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Resumo: O presente relato de caso tem como objetivo dissertar sobre o papel da
levedura do género Malassezia pachydermatis em pacientes atdpicos.
Comumente, Malassezia pachydermatis faz parte da microbioma da pele dos cées
bem como de outros mamiferos e aves. No entanto, alteragdes no microambiente
da pele e fatores predisponentes associados ao crescimento excessivo dessa
levedura, leva a alteragdo de forma saproéfita para o parasitismo, tornando-a um
patdogeno oportunista perpetuante de otite externa e dermatoses pruriginosas em
cades. Uma cadela da ragca Lhasa Apso, com doze anos de idade foi atendida no
Hospital Escola Veterinario da Faculdade de Jaguariuna, com historico de lesdes
alopécicas, eritematosas e altamente pruriginosas em patas e em regido
abdominal e inguinal, caracterizadas por eritema, hiperpigmentacéo, lignificacéo,
crostas, seborréia e alopecia. Foi realizado raspado superficial das lesbes
dermatologicas e swab interdigital das patas anteriores para exame citolégico, nos
quais se constataram presenca elevada de leveduras do género Malassezia
pachydermatis. Devido a casuistica diversificada de dermatopatias causadas por
Malassezia spp, incluindo a dermatite atopica em caes, torna- se importante o
diagnostico precoce, onde o exame citolégico associado a um tratamento correto
possui resultados satisfatorios e beneficios no controle das lesdes pruriginosas em
céaes atopicos.

Palavras chaves: Dermatopatias; Atopia; Malassezia pachydermatis.

Abstract: This case report aims to elaborate on the role of Malassezia
pachydermatis in atopic patients. Commonly, Malassezia pachydermatis is part of
the skin microbioma of dogs and other mammals and birds. However, changes in
the microenvironment of the skin and associated with predisposing factors such
yeast overgrowth leads to change from saprophytic medium to parasitism, making
it an opportunistic pathogen perpetuating external otitis and pruritic dermatoses in
dogs. A dog of the breed Lhasa Apso, with twelve years of age was seen in
Veterinary School Hospital of Jaguariina with a history of alopecia, erythematous
and highly pruritic lesions in legs and abdominal and inguinal regions,
characterized by erythema, hyperpigmentation, lignification, scabs, seborrhea and
alopecia. A superficial shave was carried out of the interdigital skin lesions and
swab of the between the digits for cytological examination, in which we noticed an
increased presence of the genus Malassezia pachydermatis yeast. Because of the
diverse of skin diseases caused by Malassezia spp, including atopic dermatitis in
dogs, it's important to have an early diagnosis where cytological examination
associated with a correct treatment has satisfactory and beneficial results in the
control of pruritic lesions in atopic dogs.

Keywords: Dermatitis; Atopic; Malassezia pachydermatis.
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INTRODUCAO

A pele é o 6rgao mais extenso e visivel do organismo, constituindo uma
barreira anatomica e fisiolégica entre o animal e o meio, representando cerca de
24% do peso corporal em cées (SCOTT et al., 2002). Justamente por ser um
o6rgdo tdo exposto ao meio o tegumento sofre varias agressdes, refletindo na
grande casuistica nas clinicas e hospitais veterinarios de casos na especialidade
de dermatologia, representando de 30 a 75% de todos os atendimentos, quer
como queixa principal ou como queixa secundaria (FEITOSA, 2008). Esta area da
veterinaria é objeto de estudos constantes, devido ndo somente a sua elevada
casuistica, mas também a relagdo de proximidade crescente entre a medicina
veterinaria e humana, principalmente em doencas de foco alérgico (SCOTT et al.,
2002).

A descricdo anatdmica e histoldégica das diversas estruturas cutaneas
permite compreender melhor todas as suas fungdes (HARVEY & MCKEEVER,
2001). A pele encontra-se constituida por trés camadas: epiderme; derme e
hipoderme (Figura 1). A epiderme tem origem ectodérmica e € a mais externa e
delgada, a derme tem origem mesodérmica e a hipoderme serve de suporte aos
extratos superiores. A pele pertence ainda estruturas anexas como as glandulas,
unhas e pelos (ACKERMAN, 2008).

