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Resumo
O complexo granuloma eosinofilico felino compreende trés tipos de lesdes comuns que acometem pele e mucosa
de felinos, o granuloma eosinofilico, a placa eosinofilica e tlcera eosinofilica. Este ndo representa uma morbidade
isolada, e sim um padrao reacional, o qual esta geralmente associado a doengas alérgicas, porém podem ocorrer
também secundérias a doengas virais, bacterianas, flingicas ou serem de causa idiopatica. O tratamento é realizado
utilizando-se antibioticoterapia e corticosteroides e inibidores da calcineurina, como a ciclosporina. O objetivo deste
trabalho foi discorrer sobre o granuloma eosinofilico felino, focando uma atualizagao do tema.
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Abstract

The feline eosinophilic granuloma complex comprises three king of common lesions that can affect skin and mucosa
of cats. The lesions are divided between eosinophilic granuloma, eosinophilic plaque and eosinophilic ulcer. Althou-
gh clinical aspect of lesions are different, cytological and histological pattern are the same, observing eosinophils
prevalence and secondary bacterial infection is common. The main causes are allergic diseases, but lesions may also
occur secondary to viral, bacterial and fungal diseases or be idiopathic. The treatment is performed using antibiotics
and corticosteroids, drugs with better response and commonly used. The aim of this study is to discuss the feline

eosinophilic granuloma, focusing on an update to the topic.
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Introducéo

O complexo granuloma eosinofilico felino (CGEF) compreende um grupo de lesdes que comumente afetam a pele, juncoes
mucocutaneas e cavidade oral dos felinos (1,2). Embora o termo seja usado como um diagnostico final, em muitos casos, a
doenga representa um padrdo de reacdo da pele felina, mormente associada a uma reagdo de hipersensibilidade a artrépodes,
uma reacdo cutanea adversa a alimentos e a dermatite atopica (ndo alérgica a trofoalérgenos e artropodes) (3,4,5,6). Infeccdes
virais e bacterianas também tém sido associadas a doencga (7,8) e, em alguns casos, a doenga ¢ caracterizada como idiopatica (2).

Gatos de qualquer idade podem desenvolver as lesdes. Predisposi¢ao racial ou de género sexual ndo ocorrem ou ndo
foram consistentemente documentadas (9).

Fazem parte do CGEF trés tipos de lesdes clinicas classicas: o granuloma eosinofilico, a placa eosinofilica e a
ulcera indolente, os quais apresentam aspectos clinicos distintos, apesar de causas etiologicas comuns (8,10). Deve-se
suspeitar da doenca a partir de suas caracteristicas clinicas e andlise citopaldgica, a qual geralmente mostra macrofagos,
neutrdfilos e numerosos eosindfilos. A biodpsia deve ser realizada a fim de diferenciar de outras dermatopatias de origem
neoplésica, viral, bacterianas e fingicas subcutaneas e profundas (9).

O objetivo deste trabalho foi revisar os principais aspectos clinicos, diagndsticos e de controle terapéutico das derma-
topatias que compreendem o complexo granuloma eosinofilico em gatos.

Granuloma eosinofilico felino

O granuloma cosinofilico felino, também chamado de granuloma linear ou granuloma colagenolitico, compreende
leses cutdneas, mucocutaneas e de mucosa oral comum em felinos. Nao ha predisposigdo sexual, racial ou etaria para seu
desenvolvimento, embora gatos com menos de dois anos possam apresentar involugdo espontanea sintomatolesional (8).

Clinicamente, a maioria dos granulomas eosinofilicos ocorre nos membros pélvicos, face, regiao mentoniana e cavi-
dade oral, especialmente no palato, lingua e regido glossofaringea (2,3).

As lesdes mentonianas podem ser de aspecto nodular, circunscrita, de consisténcia variavel, e tem sido referida como
“edema de queixo felino”(3) (Figura 1).

As lesdes que se desenvolvem na porgdo caudal da coxa ou lateral escapular geralmente apresenta-se como placas
lineares ou ovais, elevadas, alopécicos, firmes e apruriticas (2) (Figura 2).

As lesdes em cavidade oral tém aspecto nodular, eritematoso, irregular e de consisténcia variavel (Figura 3 e 4). Geralmente
apresentam-se erodidas ou ulceradas, com focos necroticos, e ¢ associada a anorexia, disfagia, sialorreia e halitose (11). Lin-
fonodomegalia regional pode estar presente (2). Ulceras focais encimadas por crostas sio encontradas tipicamente quando as
lesGes se encontram nos coxins (12).

