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RESUMO

O complexo pénfigo é uma patologia de carater autoimune, que atinge preferencialmente a
epiderme e mucosas de cées e gatos, pode ocorrer de forma hereditéria, idiopatica ou induzida
por farmacos. A epiderme & composta por queratindcitos que proporcionam estabilidade
célula-célula, essa ponte intercelular sofre alteracdes e é desfeita através da deposicdo e acdo
de anticorpos ou antigenos na epiderme, ocasionando no surgimento de lesbes pustulo-
bolhosas na derme do animal. O presente trabalho tem por objetivo descrever um caso de
pénfigo desencadeado por farmacos, dando énfase as possiveis causas, diagndstico e
tratamento. O caso trata-se de um cdo de aproximadamente sete anos, SRD, atendido pelo
setor de endocrinologia no dia 01 de junho de 2022, cuja queixa principal era uma lesdo
cuténea profunda, ulcerada, ndo pruriginosa. A tutora relatou que no més de abril o animal foi
diagnosticado com piodermatite e o tratamento instituido contava com cefalexina na dose de
30 mg/kg/BID, com regresséo total do quadro. O céo foi encaminhado para outro hospital
onde foi feita a limpeza da ferida e tratamento com doxiciclina devido ao quadro de
trombocitopenia e teste sorologico positivo para erliquiose, porém o animal ndo obteve
resposta satisfatoria com o tratamento estabelecido, sucedendo no aparecimento diversas
lesGes de caracteristica macroscopica semelhante a leséo inicial em diversas regides do corpo.
Todo o perfil hormonal do paciente estava normal, o teste rapido para leishmaniose foi

negativo e a bidpsia cutdnea confirmou o diagnostico de pénfigo farmacodermico.

Palavras chave: Autoimune. Canino. Farmacodermia. Pénfigo.



ABSTRACT

The pemphigus complex is a pathology of autoimmune character, that affects preferentially
the epidermis and mucous membranes of dogs and cats, it can occur in a hereditary, idiopathic
or drug-induced way. The epidermis is composed of keratinocytes that provide cell-cell
stability. This intercellular bridge undergoes alterations and is undone through the deposition
and action of antibodies or antigens in the epidermis, causing the appearance of pustular-
bullous lesions in the dermis of the animal. This paper aims to describe a case of pemphigus
triggered by drugs, emphasizing the possible causes, diagnosis and treatment. The case is an
approximately seven-year-old SRD dog seen by the endocrinology department on June 1,
2022, whose main complaint was a deep, ulcerated, non-itchy skin lesion. The guardian
reported that in April, the animal was diagnosed with pyodermatitis and the treatment
consisted of cephalexin at a dose of 30 mg/kg/BID, with total regression of the condition. The
dog was referred to another hospital where it was cleaned of the wound and treated with
doxycycline due to the thrombocytopenia and positive serological test for erliquia, but the
animal did not get a satisfactory response with the established treatment, succeeding in the
appearance of several lesions of macroscopic characteristic similar to the initial lesion in
various regions of the body. The entire hormonal profile of the patient was normal, the rapid
test for leishmaniasis was negative, and the skin biopsy confirmed the diagnosis of pemphigus

pemphigus.

Key words: Autoimmune. Canine. Pemphigus. Pharmacoderma.
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1. INTRODUCAO

O complexo pénfigo é um grupo de doencas dermatolédgicas de carater autoimune. Pode
acometer animais domésticos como cées e gatos, mas também ja foi relatado em animais de
producdo como equinos e caprinos. Nao ha predilecdo por sexo e comumente é descrito em
animais jovens ou de meia idade, com predisposi¢cdo por algumas racas como Akita Inu,
Dachshund, dentre outras. H& variacdes na manifestacdo da doenca, podendo ser descrito
como pénfigo folidceo, pénfigo vulgar, pénfigo eritematoso, pénfigo vegetante, pénfigo
bolhoso e pénfigo paraneoplasico. O pénfigo bolhoso e paraneopldsico sdo raramentes
descritos na medicina veterinaria. Todas as variagcdes acometem a epiderme e em alguns casos
as mucosas, e estéo associadas a hipersensibilidade do tipo II.

