resultaram em um aumento de 3,5 vezes na recuperação de 

cortisol piloso em cães (Bennett e Hayssen, 2010), quando comparado ao método de corte 

(Accorsi et al., 2008). A maior concentração de cortisol também foi encontrada em pelos 

moídos de humanos, quando comparado aos picados (Xiang et al., 2016). No entanto, outras 

diferenças podem ter sido responsáveis por essas discrepâncias, como os métodos de ensaio 

utilizados (imunoensaios enzimáticos, radioimunoensaio versus quimioluminescência) e 

diferenças nas populações estudadas, como: raça, tamanho e idade. 
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Em um estudo recente, um efeito significativo do sexo, com fêmeas exibindo cortisol piloso 

moderadamente maior do que os machos (p<0,05), foi observado. Além disso, os autores 

encontraram concentrações aproximadas de cortisol nos pelos de cães jovens e adultos 

(Bowland et al., 2020). Em outro estudo, não foi notada nenhuma diferença nos níveis de 

cortisol salivar entre cães fêmeas e machos não castrados. Porém, machos e fêmeas castradas 

mostraram níveis de cortisol significativamente mais baixos do que suas contrapartes intactas 

(Sandri et al., 2015). No presente trabalho, variáveis como: peso, idade, sexo e status sexual 

(castrado/não castrado), não tiveram efeito significativo nos níveis de cortisol piloso nos cães 

avaliados (figura 20).  

 

 

         
Figura 20. Concentrações de cortisol piloso em função do peso, idade, sexo e status 
sexual. 
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Com relação à pelagem dos cães, foram observadas diferenças significativas entre o tamanho 

dos pelos (p<0,001), com maiores valores de cortisol encontrados em pelos longos. Já a cor da 

pelagem não diferiu significativamente na concentração de cortisol piloso (p=0,411) (figura 

21); o que vai de encontro aos resultados encontrados em outros trabalhos, onde cães pretos 

tiveram menores níveis de cortisol piloso do que os cães com pelagem de outras cores (Bennett 

e Hayssen, 2010; Bowland et al., 2020). Entretanto, ambos os resultados encontrados no 

presente estudo devem ser avaliados com cautela, pois há um grande desbalanço entre os 

grupos, considerando o número de animais avaliados em cada um (n=3 e n=7, no grupo de pelos 

curtos e longos, e n=1 e n=9, no grupo de pelagem preta e clara, respectivamente). Portanto, é 

sugerido que variações como cor e tamanho da pelagem sejam levadas em consideração em 

análises que usam amostras de pelo para mensurar a concentração de cortisol em cães. 

 

 

Figura 21. Concentrações de cortisol piloso em função do tamanho e cor prevalente 
da pelagem. 
 
 

Quando comparado o M0 com os demais momentos, não foram encontradas diferenças 

significativas nas concentrações de cortisol piloso (figura 22). A ausência da raspagem prévia 

em M0, conforme realizado antes dos momentos 1 e 2, pode ter contribuído para obtenção de 

valores inferiores aos esperados nessas concentrações. Uma explicação para isso seria a de que 

fatores como: ambiente quente, lavagem com água quente e exposição aos raios ultravioletas, 

reduzem significativamente as concentrações de cortisol ao longo do tempo (Li et al., 2012). 

Estas, portanto, seriam razões limitantes a esse método, o que poderia comprometer a validade 

desta medida. Outra questão a ser considerada, é que amostras obtidas sem tricotomia prévia 

contêm uma mistura de pelos que incorporaram cortisol em diferentes períodos de tempo. Este 
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problema pode ser resolvido usando a abordagem tricotomizar-remodelar que estabelece uma 

linha do tempo conhecida de incorporação do cortisol (Meyer e Novak, 2012). 

Por outro lado, diferenças significativas foram observadas entre valores de cortisol piloso nos 

momentos M1 e M2 (p<0,001, a≠b) (figura 22). Isso sugere que a redução do prurido e aumento 

da QV possam ter influenciado os níveis desse hormônio no pelo dos animais após o tratamento 

com lokivetmab, apesar de correlações significativas entre essas variáveis não terem sido 

encontradas. 

 

 

Figura 22. Concentrações de cortisol piloso nos 
cães com dermatite atópica antes (M0), e após 
primeira (M1) e segunda (M2) aplicação do 
lokivetmab. As letras acima de cada grupo 
representam as comparações múltiplas. Grupos 
que compartilham pelo menos uma mesma letra, 
não possuem diferenças significativas entre si a 
um nível de significância de 5%. 
 