) § L_ciandula
A woia sebacea (slec)

Figura 1. Esquema de corte histoloégico de pele.
Fonte: COLVILLE & BASSERT, 2008.
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Entre as doencas de pele mais freqientemente diagnosticadas encontram-
se as de origem bacterianas, imunomediadas e endocrinas. No Brasil, as
dermatites parasitarias também estao entre as mais frequentes, entretanto, muitas
dermatoses nao especificas, pruriginosas ou ndo, sdo diagnosticadas
erroneamente como "micoses" com base em evidéncias clinicas (PLANT et al.,
1992).

Entre as dermatopatias fungicas temos a Malasseziose que esta associada
a micose superficial causada por leveduras do género Malassezia spp, que
regularmente fazem parte da microbioma da pele de animais domésticos e
selvagens (JERICO, 2015).

Estudos anteriores determinaram que o género Malassezia possui sete
espécies: Malassezia pachydermatis, M. furfur, M. sympodialis, M. obtusa, M.
globosa, M. restricta, M. slooffiae (KROEGER apud PFAU, 2005). A Malassezia
pachydermatis é a espécie mais adaptada entre as leveduras aos animais; no
entanto, alteragdes no microambiente da pele e fatores predisponentes
associados ao crescimento excessivo dessa levedura, ocorrem a alteragdo de
forma sapréfita para o parasitismo, tornando-a um patdégeno oportunista
perpetuante de otite externa e dermatoses pruriginosas em caes (JERICO, 2015).

Diversos sao os fatores correlacionados com a interacéo entre agente e
hospedeiro que podem contribuir para que ele se torne um patdégeno oportunista
tais como, fatores ligados ao microclima local da pele e conduto auditivo que
podem causar altera¢des de pH, umidade e temperatura, predisposicéo genética e
anatdmica, excesso de cerume, disturbios de queratinizacao, traumas, reagdes de
hipersensibilidade, endocrinopatias entre outros (ROSA et al., 2006).

Em cdes com dermatite atdpica, M. pachydermatis pode ser reconhecido
pelo sistema imune como um alérgeno; em tal caso, pode acarretar em uma
intensa resposta inflamatoria e pruriginosa a uma quantidade relativamente
reduzida de leveduras, tornando irreconhecivel a linha entre “colonizacdo” e
“infec¢do” (BICHARD & SHERDING, 2013).

Isso se deve a alteracdo da barreira tegumentar na qual favorece a

penetragcdo de inumeros alérgenos devido a uma disfungcdo da barreira lipidica
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epidérmica (SCOTT et al.,, 1996; DEBOER, 2004). Isso ocorre por combinagao
deficiente de organelas lipidicas de superficie, existentes entre os espacos
intercelulares (Figura 2), como é sugerido na atopia humana (OLIVRY; HILL,
2001). Estes alérgenos sdo reconhecidos, fagocitados e apresentados pelas
células dendriticas epidérmicas aos linfécitos Th2, os quais estimulam a
proliferacéo de linfocitos B e a produgéo de IgE alérgeno —especificos (OLIVRY et
al, 2005; AKDIS et al., MORAR et al., 2006).
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Figura 2. Pele de um animal saudavel versus de um animal atépico.
Fonte: GLATZ M. et al., 2015.

Apesar das dermatites associadas a M. pachydermatis surgirem sem
nenhuma restricdo quanto a idade, sexo ou raga, alguns trabalhos demostram que
ha maior ocorréncia em certas ragas, tais como Cocker Spaniel, West Highland
White Terrier, Pastor Alemao, Poodle, Dobermann, Akita, Shih Tzu e Setter
Irlandés, com maior incidéncia em machos, com idade inferior a 5 anos
(LARSSON et al., 1988).

Os sintomas presentes em casos de dermatites associadas a M.
pachydermatis sao prurido, alopecia, lignificacdo, hiperpigmentagcéo, eritema,

crostas serosas ou gordurosas, odor caracteristico, podendo em alguns casos
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associar-se com atopia e alergia alimentar (RHODES, 2005); localizando-se,
sobretudo no conduto auditivo externo, face, regidao ventral do pescocgo, axilas,
ventre, interdigitos e areas intertriginosas (BOND & LLOYD, 1997).