Figura 1 - Gato, macho, SRD, adulto, com nddulo eritematoso, Figura 2 - Placa linear, firme e hipotricética em um gato, macho,
circunscrito e de consisténcia varidvel secundério a granuloma adulto, com granuloma eosinofilico linear.
eosinofilico mentoniano.
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Figura 3 - Mdltiplos nddulos, irregula- Figura 4 - Nodulo, irregular, eritematoso, de consisténcia variavel, sublingual, secundario
res, brancos, de superficie Ulcero- ne- a granuloma eosinofilico oral em um gato, SRD, fémea, de 1 ano de idade.

crotica na superficie dorsal da lingua

secundario a granuloma eosinofilico

oral em um gato, SRD, macho, adulto.

Placa eosinofilica

A placa eosinofilica é considerada uma manifestagdo clinica de doenca alérgica cutidnea e costuma aparecer em gatos
jovens, de dois a seis anos de idade, independente do género sexual (8).

A placa eosinofilica se caracteriza por lesdes lineares a ovais, eritematosas e em relevo, de 0,5 a 7 cm de comprimento,
extremamente pruriginosas. Podem ser solitarias, multiplas ou coalescentes, ¢ geralmente ocorrem na regido do abdo-
men e medial dos membros pélvicos (Figura 5 e 6). Raramente podem ser encontradas em regido interdigital, jungdes
mucocutaneas ou outras areas do corpo.

Devido ao prurido, é comum haver erosao lesional, exsudacdo e centro lcero-necrotico (2,12).

Infecgdo bacteriana ¢ comum em decorréncia da lambedura secundaria ao prurido (2). Eosinofilia tecidual e no sangue
¢ um achado comum, associado a linfonodopatia regional (3).

Figura 5 - Gato, SRD, macho, 6 anos, com multiplas placas erite- Figura 6 - Gato, SRD, macho, adulto, com mdltiplas placas, erite-

matosas, isoladas e coalescentes, pruriginosa, secundario a placa matosas e coalescentes, intensamente pruriginosa e de superficie
eosinofilica (Gentilmente cedido pela Dra. Luciana Eyer Lobosco- RJ). erodida e exsudativa, secundario a placa eosinofilica (Gentilmente

cedido pela Profa. Adj. Dra. Fernanda Amorim- UFRGS);

WMedi) Donlo

Rovista do Educaso Conti
Dermetologia 6 Alergologia




Ulcera eosinofilica

Também chamada de “lcera indolente” acomete a mucosa oral, jungdo mucocutanea e pele de felinos (12). Lesdes iniciais
sdo normalmente nodulares e eritematosas no labio superior, proxima a fenda medial ou adjacente ao dente canino (8) (Figura 7).

Com a evolugao, as bordas lesionais tornam-se elevadas, edemaciadas e firmes, margeando uma tlcera profunda e
necrdtica, uni, bilateral ou coalescente (Figura 8), associado a linfonodomegalia. Em alguns casos pode haver exsudagao
purulenta (2), porém dor ou prurido raramente acontecem (3,9).

N

Figura 7 - Gato, SRD, macho, de dois anos, com Ulcera circunscri- Figura 8 - Gato, SRD, macho, adulto, com Ulceras circunscrita

ta, de bordas elevadas, no labio superior, proximo a fenda medial, bilaterais em Iabio superior, secundario a Ulcera eosinofilica (Gentil-
secundario a Ulcera eosinofilica. mente cedido pela Profa. Adj. Dra. Fernanda Amorim- UFRGS).
Diagnéstico

O diagnostico é feito através do historico, sinais clinicos, exames complementares e resposta a terapia (3). E necessario
focar na identificacdo da causa primaria, principalmente em casos recorrentes (9).

O HVEF-1 é uma das causas de dermatite e estomatite ulcerativa. Um estudo conduzido por Lee, Bosward e Norris (2010)
submeteu amostras histopatologicas de gatos com lesdes caracteristicas de CGEF a analise imunohistoquimica, ¢ dois gatos
de 30 animais mostraram imunorreatividade positiva ao HVF-1 (7). Porém, bom estado de saude ¢ vacinagdo rotineira di-
minuem a probabilidade de CGEF ser secundario ao virus da herpes ou leucemia felina (FeLV) (9).

