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RESUMO

SARMENTO, Alinne Emanuelle Monteiro, Universidadedéral da Paraiba, Dezembro de
2015. Granuloma Eosinofilico Oral Em Husky Siberiano — Réto De Caso.Orientador:

Ricardo Barbosa de Lucena.

O complexo granuloma eosinofilico € uma doenca ofagica descrita em animais de
companhia, na qual é caracterizada por reacaanattaia de hipersensibilidade, acometendo
principalmente felinos. Apesar da grande prevaremn gatos, em casos raros podem
também acometer cées, principalmente das racasyH&ibkriano e Cavalier King Charles
Spaniel. A manifestacdo clinica nesses animaisr&élmgente sob a forma de lesdes orais,
provocando disfagia e sialorréia. A etiologia airgladesconhecida, apesar de suspeitas
alérgicas e genéticas serem especuladas. O diagndss lesdes pode ser feito através do
histérico, exame clinico, citologia e, principalrenpor histopatologia. As lesdes sao
caracterizadas por massas proliferativas, ulceramasndo, e microscopicamente sao
visualizados muitos infiltrados eosinofilicos. @tamento baseia-se na corticoterapia, porém
métodos adicionais, como antibibticos, excisaorgica e criocirurgia também podem ser
utilizados. O presente estudo relata um caso deulgnm@a eosinofilico oral, na face
ventrolateral da lingua de um céo da raca Huskgriibo, de 1 ano de idade. O diagnostico
foi confirmado por histopatologia e o animal foatado com sucesso por meio de
corticoterapia.

Palavras-chave:eosindfilos; lesdo oral; histopatologia; corticafga; canino.



ABSTRACT

SARMENTO, Alinne Emanuelle Monteiro, Universidadederal da Paraiba, December.
2015. Eosinophilic granuloma oral in Siberian Husky - Cag Report. Advisor: Ricardo

Barbosa de Lucena.

The eosinophilic granuloma complex is an immunease described in companion animals,
which is characterized by inflammatory hypersewniitireaction affecting especially cats.
Despite the high prevalence in cats in rare casesatso affect dogs, especially breeds
Siberian Husky and Cavalier King Charles Spanidie Tclinical manifestation of these
animals is typically in the form of oral lesionsausing dysphagia, hypersalivation. The
etiology is unknown, although genetic and allesyispicions being speculated. The diagnosis
of lesions can be done through history, clinicadraiation, cytology, and especially by
histopathology. Lesions are characterized by prdiive masses, ulcerated or not, and are
viewed microscopically many eosinophilic infiltrate The treatment is based on
corticosteroids, but additional methods, such as afs antibiotics, surgical excision and
cryosurgery can also be used. The study reporésa af oral eosinophilic granuloma, in the
language of the ventral-lateral face of a dog $simeHusky, 1 year old. The diagnosis was
confirmed by histopathology and the animal was sssfully treated using steroids.

Keywords: eosinophils; oral lesions; histopathology; stetbierapy; canine.
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1. INTRODUCAO

Os caes estdo cada vez mais participando das amtesdhumanas e por vezes
constituem-se individuos das familias humanas. é@ssdo, a busca por métodos que
prolonguem a vida desses animais vem aumentandatiy@mente.

A nutricdo com dietas balanceadas, as vacinacdes pgavinem as doencas
infectocontagiosas, os diagnosticos mais precisms @rotocolos terapéuticos cada vez mais
especificos e eficazes séo fatores que contrib@eeglongevidade dos caes (DE NARDI et.
al., 2002).

Dentre as doencas que acometem o0s cdes, 0s iistanbunol6gicos merecem
destaque, pois interferem na qualidade de vida mimak. Por outro lado, quando o
diagndstico dessas enfermidades é feito de formratace o tratamento € realizado de forma
adequada, na maioria das vezes, 0 animal tem umadonperacdo clinica. O complexo
eosinofilico € um exemplo de doenca imunoldgicaiitesem animais de companhia. Esta
doenca é caracterizada por reacdo inflamatoria iperdensibilidade comum em felinos
(PROST, 2009; KOVACS et al., 2009; KIM et al., 2D®lrara nos cées. Histologicamente o
granuloma eosinofilico apresenta aspectos semeklhamus gatos e caes, porém nos felinos
ocorre comumente na pele, jA nos cdes a enfermiéadéremamente rara e se manifesta
basicamente na forma de massas orais e possuiercan@reditario, acometendo
principalmente as racas Husky Siberianos e CavHKiieg Charles Spaniel (WITHROW e
MACEWEN, 2007).