O pénfigo pode ser desencadeado de forma idiopatica, mas pode ser influenciado por
fatores genéticos ou pelo uso de determinados medicamentos, principalmente os antibidticos.
A administracdo de determinados farmacos provocam uma reacdo de hipersensibilidade
exacerbada, conhecida como farmacodermia ou reacdo medicamentosa adversa (RAM). Esse
tipo de reacdo pode variar em gravidade e apresentacao clinica, desde erupcdes cutaneas leves
até reacOes graves. Existem diferentes tipos de farmacodermias, sendo 0s mais comuns a
erupcdo quimica medicamentosa, a urticaria medicamentosa, a dermatite medicamentosa e a
necrolise epidérmica toxica (NET), que é uma das formas mais graves.

Os principais sinais clinicos do pénfigo incluem a formacao de bolhas na epiderme e nas
membranas mucosas, que tendem a se romper e ulcerar, causando sensacdo dolorosa e
servindo como porta de entrada para infecgfes bacterianas secundarias. Agravando o quadro
de satde do animal. O diagndstico é feito com base nos achados clinicos, histopatoldgico e
histérico do animal. O tratamento é feito com base na administracdo de imunossupressores, e

se iniciado precocemente o progndstico do animal é favoravel, com remissdo total das lesdes.
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2. OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Relatar um caso de pénfigo em um céo, desencadeado por farmacodermia.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Descrever os achados macroscépicos e microscopicos do complexo pénfigo.

e Historico, diagnostico, tratamento, evolucao clinica e diagnostico diferencial.

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 DERMATOSES AUTOIMUNES

As dermatoses imunomediadas incluem mecanismos imunologicos na formacdo das
lesbes,-podendo ser de hipersensibilidade, autoimune ou outras condi¢cdes imunologicas que
incluem uma sensibilidade a drogas, vacinas e varios outros antigenos (COELHO et al.,
2021). Por uma disfuncdo no sistema imune, inicia-se a producdo de anticorpos contra
antigenos do proprio organismo, e dentro das dermatopatias, 0s antigenos atacados
comumente sdo as proteinas cutanéas (FERREIRA et al., 2015). Logo apo6s, ha a deposicédo
desses complexos antigenos-anticorpos na membrana basal, levando a um quadro patolégico
(LARSSON, 2005).

3.2 COMPLEXO PENFIGO

O pénfigo é caracterizado por ser uma dermatose imunomediada, no qual se manifesta
através de lesBes cutaneas pustubolhosas e com presente formacédo de crostas (HARVEY, R.G
et al, 2004). O Pénfigo Foliaceo (PF), o Pénfigo Eritematoso (PE) e o Pénfigo Vulgar (PV)
sdo as variacdes mais frequentes de pénfigo em animais domésticos (LARSSON, 2005; SCOTT;
MUELLER; 1995). A predisposi¢do genética parece ser fator importante no desenvolvimento
da auto-imunidade, fato este que explicaria a maior incidéncia em determinadas ragas.

Embora a maior parte dos casos de pénfigo ocorra de forma idiopética e frequente em caes
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das racas Chow Chow, Dachshund e Akita Inu, ha casos que demonstram que o uso de
determinados farmacos podem desencadear o pénfigo. Dentre esses farmacos, destaca-se a
classe das sulfas (HNILICA et al., 2006). Outros fatores podem estar relacionados ao
desenvolvimento do pénfigo como infecgdes virais, condigdes inflamatorias cronicas
especialmente as dermatopatia alérgicas (LARSSON et al 1998).