Tricograma, raspado cutaneo, cultura fingica e exame com lampada de Wood devem ser realizados para descartar a
possibilidade de infecgdo dermatofitica (3).

Se ha suspeita de fundo alérgico uma triagem deve ser conduzida. Apos exclusdo de hipersensibilidade a ectoparasitas
com controle ectoparasiticida, ¢ de reagdo adversa ao alimento apds a instituicdo com dieta de eliminag@o por até oito sema-
nas, a dermatite atopica ¢ a causa mais provavel do CGEF (9).

Um estudo conduzido por Wisselink, Ree e Willemse em 2002 sugere que a auto-sensibilizagdo com o alérgeno Fel d I, presente
nos pelos e saliva dos gatos, pode ser um fator patogénico importante na inflamagao cronica do CGEF em gatos alérgicos (18).

A analise citoldgica das lesdes revelando grande quantidade de eosindfilos ¢ altamente sugestiva de CGEF. Porém,
nddulos, tlceras, placas e tumores devem ser obrigatoriamente biopsiados para excluir diagndsticos diferenciais, como
neoplasias, infec¢des virais ou fungicas (9). Se infecgdes bacterianas ou fingicas sdo suspeitadas, uma amostra adicional
de tecido deve ser encaminhada para culturas especificas (2).

A bidpsia ¢ essencial para confecgdo do diagnostico final, e deve ser realizada com anestesia geral e local, usando punch
de 4-6mm e as amostras devem ser adequadamente fixadas em formol.

Histopatologicamente, o granuloma eosinofilico revela dermatite granulomatosa nodular a difusa, com areas multifocais
de colageno degenerado, circundadas por eosindfilos ¢ material granular (figuras em chamas) (14). Eosindfilos e células
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gigantes histiociticas multinucleadas sdo achados comuns. Podem estar presentes ainda foliculite e furunculose eosinofilica
mural infiltrativa a necrotizante, mucinose da epiderme e bainha externa da raiz do foliculo piloso e paniculite focal infil-
trativa. Lesdes cronicas podem conter uma quantidade menor de eosindfilos e sdo caracterizadas por granulomas ao redor
das fibras colagenas degeneradas (2). Lesao histologicamente similar chamada de ceratite eosinofilica ocorre na conjuntiva
e estd frequentemente a infecgdo herpética (HVF-1) (15). Em relagdo a placa eosinofilica, o exame citopatologico revela
grande quantidade de eosindfilos e neutrdfilos, com ou sem bactérias intracitoplasmaticas (2). Ja a avaliac@o histopatoldgica
geralmente revela acantose, espongiose e exocitose eosinofilica proeminente. Mucinose epidermal e folicular ¢ comum, e
pode ser grave. Outros achados incluem infiltragdo eosinofilica na derme e ptstulas eosinofilicas intraepidermais (8,16).

As tlceras eosinofilicas se caracterizam citopatologicamente por revelar numerosos eosinéfilos e também neutréfilos,
por vezes fagocitando bactérias (2). Os achados da bidpsia sdo variaveis e podem incluir ulceragdo epidermal com necrose
subjacente (16,17). Ulceras indolentes agudas contém predominantemente eosinéfilos, mastdcitos e macrofagos na derme.
Os neutrofilos sdo encontrados nas lesdes agudas mas podem permanecer em todas as fases da ulceragdo. Eosinofilos e mac-
rofagos persistem conforme a lesdo se torna cronica e plasmocitos e linfocitos podem se tornar evidentes entre cinco a sete
dias. Lesdes com duragdo de meses podem conter predominantemente eosinoéfilos e macrofagos. O tecido fibrovascular
também prolifera com a cronicidade da lesdo, e os capilares sdo proeminentes entre as células inflamatérias. Fibras mus-
culares afetadas podem estar distendidas e o nicleo do midcito picnético ou fragmentado (16).

Fondati, Fondevila e Ferrer (2001) de acordo com estudo, afirmam que eventualmente as trés formas clinicas do
CGEF sao indistinguiveis histopatologicamente e propdem que os termos granuloma eosinofilico, placa eosinofilica e
tlcera indolente devam limitar-se a dermatologia clinica, por serem lesdes com caracteristicas macroscopicas distintas,
enquanto na dermatohistopatologia os termos mais corretos sdo dermatites eosinofilicas (14).