Os granulomas eosinofilicos se apresentam em “edtevo”, frequentemente
ulcerados, e podem imitar neoplasias em sua apar&&sses casos se reforca a importancia
da realizacéo de um diagnadstico preciso, pois séraia deste, a doenca pode ser confundida
e tratada de forma errada. O tratamento € baseadtlimacdo de corticosterdides ou excisao
cirdrgica, que geralmente € curativa, embora aessgio espontdnea também possa ocorrer
(WITHROW e MACEWEN, 2007).

Desta forma, o presente trabalho tem por objeti@per uma breve revisao

bibliografica e descrever um relato de caso sokaeujoma eosinofilico oral canino.



2. REVISAO DE LITERATURA
2.1. Doencas Orais de caes

As lesbes orais em caes podem ocorrer em qualgcearda cavidade oral, incluindo
gengiva, palato duro e mole, oro e nasofaringguline, ocasionalmente, tecidos linfoides
regionais (ZACHARY et al., 2012).

Na pratica clinica, a maioria dos cdes e gatost@lpresentam algum grau de
afeccéo oral, proveniente da ma condi¢do de higlarigoca, podendo acometer até 95% dos
cées e 50% dos gatos (CAVALCANTE et. al., 2002)nte as alteracées observadas na
cavidade oral de cdes podemos relatar as gengiypEsodontites, zonas de necrose,
neoplasias, granuloma periapical, denticdo decjpdusistente, hipocalcificacdo de esmalte,
calculos, cérie, fratura e desgaste dentario (THOREHOYT, 1990).

A “doenca periodontal” é uma das afec¢des mais oemos cdes (DEBOWES et al,
1996), e trata-se de um termo generalista apliéaltesbes inflamatorias, induzidas pela
presenca de placa dentaria bacteriana que afetgmeriodonto (GORREL, 2004). Os
microrganismos presentes na placa na regidao do f1dagival ou substancias por eles
liberadas podem levar ao processo inflamatorio, irmiss como gengivite, edema,
sangramento, hiperemia e coloracdo avermelhada edgivga sdo inicialmente visiveis
(WEST-HYDE & FLOYD, 1997). Outros sinais comun®séialorréia, mobilidade dentéria,
gengivite severa, retracdo gengival, exposicdo aa, hemorragia gengival branda e
moderada, bolsas periodontais, secre¢do nasalkasisronasais (SANTOS, 2012).

Os tumores orais representam cerca de 6% de tedosnores que acometem os cées,
sendo o quarto local mais frequente. Os locais fneggientemente afetados por tumores da
cavidade oral sdo a gengiva, a lingua, a mucosal,lab mucosa oral, as amigdalas, os
alvéolos dentarios, o palato mole e o palato dAfBITE, 2003).

Apesar de incomum, Casado & Villalobos (2011) eskain casos de granuloma
eosinofilico em cavidade oral de trés cdes comadisd5 a 9 anos, sendo um Pastor Aleméo e

dois mesticos, e Bredal et. al (1996) relatarantrémCavalier King Charles Spaniel.



2.2. Granuloma Eosinofilico

2.2.1 Caracteristicas gerais

O granuloma eosinofilico pode se apresentar defdrésas distintas: (1) granuloma
linear eosinofilico (também chamado de granulomagemolitico), (2) placa eosinofilica e
(3) ulcera indolente ou eosinofilica (CASADO & VIRLOBOS, 2011).