O exame fisico detalhado aliado a uma boa anamnese apresenta-se de
grande importancia para o diagnéstico/tratamento adequado tanto da otite externa
quanto da dermatite. O diagnéstico comega com anamnese, exame fisico e exame
otoscépico. Deve-se atentar as quaisquer alteracbes quanto a presenca de
parasitas, o grau de inflamacgéo e suas respectivas regides afetadas, a quantidade
e caracteristica do exsudato, as alteracdes proliferativas, e a aparéncia da
membrana timpénica (ROSYCHUK & LUTTGEN, 2004).

O possivel diagnéstico de Malasseziose deve ser considerado em
dermatopatias descamativas, eritematosas, oleosas e pruriginosas, nas quais
outras possibilidades ja foram descartadas, e ndo sdo responsivas a terapia
(SCOTT et al., 1996).

O diagnéstico pode ser realizado através da citologia por impresséo ou de
fita adesiva (imprint cutdneo) em conjunto com a técnica de coloragdo pandtico
rapido, com amostra de secrecdo umida (cerume) ou raspado de pele superficial,
onde o crescimento excessivo do fungo € confirmado ao serem encontrados mais
de dois fungos redondos e ovais por campo (WILLEMSE, 1998).

Ao exame histopatolégico cutdneo observa-se dermatite perivascular
superficial a intersticial linfohistocitica com presenca de leveduras. Caso realize
exame citolégico, ndo ha necessidade de exame histopatoldgico para definir
diagnéstico de Dermatite por Malassezia. Pode-se ainda realizar cultura fingica
(MEDLEAU & HNILICA, 2003), na qual haverad crescimento de colonias a
temperatura ambiente, em agar Sabouraud dextrose (SDA), sem adigdo de
lipideos (NOBRE et al., 2001). Culturas fungicas entre 30°C a 37°C sao realizadas
para diferenciacdo de Malassezia spp. e Candida spp. (WILLEMSE, 1998).

A escolha do procedimento terapéutico baseia-se na disseminagéo e no
aspecto como um todo da infeccdo, na condigdo geral do paciente e na
expectativa do proprietario quanto a possivel melhoria, bem como aos efeitos
colaterais (BICHARD & SHERDING, 2013).
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O tratamento sistémico é conduzido através de drogas antifUngicas como
cetoconazol ou itraconazol administradas junto com o alimento e tratamento tépico
a base de xampus contendo cetoconazol 2%, miconazol 2%, gluconato de
clorexidine 3% a 4% ou sulfeto de selénio 2,5% (MOCO et al., 2007). Enilconazol
estd presente como solucdo de enxague em alguns paises como nos EUA
(BICHARD & SHERDING, 2013).

Considerando-se a influéncia de condi¢des primarias sobre a Dermatite por
Malassezia, torna-se fundamental identificar a causa de base para controle e
evitar recidivas (SCOTT et al., 1996 ; BOND & LLOYD, 1997).

Sendo esta causa de base, a Dematite Atdpica, a terapia mais eficaz para
estes pacientes € composto de cuidados minuciosos com a pele para reconstituir a
barreira da pele prejudicada, o tratamento anti-inflamatério mais comumente com
esteroides tépicos ou inibidores da calcineurina, e a identificacao e eliminagédo dos
fatores desencadeantes (GLATZ et al., 2015).

Sabendo que esta levedura apresenta um carater oportunista, o controle ou
a identificagcdo das causas de base, as quais predispdem a Malasseziose, fazem-
se necessario para a prevengdo de infec¢cdes recorrentes por este agente
(JERICO, 2015).

O prognéstico € favoravel quando a causa é identificada e corrigida. A
doenga néo é considerada contagiosa para outros animais ou mesmo humanos
(RHODES, 2005).

OBJETIVO

Este trabalho tem como objetivo relatar a correlagdo existente entre a
exacerbacao do prurido e lesbes dermatologicas em um paciente atopico, com a
proliferacdo de leveduras do género Malassezia pachydermatis, demonstrando ser
fundamental a identificagdo da doenca de base bem como o controle das

infecgbes secundarias.
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RELATO DO CASO

Foi atendido no Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria
em Jaguariuna-SP — FAJ, um paciente da espécie canina, raca Lhasa Apso,
fémea nao ovariectomizada, doze anos de idade, pesando 8,05 Kg. A paciente foi
encaminhada para o Servigo de Dermatologia, cuja queixa era prurido intenso e
areas alopécicas generalizadas. As lesbes manifestaram-se sob forma de alopecia
pruriginosa abdominal, e posteriormente, envolvimento dos membros, perineo,
regido cervical e inguinal com rapida evolugdo. A anamnese, proprietario relatava
que a paciente apresentava diagnéstico prévio de Dermatite Trofoalérgena, a qual
vinha sendo tratada topicamente com banhos semanais com sabonete de enxofre
e clorexidine 2%, seguida de alimentacdo caseira com arroz e salmdo, com
discreta melhora do quadro dermatologico.