A adesdo intercelular entre os queratindcitos é mantida pelos desmossomos, complexo
estrutural formado pelas desmogleinas, proteinas que sdo alvo da producdo de autoanticorpos
responsaveis pelo pénfigo (OLIVRY & LINDER, 2009). Na patogénese do pénfigo, ocorre a
ligagdo do anticorpo a proteina, 0 que desencadeia a formacdo da uroquinase, um fator
ativador de plasminogénio (BALDA et al., 2005; COSTA-VAL, 2006). O plasminogénio
entdo € convertido em plasmina, que promove a lise sobre os desmossomos, moléculas
presentes na adesdo celular, processo conhecido como acantolise, ocasionando a formacéo de
lacunas intraepidérmicas (BALDA et al., 2005; LARSSON, 2005; COSTA-VAL, 2006). Esse
processo esta presente em todas as apresentacdes do complexo pénfigo.

Como diagnostico diferencial para o complexo pénfigo pode-se destacar a leishmaniose
cutanéa, dermatofitoses, piodermite, foliculite bacteriana, dentre outras alteracdes que

acometem a pele do animal (Barbosa et al., 2012).

3.2.1 PENFIGO FOLIACEO

Em cées o pénfigo foliaceo (PF) € o mais relatado, acometendo majoritariamente animais
de raca pura, como Akita Inu, Collie e Chow Chow. Essas racas apresentam uma
probabilidade de 4 a 40 vezes maior de desenvolver PF em comparacdo com as demais racgas
(PEDERSEN, 1999). Cées com PF apresentam lesdes pustulares, papulo-crostosas, formando
colarinho epidérmico por consequéncia da ruptura pustular. As lesbes podem ser observadas
na face, pavilhdo auricular, seguido de lesdes palmo-plantares, regido abdominal, podendo
tornar-se multifocal em 60% dos casos (DALEGRAVE, et al 2021). No PF o principal
antigeno é a desmogleina I, uma proteina constituinte dos desmossomos (LARSSON, 2005).

Entre os dois e sete anos de idade, os cdes podem ser acometidos pelo pénfigo foliaceo,
que pode evoluir de forma lenta (75% dos casos) ou rapida (25% dos casos) (PEDERSEN,
1999). A presenga de pustulas vesiculares sdo comuns em bidpsias de pele afetada por pénfigo
folidceo em cées e se encontram abaixo do estrato corneo. Além disso, microabscessos podem
ser observados na bainha radicular externa ou nos foliculos pilosos (SHINYA et al., 1996 ).

O diagndstico é realizado através das informagdes colhidas na anamnese, achados no
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exame fisico, sinais clinicos, historio e exames laboratoriais complementares. Um dos exames
que podem ser realizados é o teste de Nikolsky, que consiste em realizar uma presséo local na
pele e observa se ocorre descamacdo parcial ou total da epiderme (KERSHENOVICH et al.,
2014). Na citologia clinica pode-se observar a presenca de acantécitos, auséncia de bactérias,
caso ndo haja infecgdo secundaria e neutréfilos integros (BALDA et al., 2005; LARSSON,
2005; COSTA-VAL, 2006).

A regressao clinica € mediante o uso de glicocorticoides associados ou ndo a outros

farmacos, como azatioprina, ciclofosfamida ou sais de ouro (PEDERSEN, 1999).

Figura 1: Lesdo crostosa na regido nasal (A). Lesdo crostosas extensa, com 4&reas
despigmentadas na regido nasal (B). Crostas na regido auricular em decorréncia do rompimento
de pustulas (C). Lesdes crostosas, com regifes alopécicas localizadas na regido de face e regido
lateral direita do abdémen Fonte: Wilkinson & Harvey (1996).
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3.2.2 PENFIGO VULGAR

O pénfigo vulgar (PV) é raro em animais de companhia, sendo a forma mais grave do
complexo penfigoide, acometendo geralmente animais de meia idade (OSBORN, 2006).
Racgas como Schnauzers, Pastor Aleméo e Poodle sdo mais acometidas (LARSSON, 2005).
As lesbes no pénfigo vulgar se encontram nas jun¢des mucocutaneas e mucosas (COLOMBO
A KC., et al). Com predilecdo para boca, bochecha, lingua, narinas, olhos, anus e genitélias.
Os animais acometidos frequentemente apresentam infec¢des secundarias, levando a sinais
sistémicos e prurido intenso (PEDERSEN, 1999). De acordo com SCOTT et al (1996) 90%
dos animais apresentam lesdo na cavidade oral, sendo este o sinal clinico inicial em cerca de
50% dos casos. As lesbes cutanéas acometem comumente a virilha e axilas, mas ndo se
limitam apenas a pele (GROSS, 1992)