Tratamento

Uma série de tratamentos podem ser indicados para pacientes com CGEF. Antibioticos sistémicos como a cefalexina
(22-30mg/kg/BID), clindamicina (5-10mg/kg/BID) e amoxicilina com acido clavulanico (22mg/kg/BID) utilizado de
quatro a seis semanas podem ser utilizados (3). Um estudo conduzido por Wildermuth, Griffin e Rosenkrantz (2011) avaliou
a eficacia da amoxicilina com clavulanato de potassio triidratada no tratamento de placas eosinofilicas e tlceras indolentes
com infec¢@o bacteriana secundaria confirmada em analise citologica, constatando que a mesma ¢ efetiva como agente
monoterapico em casos de placas eosinofilicas, ndo havendo significancia estatistica em casos de ulceras indolentes (19). No
geral, os felinos acometidos pelo CGEF possuem boa resposta aos glicocorticoides sistémicos. Prednisolona por via oral na
dose de 1-2mg/kg/SID ¢ efetiva, porém, em alguns casos, doses de 4mg/kg/SID sao necessarias (9). Outros esteroides que
podem ser utilizados sdo a triamcinolona (0,1-0,2 mg/kg/SID) ou dexametasona (0,1-0,2mg/kg/SID), em casos em que 0s
pacientes ndo respondem a terapia com prednisolona, ou tornaram-se resistentes ao medicamento (3).

A ciclosporina ¢ um inibidor da calcineurina que exerce efeito imunomodulador, suprimindo a fungdo dos Linfocitos T.
Estudos demonstram que ela ¢ efetiva no tratamento do CGEF de base alérgica na dose de 3,6-13,3 mg/kg/SID (20,21). O
medicamento deve ser utilizado continuamente por quatro semanas e se houver boa resposta, ser utilizado em dias alternados
e, logo apds, duas vezes na semana. Os efeitos adversos incluem distirbios gastrintestinais, como émese ¢ diarreia (9).

O Clorambucil ¢ um derivado nitrogenado da mostarda que age como agente alquilante, antineoplasico e imunossupressor.
Deve ser utilizado somente em casos refratarios a esteroides, em combinagao com glicocorticoides. A dose utilizada ¢ de 0,1-
0,2mg/kg/SID ou em dias alternados, a ser utilizado de quatro a oito semanas. Com melhora clinica, a dose do esteroide deve ser
reduzida. Efeitos colaterais incluem vomito, diarreia, anorexia, hepatotoxicidade e supressdo de medula dssea. Recomenda-se
realizar perfil hematologico e bioquimico a cada trés meses nos pacientes em uso deste medicamento para monitoramento (3,9).
Anti-histaminicos associados a acidos graxos Omega-3 ¢ 6 apresentam pouca resposta em quadros de CGEF (3).

Outras opgdes de tratamento incluem uso da doxiciclina 25mg/BID, excisdo cirlirgica, crioterapia, excisao a laser e proges-
tagenos. Este ultimo, apesar de controlar as lesdes do CGEF, possui efeitos colaterais graves como diabetes mellitus, supressao
adrenocortical, piometra ¢ hiperplasia mamaria ¢ ndo ¢ recomendado (3,9).Salvo em casos idiopaticos, o manejo da doenga
primaria deve ser realizado. Tratamentos com glicocorticoides e ciclosporina nas doses citadas anteriormente costumam ser
eficazes no controle de doengas alérgicas. Casos associados a hipersensibilidade a saliva de pulga ou reagdo cutanea adversa
a alimentos devem ser controlados com terapia de exclusao alergénica. Em casos de dermatite atopica, terapia adicional com
imunoterapia alérgeno-especifica e melhora de fungdo de barreira cutanea devem ser considerados (9).
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Conclusao

O complexo granuloma eosinofilico felino compreende um grupo de lesdes cutdneas e mucocutaneas comuns em gatos
domésticos. Em alguns casos, pode haver lesdes graves e extensas, com graus variados de dor e prurido. Encontrar a causa
de base ¢ de extrema valia, uma vez que caso o fator primario nao seja diagnosticado podem haver recidivas. Embora a cito-
logia e histologia das trés formas do CGEF sejam idénticas, realizar exames complementares se torna importante para excluir
causas virais, bacterianas e fungicas da doenga.
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