De maneira geral, a Ulcera indolente pode ser terdlou bilateral e se apresenta
COmo uma erosao rasa na regiao da rafe mediarsmgeite sem prurido ou dor. Ja a placa
eosinofilica € encontrada sob a forma de uma @bkg@ecica em relevo, eritematosa, erosiva
e ulcerada no abddémen, regido inguinal, na parerna ou externa das extremidades
pélvicas, no pescoco e nos espacos interdigitaissando com prurido. Os granulomas
eosinofilicos aparecem frequentemente na regiatepa@sdos membros pélvicos em forma
de cordao, na face e na cavidade bucal, ndo costlom@usar prurido (SANDOVAL et al.,
2005).

Apesar de serem relatadas diferentes caractesistismpatoldégicas em cada uma das
apresentacdes clinicas (FONDATI et al., 2001), soelas apresentam caracteristicas tipicas
em comum, como infiltrado eosinofilico e variadomero de mastocitos, histiocitos e
linfécitos, e pequenos focos conhecidos como imagan chamas (“flame figures”, em
inglés), em que fibras de colagenos sdo cercadosginodfilos degranulados e edema
(BARDAGI et al., 2003). Como na maioria dos casesas formas podem se sobrepor,
considera-se o granuloma eosinofilico, entdo, camacomplexo formado por um grupo de
dermatoses comuns em gatos (CASADO & VILLALOBOS1 20

A maioria dos autores reconhece o complexo graral@wosinofilico como uma
manifestacdo de doenca alérgica que acomete mim@pte felinos, sendo as causas mais
comuns a hipersensibilidade a picada de pulga,rdepsibilidade alimentar e dermatite
atopica, mas etiologias alternativas também tém sidestigadas, sugerindo o possivel
envolvimento em alguns casos, de agentes viraifecges bacterianas, fangicas e
parasitologicas, reacdes a corpos estranhos, démgég com base genética ou idiopatica
(BUCKLEY et al., 2012).

Basicamente, a patogenia da doenca cutanea cantespaim padréo de reatividade a
acao de mastdcitos e eosindfilos. Os eosinodfiloxcélulas do sistema imunoldgico que estédo
envolvidos na resposta inflamatéria a corpos elstranespecialmente parasitas e representam

a maior fonte de resposta de mediadores inflanostossociados a reacdes de
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hipersensibilidade do tipo | (BLOOM, 2006). De miaaegeral, a patogenia esta ligada,
basicamente, a resposta inapropriada dos eosmoéélouma variedade de estimulos,
provocando uma reacao cutanea (LERNER, 2013).

Nos cées, fatores como alergia a picada de pulgaseto, alergia alimentar, atopia
(sensibilidade para substancias encontradas noeatebgue normalmente ndo causariam
problemas de salude, como o poélen, por exemploperdensibilidade podem ser possiveis
agentes etioldgicos em racas que nao tém uma ulstade genética (TILLEY, 2011).

2.2.2. Sinais clinicos

Nos cées, a principal forma de apresenta¢édo doleemg o granuloma eosinofilico,
gue ocorre normalmente na regidao lateral e vewtnalingua. Eles sdo em “alto relevo”,
frequentemente ulcerados, e podem imitar neoplasiakgnas na sua aparéncia bruta
(WITHROW e MACEWEN, 2007). A enfermidade na cavidaoral pode estar associada
com halitose, anorexia, disfagia e hipersaliva¢&RNER, 2013).

2.2.3. Histopatologia

O Complexo granuloma eosinofilico, tanto felino coroanino, é caracterizado
histopatologicamente por um intenso infiltrado BoSlico na derme (FIGURA 1),
acompanhado de depdsitos de detritos granularesrfaanoque na coloragdo com
hematoxilina e eosina (H&E) parecem intermediaeogre eosinofilicos para basofilicos
(FONDATI et al., 2001).

Figura 1: Histopatologia de uma placa eosinofilica.

Nota-se severo e difuso infiltrado eosinofilico e d

mastacitos na derme, em felino. Coloragdo H&E; 100x 11
Fonte: BUCKLEY et al., 2012.