O processo de acantolise no pénfigo vulgar ocorre em uma camada mais profunda da
epiderme, no epitélio basal, induzindo a formagéo de bolhas mais profundas e resistentes,
local onde esta presente o principal antigeno acometido, a desmogleina 11, proteina presente
nos desmossomos (FERREIRA et al., 2015). Portanto o exame de eleicdo para diagnosticar o
pénfigo vulgar é o histopatologico, onde se observa a presenca de acantélise e vesiculas
suprabasais nas camadas mais profundas da epiderme (BREATHNACH, 2008; MACEDO et
al., 2008; OSBORN, 2006).

O tratamento assim como no pénfigo folidceo, é realizado com administracdo de
glicocorticoides como prednisona ou prednisolona, associado ou ndo a outros farmacos. O uso
de antibidticos é preconizado em quadros de infec¢bes bacterianas secundarias. O prognostico

do pénfigo vulgar é reservado e varia de acordo com tempo de curso da doenca e condicGes

clinicas do animal.
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Figura 2: Lesdao em comissura labial compativeis com PV (A). Lesdo em cavidade oral, na
regido de palato duro (B). Lesdo ulcerada presente nas axilas e virilha (C). Lesdo ulcerada em
regido genital (D). Fonte: Wilkinson & Harvey (1996).

3.2.3 PENFIGO ERITEMATOSO

O pénfigo eritematoso (PE) é uma variacdo do pénfigo folidceo (PF) e apresenta sinais
clinicos parecidos com os demais tipos de pénfigo e do lupus eritematoso (MAKINO et al.,
2014). Ambos os casos possuem lesdes semelhantes, localizadas na face, orelhas e regido dos
olhos (WILKINSON, 1996). Assim como os demais tipos de pénfigo, no PE também ocorre
uma predisposicdo em racas de Pastores de Shetland, Pastor Alemdo e Collies
(GONSALVES-HUBERS, 2005).

Os achados macroscépicos incluem dermatite pustular, descamacdo, crostas, colaretes
epidérmicos e alopecia (LARSSON, 2005).

A luz solar pode agravar a doenca e causar despigmentacao, principalmente na regido do
nariz, o que pode levar a um diagnostico incorreto de 'focinho de collie’. Os sinais clinicos
incluem prurido e dor em diferentes niveis (WILKINSON, 1996).

O diagnostico é baseado nos achados clinicos, anamnese, histérico, exames clinicos e
laboratoriais. Assim como nas demais variantes penfigoides, o diagndstico definitivo é
amparado nos achados histopatoldgicos, como presenca de acantolise subcorneal, leucécitos e
acantocitos (MUELLER, 2005; OSBORN, 2006; GONSALVES-HUBERS, 2005;
LARSSON, 2005; COSTA-VAL, 2006).

O tratamento de eleicdo é o uso de glicocorticdides tdpicos ou sistémicos, sugerindo ao
tutor que evite a exposicdo do animal aos raios solares (LARSSON, 2006; COSTA-VAL,
2006).
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3.2.4 PENFIGO BOLHOSO

O pénfigo bolhoso (PB) € uma variagdo mais rara do complexo pénfigo, que acomete a
camada subepidermal, com formacdo de lesdes vesicobolhosas (GROSS, 2005). No pénfigo
bolhoso observamos lesGes erosivas, ulceradas e crostosas, com formacdo de vesiculas
inicialmente (COLOMBOA KC., et al). De acordo com BREATHNACH (2008), os animais
das racas Collie possuem uma pré-disposicdo maior a desenvolver essa variante da doenca.

Essa variante pode-se desenvolver na cavidade oral, pele, mais precisamente nas axilas e
virilha, e nas juncGes mucocutanéas (SCOTT et al., 1996). A maior parte das ocorréncias é
grave e disseminada, e clinicamente indistinguivel de PV (SCOTT et al., 1996).