No presente estudo, correlações significativas entre cortisol piloso de cães atópicos e gravidade 

das lesões (CADESI-04) também não foram observadas, o que difere dos resultados 

encontrados em outro estudo (Park et al., 2016). No entanto, os cães neste trabalho apresentaram 

apenas lesões leves ao início do estudo. Embora o CADESI-04 não pareceu influenciar a QV e 

o cortisol piloso, é necessário um estudo de cães mais gravemente afetados e seus tutores. 

Correlações significativas também não foram observadas entre cortisol piloso e a dose de 

lokivetmab administrada aos cães atópicos, assim como ocorreu com a severidade da doença 

percebida pelos tutores (quadro 5).  
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Quadro 5. Correlação não paramétrica de Spearman entre cortisol piloso e outras variáveis avaliadas 
em 10 cães com dermatite atópica. 

Variável 1 Variável 2 Correlação Valor p 

Cortisol piloso 
(pg/mg) 

pVAS (cm) -0,28 0,134 

Cortisol piloso 

(pg/mg) 

S -0,19 0,323 

Cortisol piloso 
(pg/mg) 

QoL1 -0,06 0,766 

Cortisol piloso 
(pg/mg) 

QoL2 0,05 0,775 

Cortisol piloso 
(pg/mg) 

CADESI-04 -0,30 0,103 

Cortisol piloso 
(pg/mg) 

Dose lokivetmab 0,19 0,317 

pVAS, escala visual analógica de prurido; S, severidade da doença percebida pelo tutor; QoL1, qualidade de vida do cão; QoL2, 

qualidade de vida do tutor; CADESI-04, índice de extensão e gravidade da dermatite atópica canina. 

  

Outras variáveis como grau de proximidade entre o tutor e seu animal e a idade dos tutores não 

foram avaliadas. Alguns estudos demonstraram que quanto mais próxima a relação tutor-animal 

de estimação, maior será o impacto da doença do animal na QoL2 (Linek e Favrot, 2010), e 

diferenças significativas foram encontradas entre tutores jovens e mais velhos na percepção da 

doença do cão (Favrot et al., 2010b). Assim, é sugerido que trabalhos futuros considerem 

também a idade dos tutores e o grau de proximidade com seu animal ao utilizarem questionários 

para avaliar QV.  

No geral, os resultados do presente estudo reforçam a afirmação de que os tratamentos 

utilizados na DAC têm impacto nos sinais da doença e, consequentemente, na QV dos cães e 

de seus tutores. Portanto, medidas de QV devem ser consideradas como ferramenta de medição 

adicional para averiguar o sucesso terapêutico de intervenções em pacientes atópicos. Mais 

investigações são necessárias para elucidar a relação entre o uso do lokivetmab e redução do 

cortisol piloso. 
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8 CONCLUSÕES 

De acordo com os dados obtidos pode-se concluir que o tratamento com lokivetmab não foi 

capaz de reduzir a extensão e gravidade das lesões dos pacientes atópicos, mas melhorou de 

forma significativa o prurido e a QV dos cães e de seus tutores; e que o impacto na QV de 

ambos é pior quanto maior o prurido observado no paciente. 

O estudo mostra claramente que a QV de cães atópicos e seus tutores é afetada profunda e 

negativamente pela doença e demonstra a importância de medir QoL1 e QoL2 não apenas no 

contexto de ensaios clínicos, mas também na prática diária. Elas poderiam fornecer um meio 

para melhor suporte ao tutor e melhor avaliação das opções de tratamento. 

Não houve correlação observada entre níveis de cortisol piloso, gravidade da doença e QV dos 

cães atópicos após uso do lokivetmab. No entanto, concentrações menores de cortisol foram 

encontradas após a segunda aplicação da medicação. Mais estudos são necessários acerca dos 

níveis de cortisol piloso nesses pacientes, seu papel como biomarcador de estresse e QV, e, 

mais ainda, sua contribuição para a perpetuação da doença.  
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ANEXO I – Protocolo de aprovação da Comissão de Ética no Uso de Animais 
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ANEXO II – Certificado de Apresentação de Apreciação Ética 
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ANEXO III –  Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 
 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 
 

Título do projeto: Associação do cortisol piloso, gravidade da doença e qualidade de vida em cães 
atópicos após terapia com lokivetmab. 
 