No estudo histopatolégico de Bardagi (2003), em fpram realizados exames
microscopicos de oito gatos com varias lesdes daufpma eosinofilico, todos os casos
apresentaram infiltrado eosinofilico interstici#fudo na derme com formacéo de agregados
de material necroético referente a massiva degrefiolae eosindfilos, fibras de colageno
parcialmente rompidas e edema.

Assim como nas demais localizacdes, o granulomanadieo oral tambéem é
caracterizado por colagendlise circundada por ¢eanflamatorio constituido por células
inflamatdrias mistas, com numero crescente de éfilsis, mastocitos e células gigantes
multinucleadas que se estende profundamente noulnisglandulas salivares (ZACHARY
et al., 2012).

2.2.3. Diagndstico

O diagnéstico das lesdes por granuloma eosinofilaite ser feito através do histérico
(incluindo a resposta a terapias anteriores), exaingo, citologia e histopatologia, sendo
esta ultima a escolha mais eficaz. Alem de confiram lesbes do complexo granuloma
eosinofilico, a histopatologia € uma ferramenta drtgnte para descartar diagnosticos
diferenciais, principalmente doencas virais e nesipk (BUCKLEY et al., 2012).

As afeccBes que devem ser diferenciadas do graauleosinofilico incluem os
granulomas infecciosos e fungicos, Ulceras assagiadvirus e traumas, abcessos, doencas
autoimunes como o0 pénfigo e neoplasias como o mama de células escamosas, o

fibrossarcoma e o linfossarcoma (PROST, 2009).

2.2.4. Tratamento

Algumas formas de tratamento tém sido utilizadasia excisdo cirdrgica,
criocirurgia e antibioticoterapia. Porém, manejasivos como utilizagdo de corticosteroides
sdo mais eficazes. Para lesdes pequenas e selit@réxcisao cirdrgica ou criocirurgia, que
geralmente sdo curativas, podem ser benéficasmporéucesso nao € garantido, embora a
regressao espontanea também possa ocorrer. Recivanesmo local sdo incomuns de
acontecer (WITHROW e MACEWEN, 2007).

Ocasionalmente, ocorre a melhora ou mesmo a remisapleta das lesdes apds a

utilizacdo da antibioticoterapia, sendo, portanmezomendada a tentativa clinica quando
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houver evidéncias citolégica ou histopatoldgicgaelerma, sendo a doxiciclina, cefadroxil,
amoxicilina-clavulanato e enrofloxacina as opcdelscadas (GRACE, 2004).

RELATO DE CASO

Foi atendido na Clinica Veterinaria Dr. Edson Mabitada Cunha, na cidade de Joéo
Pessoa, um cao da raca Husky Siberiano, fémeaade de idade, com historico de aumento
de volume na base da lingua, sialorreia com raeosadgue, dificuldade de deglutir e lingua
levemente projetada para fora da cavidade bucabrdprietario relatou ter passado por
atendimento em outra clinica na qual foi presdriatamento antimicrobiano oral, porém néo
obteve sucesso. O animal estava se alimentandbend@ agua com dificuldade, e ndo se
observou alteracbes quanto a cor, odor, aspecteqeéncia da urina e das fezes. As
vacinagfes e vermifugacdes estavam atualizadasx&me fisico geral do paciente, nao foi
observado nenhuma alteracéo relevante, além ddes@a nodular de consisténcia friavel na

porcao ventrolateral da lingua (FIGURA 2).

Figura 2: Aumento de volume na porcao
ventrolateral da lingua. Fonte: Arquivo
pessoal.

Como inicialmente, suspeitava-se de neoplasia anugwma eosinofilico, foi, entao,
solicitado como exame complementar a analise hasbtggica da lesdo. Apds o animal ser

sedado (associacdo de acepromazina e meperidindpses terapéuticas) e induzido (com
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propofol), a amostra foi retirada por meio da exaide um fragmento tecidual medindo 9 x 5
x 5 mm, de consisténcia macia e coloracdo pardamgphicadague foi fixada em formalina
a 10% e encaminhado para o laboratorio de patol@pano tratamento ambulatorial, foi
instituido uma sesséo de criocirurgia no local ekfid, e como terapéutica domiciliar foi
prescrito o uso de amoxicilina com clavulanatoté se obtivesse o resultado da bidpsia,
porém o tratamento ndo teve sucesso.