O diagnostico, assim como nas demais apresentacGes do complexo pénfigo, € baseado na
anamnese, exames fisicos, histopatoldgico e imunofluorescéncia (BREATHNACH, 2008).
Porém, no pénfigo bolhoso ndo ocorre acantélise, apenas ocorre a formacdo de fendas
subepidérmicas com a presenca de vesiculas (SCOTT et al., 1996).

O tratamento é semelhante aos demais tipos de pénfigos, com administracdo de
corticosteroides tépicos, podendo variar para administracdo de corticoides na apresentacao

oral na fase aguda da doenca. O tratamento deve ser mantido até a regressdo total do quadro
(SOUSA et al., 2005).

Figura 4: LesOes ulceradas e erosivas nos membros toracicos e pélvicos (A). Lesdo erosiva
presente em toda a regido da face (B). Fonte: Wilkinson & Harvey (1996).
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3.3 FARMACODERMIA

A farmacodermia compreende uma reacdo de hipersensibilidade causada pela resposta
imunolégica individual do individuo (SILVA & ROSELINO, 2003).

A industria farmacéutica tem aumentado a produgdo de novos farmacos para atender a
crescente demanda, mas isso tem levado ao uso indiscriminado de medicamentos e a
ocorréncia de efeitos adversos em diferentes 6rgdos e sistemas de pequenos animais
(GIACHETTO, 2008). A farmacodermia possui natureza redicivante, pruriginosa e
configuracdo celular variavel (LARSSON, 1996, CABALLERO et al., 2004). E uma
condicdo pouco relatada na medicina veterinaria. Segundo SCOTT & MILLER (1998) a
incidéncia da farmacodermia é de aproximadamente 1,6% em gatos e de 2,0% em cdes com
disturbios dermatoldgicos.

Em pequenos animais o uso de algumas drogas tem potencial para desencadear reagédo
alérgica medicamentosa (RAM), resultando em lesbes na pele, mucosas e anexos. O
aparecimento de lesdes cutaneas pode variar, podendo ocorrer apos dias, anos e em alguns
casos apos a interrup¢do da administracdo do farmaco (ALAM, 2004; SCOTT et al, 1996). O
diagnostico é complexo, tendo em vista a similaridade dos sinais clinicos com outras
dermatopatia (NAYAK & ACHARJYA, 2008).

Os antibidticos possuem uma pré-disposicdo maior para desencadear farmacodermia,
especialmente a classe das penicilinas e outros B-lactamicos (SILVA, et al 2003). Segundo
AFFOLTER et al (1993) o uso concomitante de diversos medicamentos torna complexo a
identificacdo do farmaco desencadeador do quadro. As alteracdes imunologicas oriundas da
farmacodermia ocorrem ap0s a segunda exposicdo do paciente ao farmaco (SILVA LM, et al
2003), dificultando o diagndstico. Porém, em alguns casos a farmacodermia é observada na
primeira administracdo de determinado farmaco, onde ele induz a ativacdo da cascata de
reacdo alérgica, sem que se forme o complexo antigeno-anticorpo (SANTQOS, 2015).

Dentre as manifestacdes clinicas observada em casos de farmacodermia observa-se
dermatite esfoliativa, urticaria, dermatite vesiculo bolhosa, angioedema, pénfigo bolhoso e
eczema (COELHO et al, 2010).

A resposta imunologica dos pacientes e as diversas formas de apresentacdo da
hipersensibilidade sdo levadas em consideracdo na classificacdo da farmacodermia em
pequenos animais, com base nos niveis de hipersensibilidade, sendo divididos em tipos I, II,
11 e IV (SILVA & ROSELINO, 2003). No quadro 1 pode-se observar as caracteristicas de



cada tipo de hipersensibilade.