Ao exame clinico foi constatada frequéncia cardiaca de 96 batimentos por
minuto, frequéncia respiratéria de 40 movimentos por minuto, mucosa
normocoradas e temperatura retal 37,8°C; linfonodos popliteos apresentavam-se
aumentados (adenomegalia). Demais parametros apresentavam-se dentro da
normalidade. Além do quadro dermatologico, paciente apresentava hérnia
umbilical, hiperplasia mamaria e ceratoconjutivite seca unilateral (olho direito).

Ao exame dermatologico observou-se pelagem sem brilho, ressecada, com
areas de alopecia e descamacédo na regiao cervical e patas. Presencga de crostas
secas e aderidas no pescog¢o, patas e condutos auditivos externos, associadas a
hiperpigmentacgédo, lignificacdo e seborréia oleosa de odor “rancoso”. Eritema,
hiperpigmentacao e hiperqueratose eram observados em regido abdominal ventral
e inguinal. As patas e interdigitos apresentavam lignificagdo severa (Figuras 3 A e
3 B). A otoscopia pode-se observar excesso de secregdo ceruminosa auricular

bilateral.
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Figura 3. (A). Eritema, alopecia e lignificagdo em membro posterior. (B) Presenga de eritema,
lignificagao, alopecia em membros anteriores.

Fonte: Arquivo pessoal.

Foram solicitados exames complementares como raspado superficial das
lesdes dermatologicas e swab interdigital das patas anteriores e do conduto
auditivo, com coleta de cerume a fim de se realizar exame citolégico. O
diagnéstico diferencial incluiu Escabiose Canina, Demodicidose, Dermatofitose e
Dermatite Alérgica. O resultado do exame parasitolégico do raspado cutaneo foi
negativo quanto a pesquisa de acaros. A avaliagdo microscépica das laminas
feitas com o swab interdigital evidenciou a presenca de numerosas leveduras com
morfologia e coloracéo caracteristicos de Malassezia pachydermatis. Em relagéo a
avaliagdo microscopica do cerume, este apresentava células descamativas e
células inflamatérias, com presenca de raros “cocos”. Foi coletado material através
de swab para realizagdo de cultura fungica, na qual o resultado apresentou-se
negativo para crescimento de dermatofitos.

Realizou-se coleta de sangue para realizagdo do hemograma (Tabelas 1, 2,
3 e 4) e dosagem de Alanina aminotransferase (ALT) e creatinina (Tabela 5) para

avaliagao do estado geral da paciente.
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Eritrograma Valores encontrados Valores de referéncia

Eritrocitos 6,12 milhdes/mm? 5,7 a 7,4 milhdes/mm?
Hematdcrito 41% 38a47%
Hemoglobina 13,5 g/dl 14,0 a 18,0 g/dI

V.c.m 66,9 u® 63a77 u?

H.c.m 22,06 pg 21,0 a 26,0 pg
C.h.c.m 32,93 g/dI 31 a 35 g/dl

Proteina plasmatica total 7,80 g/dI 6,0 a 8,0 g/dI

Tabela 1. Eritrograma.
Fonte: Laboratorio de Diagnéstico Veterinario Jaguary, 2015.

Leucograma Valores encontrados Valores de referéncia Valores de referéncia
relativo absoluto
Leucécitos 14,40 mil/mm?3 6,0 a 16,0 mil/mm?3 6,0 a 16,0 mil/mm?3
Miel6citos 0,00 % 0% 0%
Metamiel6citos 0,00% 0/mm?3 0% 0%
Bastonetes 0,00% O/uL 0a1% 0a1%
Segmentados 69,00% 9936/uL 55 a 80% 55 a 80%
Eosinofilos 8,00% 1152/uL 2a4 % 2a4 %
Basdfilos 0,00% 0/uL RARO RARO
Linfécitos tipicos 18,00% 2592/uL 12 a 30% 12 a 30%
Linfécitos atipicos 0,00% 0/mm? 0% 0%
Mondécitos 5,00% 720/uL 3a10% 3a10%
Qutros (*) 0,00% 0/mm3®  mememmememeeeeee e

Tabela 2. Leucograma. Eosinofilia, indicativo resposta inflamatéria, particularmente em
reagoes de Hipersensibilidade.
Fonte: Laboratério de Diagndstico Veterinario Jaguary, 2015.