A amostra foi fixada em formol 10%, processadanedtamente, incluida em parafina
e corada com hematoxilina e eosina. A avaliacatasoldgica revelou que consistia de
nédulo circunscrito, ndo encapsulado, formado poidb de granulagdo, caracterizado por
intensa proliferacédo de fibroblastos jovens, cot@ges neoformacdo de vasos sanguineos e
edema. O ndOdulo estava infiltrado por grande qdadé de eosindfilos. Por vezes, os
eosindfilos formavam agregados densos que circamdawm material intensamente
eosinofilico refringente (fenbmeno conhecido com$pléndore Hoeppli”). A reacao
inflamatdria piogranulomatosa cronica rica em eaaffiss e com multiplos focos de

degranulacao eosindfilica foi interpretada comagl@mna eosinofilico canino (FIGURA 3).

eosindfilos. Hematoxilina e eosina, obj. 40x.

Apos a confirmagédo do diagndstico, o tratamentolbgio foi a corticoterapia com o
uso de prednisolona, 1mg/kg, de 12/12h por 7 dias.seguida, foi feito o “desmame” do

14



corticoide, passando a ser feito 1mg/kg, de 24/@dhy dias depois 0,5mg/kg, de 24/24h por
7 dias e por ultimo, 0,5mg/kg, 48/48h até a renoigs@mpleta da lesdo. Cerca de 5 meses
apos o inicio do tratamento, o cédo retornou aadineterinaria com a lesdo completamente

regredida.

DISCUSSAO

O diagnéstico de granuloma eosinofilico no presaraso foi determinado pelo
histérico do animal, aspectos clinicos e princigaltae pela avaliagdo histopatoldgica, além
da resposta ao tratamento com corticoide. A higtdpgia € considerada a ferramenta de
escolha para o diagnéstico definitivo do granul@usinofilico, principalmente por descartar
outros diagnosticos diferenciais (BUCKLEY et aD12), permitindo o tratamento adequado.

O granuloma eosinofilico € uma enfermidade quesapta alta prevaléncia em gatos,
porém pode raramente acometer os cdes. O HuskyigBibg WITHROW e MACEWEN,
2007) e o Cavalier King Charles Spaniel (BREDAL9GOWITHROW e MACEWEN, 2007)
sao racas marcadamente predispostas ao granul@mnafédio oral canino. Apesar de essas
racas serem mais predispostas, Casado & Villal@d@31) relataram a doenca em dois caes
mesticos e um Pastor Alem&o. Assim, € importargatat para o0 acometimento das racas
predispostas, como no cao desse relato, poréemgmdaiico ndo pode ser descartado em
outras ragas ou cdes mesticos.

A etiologia do granuloma eosinofilico felino nadée®talmente esclarecida, e o fator
desencadeante desta condigcdo em cdes permanelze,@eticamente desconhecido, apesar
de uma condicéo alérgica subjacente ser o proyaedisponente (TELLADO et al., 2014),
como acontece nos gatos. A hereditariedade tamlgém ser considerada na etiologia da
doenca, uma vez que algumas racgas, ja citadasjgmogsredisposicdo e também porque a
literatura discorreu casos em pacientes felinos qmarentesco, relacionando-os com
disfuncédo hereditaria da regulacdo eosinofilicaNBATI, 2001). Outros estudos citam,
ainda, as causas virais, genéticas, bacteriantsjmaunes, parasitarias e traumaticas como
possiveis agentes etiologicos (SANDOVAL et. al020 No cao do presente relato nao foi
possivel estabelecer relagdo hereditaria, como é@ambao havia historico de infecgbes
prévias que pudessem ter contribuido para o sungovta doenca.