Nome do pesquisador responsável: Adriane Pimenta da Costa-Val Bicalho. 
 
Razão social e Ciaep instituição da CEUA que aprovou: Universidade Federal de Minas Gerais – 
Ciaep: 01.044.2013 
 
Objetivos do estudo: Nesta pesquisa pretendemos avaliar e comparar os níveis de cortisol no pelo de 
cães atópicos com a gravidade dos sintomas da dermatite alérgica e a qualidade de vida dos mesmos, antes 
e após a terapia com lokivetmab.  
 
Procedimentos a serem realizados com os animais: Os cães serão submetidos a três coletas de pelo por 
meio de tricotomia com máquina de tosa e lâmina de numeração 30, da região isquiática esquerda 
(quadrado com lados de 5 cm), com o intervalo de 30 dias entre cada coleta. 
 
Potenciais riscos para os animais: O risco envolvido na pesquisa consiste na ausência de resposta 
terapêutica eficiente do paciente submetido ao tratamento com lokivetmab (Cytopoint®). 
 
Cronograma: 
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Benefícios: A pesquisa contribuirá para o melhor entendimento da patogenia da Dermatite Atópica 
Canina, relação do nível de cortisol piloso e qualidade de vida dos cães atópicos, assim como 
comprovação da eficácia e segurança do lokivetmab (Cytopoint®). Para participar deste estudo o Sr. (a) 
não terá nenhum custo. 
 
Sua autorização para a inclusão do (s) seu (s) animal (is) nesse estudo é voluntária. Seu (s) animal (is) 
poderá (ão) ser retirado (s) do estudo, a qualquer momento, sem que isso cause qualquer prejuízo a ele 
(s).  
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A confidencialidade dos seus dados pessoais será preservada. Os membros da CEUA ou as autoridades 
regulatórias poderão solicitar suas informações, e nesse caso, elas serão dirigidas especificamente para 
fins de inspeções regulares. A Médica Veterinária responsável pelo (s) seu (s) animal (is) será a Dra. 
Adriane Pimenta da Costa-Val Bicalho, inscrita no CRMV sob o nº 4331. Além dela, sua equipe também 
se responsabilizará pelo bem-estar do (s) seu (s) animal (is) durante todo o estudo e ao final dele. Quando 
for necessário, durante ou após o período do estudo, você poderá entrar em contato pelos contatos:  
 
Adriane Pimenta da Costa Val Bicalho  
Endereço:  Escola de Veterinária da UFMG – Av. Antônio Carlos, 6627, Campus Pampulha 
CEP: 31270-901/ São Luiz, Belo Horizonte – MG.  
Telefone: (31) 3409-2000  
E-mail: adriane@ufmg.br  
  
_________________________________________________________________________________ 
Assinatura do pesquisador responsável                                                               Data 
 
Vanessa Stuart Marques 
Endereço: Escola de Veterinária da UFMG – Av. Antônio Carlos, 6627, Campus Pampulha  
CEP: 31270-901/ São Luiz, Belo Horizonte – MG.  
Telefone: (31) 3409-2000  
E-mail: vanessastuart.vet@gmail.com 
  
_________________________________________________________________________________ 
Assinatura do pesquisador (mestranda)                                                              Data 
 

Declaração de consentimento 
 

Fui devidamente esclarecido (a) sobre todos os procedimentos deste estudo, seus riscos e benefícios ao 
(s) animal (is) pelo (s) qual (is) sou responsável. Fui também informado que posso retirar meu (s) animal 
(is) do estudo a qualquer momento. Ao assinar este Termo de Consentimento, declaro que autorizo a 
participação do (s) meu (s) animal (is) identificado (s), a seguir, neste projeto.  
Este documento será assinado em duas vias, sendo que uma via ficará comigo e outra com o pesquisador.  
 

_______________________________, ___/___/_____ 
                                                                                      (cidade)                                   (data) 

 
 
Nome completo: ___________________________________________________________________ 
Assinatura do Responsável: __________________________________________________________ 
Documento de Identidade: ___________________________________________________________ 
 
Identificação do (s) animal (is): 
Nome: _______________________________ 
Número de identificação: ________________ 
Espécie: ______________________________ 
Raça: ________________________________ 
 

 