Contagem plaquetaria Valores encontrados Valores de referéncia
Plaquetas 510 mil/mm? 200 a 500 mil/mm?

Tabela 3. Contagem de plaquetas. Trombocitose, indicativo de processo Inflamatério.
Fonte: Laboratorio de Diagndstico Veterinario Jaguary, 2015.

Pesquisa de hemoparasitas Resultado

Negativo

Tabela 4. Pesquisa de Hemoparasitas.
Fonte: Laboratorio de Diagndstico Veterinario Jaguary, 2015.

Bioquimica sérica Valores encontrados Valores de referéncia
Creatinina 0,42 mg/d 0,5a 1,5 mg/dL
ALT (T.G.P) 72,00 U/L 21 A 102 U/L

Tabela 5. Dosagem de ALT e Creatinina
Fonte: Laboratoério de Diagndstico Veterinario Jaguary, 2015.
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Diante dos achados clinicos e laboratoriais, instituiu-se tratamento
sistémico com cetoconazol (5-10 mg/kg), SID, durante vinte dias e tratamentos
topicos semanais com xampu a base de acido salicilico associado ao Peroxido de
benzoila 3,5% e Glicerina, durante o primeiro més de tratamento. Institui-se
também xampu a base de Aveia coloidal associada a glicerina, para promover a
hidratacédo da pele e pélos durante este periodo de tratamento.

O tratamento indicado para a ceratoconjuntivite seca foi Tacrolimus 0.2%
(manipulagéo), uma gota no olho afetado (direito), quatro vezes ao dia, durante o
primeiro més de tratamento. No caso da otite inflamatoria foi prescrito Pimaricina,
Diazinon e a Neomicina, duas vezes ao dia, durante vinte dias.

Apdés quinze dias a paciente retornou ao Hospital Escola para
acompanhamento do quadro dermatolégico, onde se constatou discreta melhora
em relagéo ao quadro dermatolégico (Figura 3C), diminui¢gdo do prurido em (80%)
diminuicdo das crostas e eritema em regidao das patas posteriores e abddomen
(Figura 3D), controle da oleosidade da pele e diminuicdo do odor fétido. Em
relagdo aos condutos auditivos, houve uma melhora quanto a inflamacdo e

diminuicdo do cerume.

Figura 3. Presenca de repilagio em area alopécica de membro anterior (C). Regido
abdominal com uma redugéo de eritema e crostas (D).

Fonte: Arquivo pessoal.
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Diante da significativa melhora da paciente, orientou-se a manutengédo dos
banhos semanais a fim de controlar a oleosidade da pele bem como promover
hidratacdo da mesma, restituindo-se a barreira de protecao da pele, maneira pela

qual se auxilia no controle das infec¢des recorrentes.

DISCUSSAO

Para o diagnéstico correto e o tratamento adequado da Malasseziose faz-
se necessario o uso de uma técnica rapida e precisa, sendo a citologia
considerada a técnica de eleigdo para o diagnostico de rotina e o controle das
dermatites e otites causadas por Malassezia spp. Segundo BENSIGNOR et al
(2000), a citologia embora menos sensivel que a cultura fangica € a técnica
rotineiramente utilizada.

Sendo assim, o histérico e as caracteristicas das lesdes apresentadas pelo
paciente associadas ao exame citolégico do raspado cutaneo, realizado através
de microscopia Optica, confirmaram a presenca M. pachydermatis.

Confirmado o quadro clinico de Malasseziose, e sabendo-se que seu
crescimento excessivo se da a fatores predisponentes (JERICO, 2015), baseado
em evidéncias do histérico clinico associado as manifestagdes clinicas (prurido
intenso, tipo e localizagao das lesbes) pode-se suspeitar de Dermatite por
Malassezia de origem secundaria a Dermatite Atdpica.