O céo apresentava uma lesédo nodular na base da liug estava comprometendo a

degluticdo e cusando desconforto. As lesdes oraopadas pelo granuloma eosinofilico
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canino sdo, de maneira geral, caracterizadas pmraplou massas proliferativa, mais
comumente encontradas no palato, como os despato8redal et al. (1996) e nas faces
lateral e ventral da lingua, descritos por Casaddili&lobos (2001). As lesdes orais podem
ser dolorosas, e a halitose é geralmente a quéixane que leva o proprietario a procura do
veterinario. H4, ainda, relatos de outras regiaadhem acometidas nos cées, como Nascente
et al. (2008), por exemplo, relataram um caso dawoma eosinofilico cutaneo, abdominal,
em um Labrador Retriever.

A microscopia referida no presente trabalho, fonaldante a encontrada em estudos
como o de Bredal et. al. (1996), que descreverditrados de células inflamatérias sob o
epitélio da mucosa, além da presenca macica de rofilmg, macréfagos e,
predominantemente, eosindfilos. O fendmendSaendore-Hoeppli (corpos asterdides) no
qual foi visualizado na lamina histopatologica destabalho, consiste na formacao de
material eosinofilico (radiado, estrelado ou clanife) circundando micro-organismos (que
podem ser fungos, bactérias e parasitas) ou suiEsanologicas inertes (HUSSEIN, 2008),
como as fibras de colageno degeneradas resultdatesdo dos eosindéfilos neste caso de
granuloma eosinofilico oral.

De acordo com os estudos ja relatados, o progodgtica granulomas eosinofilicos
orais caninos sao, geralmente, favoraveis. A rémis®m corticoterapia é feita na maioria
dos casos. Métodos adicionais, tais como o0 uso rdibid@icos, excisdo cirdrgica -
principalmente de lesdes nodulares na lingua etgpajlae podem dificultar a degluticéo,
criocirurgia, (FOSTER, 2003), e a eletroquimiotéaafTELLADO et al. 2014) também
podem ser utilizados. O beneficio clinico da adad@warias medidas deve ser balanceado
em relacdo a tolerancia dos animais e complicagéeso proprietario, mas uma das maiores
vantagens disso é 0 uso potencial para reduzirsd®seoncomitantemente, seus possiveis
efeitos colaterais (BUCKLEY et al., 2012).

Em sua maioria, os granulomas eosinofilicos canforam relatados responsivos a
corticoterapia ou auto-limitantes, regredindo esmpoeamente (POTTER et. al.,, 1980 apud
TELLADO et al., 2014). Apesar do sucesso, o tratemeom antibidtico e corticoterapia tém
sido descrito como uma resposta parcial e, ainddendo levar a ocorréncia de efeitos
secundarios devido ao uso prolongado de dosesdalewde corticosteroides em pacientes
mais velhos (SYKES et al.,, 2007). Além disso, aomémcia das lesdes, sazonal ou
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apresentacao crbnica, apos recuperacdes apale@EIER et. al., 1980 apud TELLADO et.
al., 2014), também pode ocorrer.

No caso do presente trabalho, o animal responden he tratamento com
corticosteroides, pois 0s mesmos visam inibir todasfases da resposta inflamatoria,
reduzindo a acumulagédo de leucaocitos, linfécitososindfilos por meio da liberagdo de
fatores quiomiotaticos elaborados no local do mseeinflamatério (ANDRADE et. al.,
1997). O uso da antibioticoterapia, apesar de edionir a lesdo primaria, foi importante para
o tratamento de infec¢do secundaria existentesaa.le

A criocirurgia € uma técnica cirurgica do tipo afdla, que consiste na destruicdo de
tecidos biolégicos através do congelamento (DE QRIE, 2004). Apesar do insucesso, sua
utilizacdo no caso relatado se deu na tentatiyaral®over a remissao da lesdo. A escolha da

criocirurgia decorreu do fato de ser uma técnioargica menos invasiva.

CONCLUSAO

O cdo acometido € da raca Husky Siberiano, coravislor com a literatura
internacional, que indica que esta raca é maisigpesta a desenvolver granuloma
eosinofilico. A localizacdo e os aspectos cliniatfbgicos foram caracteristicos do
granuloma eosinofilico oral canino. O tratamentomcocorticoide associado a

antibioticoterapia foi eficaz para a recuperacétad do cao.
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