GRIFFIN (2007) descreve que a incidéncia de infecgbes secundarias por
Malassezia spp chegam a 80%. O autor evidencia que a Malassezia nao é
somente um invasor secundario, mas sim um agravante da hipersensibilidade ja
presente na Dermatite Atépica, deste modo, podendo haver uma facilidade na
penetracdo de microorganismos na pele do atopico, devido as barreiras protetoras
da pele serem deficientes (MORRIS, et al.; 1998). Essa deficiéncia ocorre devido a
mutacdes genéticas na barreira fisica da epiderme, visto que o paciente atdpico
apresenta uma diminuicdo da producéo de lipideos e ceramideos, os quais sao

constituintes da matriz lipidica presente no extrato cérneo (MORAR et al., 2006).
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Antigenos de Malassezia podem atuar de vasto modo na resposta do
sistema imune, elevando o IgG que pode ser visto tanto em animais saudaveis
quanto em animais atépicos. No entanto cdes com Dermatite Atdpica com
evidéncia ou n&o na citologia para M. pachydermatis, evidenciaram titulos de IgE
especifico para Malassezia ao contrario de cédes saudaveis (ROBSON, 2012).
Pesquisas demostraram que uma propor¢do dos caes atdpicos, desenvolvem
titulos de IgE especifico, e testes intradérmicos positivos aos extratos de
Malassezia na qual sugerem que estes podem atuar como alérgenos (NUTTAL et
al., 2009), concluindo- se assim que ndo se trata de uma enfermidade simples de
ser tratada ja que ha um fator primario envolvido.

O tratamento eleito promoveu uma melhora significativa no quadro
dermatologico do paciente deste estudo, porém €& necessaria a elucidagcéo da
causa primaria, que neste caso, seria a especificagdo do alérgeno desencadeante
da Dermatite Atopica.

Segundo ROBSON (2012), o antifungico de eleicdo para a terapia da
Dermatite por Malassezia deve ser baseado na distribuicdo da infeccao, na saude
do paciente, cumprimento do proprietario, possivel interagdo medicamentosa, e
efeitos colaterais. Independentemente da escolha do tratamento, o paciente deve
ser monitorado de forma recorrente para avaliar se ha persisténcia ou recidiva das
infeccdes fungicas e/ou bacterianas.

Para NUTTAL et al (2009), a terapia tépica em casos de Malasseziose,
geralmente é o tratamento de melhor custo beneficio e 0 mais seguro, porém em
alguns casos ndo seria necessariamente o mais indicado. Para areas de lesbes
localizadas, pode-se tratar com aplicagao tépica de produto antifungico, e para as
areas generalizadas o tratamento sistémico devera ser instituido. Os antifingicos
de eleigdo para tratamento tdépico da Malasseziose s&do miconazol 2% associado a
clorexidina 2%, semanalmente.

Segundo GLATZ et al (2015), os antifungicos da classe dos Azobis
(Cetoconazol, Itraconazol, Fluconazol) sdo os mais indicados para o tratamento

sistémico de pacientes com Malasseziose.
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No caso da terapia sistémica NUTTAL et al (2009), cita os efeitos colaterais
que podem inculir anorexia, vémitos, diarreia, lesdo hepatica, vasculite e
teratogenicidade. Por estas razdes se faz importante o acompanhamento clinico
do paciente. (ROBSON, 2012).

Dada a complexidade patofisiolégica da Malasseziose correlacionada a
Dermatite Atépica, € preciso uma abordagem multifacetada dirigida a reparacéo e

a protecao da barreira cuténea, e a redugao da colonizagdo microbiana.

CONCLUSAO

O presente trabalho permite concluir que a levedura do género Malassezia
pachydermatis, apesar de ser um habitante natural da pele, pode acarretar piora
do quadro dermatolégico em um paciente submetido a algum tipo de estresse ou
por influéncia de fatores predisponentes/perpetuantes, nesse caso a Dermatite
Atopica. Sendo assim, o controle destes fatores os quais, levam ao crescimento
desordenado da levedura Malassezia pachydermatis na pele de pacientes
atépicos, se faz necessario para o correto manejo e controle das lesdes
dermatologicas destes pacientes, levando os a uma melhor qualidade de vida e
menor uso de farmacos antipruriginosos ou antialérgicos, os quais muitos deles

podem levar a efeitos adversos irreparaveis a saude dos mesmos.
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