Quadro 01: Tipos de reacdes de hipersensibilidade
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Tipos de Tipo | Tipo Il Tipo I Tipo IV
hipersensibilidade
Mecanismo Mediada por Mediada por Mediada pela Imunidade
envolvido anticorpos IgE, anticorpos IgE e deposicdo de mediada por
promovendo IgM, voltados imunocomplexos, células ou
desgranulacdo de | contra antigenos | com ativagdo de hipersensibilidade
mastdcitos e na superficie da neutrofilos, tardia.
basdfilos. célula. fagdcitos e
mastocitos.
Designacéo Imediata Citotoxica Imunocomplexos | Tardia
Tempo de reacdo | Imediata Tardia Tardia Tardia
Apresentagao Broncoespasmo, | Anemia Vasculite, doenga | Dermatite de
clinica urticaria, hemolitica, nefrite | do soro, contato
rinite,anafilaxia | instersticial, glomerulonefrite
trombocitopenia.

Farmacos Penicilinas, Penicilinas, Penicilinas, Sulfas, Penicilinas,
envolvidos AINES, Sulfonamidas, Alopurinol, Hodroclorotiazida.

Inibidores da Heparina, Cefaclor.

enzima Metildopa,

conversora da Meticilina.

angiotensina.

Fonte: Adaptado de REGATEIRO (2016)

SILVARES et al (2008) relatam que uma parcela de 5% a 15% dos pacientes que sao

tratados com farmacos apresentam reacdes cutaneas medicamentosas. A predilecdo racial é

irrelevante nos casos de farmacodermia, tendo em vista que diversas racas ja apresentaram
esse quadro, tais como Dachshund (1,5%), Pinscher (3,1%), Poodle (0,5%), Chow Chow
(2,4%) e SRD (0,4%) (AMARANTE, 2012).

Diagnosticar farmacodermia pode ser um desafio, ja que muitos pacientes fazem uso de

multiplos medicamentos a0 mesmo tempo. Por isso, € recomendavel suspender todos o0s

farmacos e realizar exames como bidpsia cutanéa, mensuragdo de enzimas ou horménios.

Essas condutas podem ser uma forma de identificar uma resposta normal ou patoldgica a um




20

agente farmacoldgico (LARSSON & LUCAS, 2016).

O tratamendo ¢ realizado de acordo com o quadro do animal. Insitui-se um tratamento
suporte para reposicdo de eletrdlitos com administracdo de fluidoterapia, uso de solucGes
antissépticas sobre as lesdes, a fim de evitar infeccGes secundérias, antibioticorterapia e
manejo e controle da dor (PEREZ & YABOR, 2001)
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4- RELATO DE CASO

No dia 11 de junho de 2022, foi atendido no setor de endocrinologia um paciente canino,
de aproximadamente sete anos de idade, SRD, esterilizado, cuja queixa principal era uma
lesdo cutanea ndo pruriginosa, aléem de manifestacdes clinicas como polidria, polidipsia e
polifagia. O animal apresentava historico de piodermite dois meses antes, sendo tratado com
cefalexina na dose de 30 mg/kg/BID com regressao total do quadro. O local estava inflamado
e 0 paciente apresentava muito desconforto na manipulacdo local. Ao exame fisico,
apresentou temperatura 38,0°C, frequéncia cardiaca 136 batimentos por minuto (BPM),
frequéncia respiratéria 40 movimentos por minuto (MPM), tempo de perfuséo capilar (TPC) 2
segundos, mucosa normocorada, sem dor abdominal, escore corporal (ECC) 7/9, pressao
arterial sistdlica (PAS) 138 mmHg e presenca de lesdo cuténea profunda, ulcerada, com
formacdo de crosta firme e enegrecida em sua superficie, localizada na lateral esquerda da
regidao abdominal. Visto que se tratava de uma alteracdo dermatologica de origem n&o
hormonal, o paciente foi encaminhado para outro local, no qual foi realizada limpeza das
lesGes e iniciado o tratamento com doxiciclina por 21 dias, pois alem das alteracdes cutaneas,
0 paciente possuia teste sorolégico positivo para erliquiose. Foi prescrito em conjunto com a
antibioticoterapia o uso de émega 3, dieta hipoalergénica e pomada antibidtica (Vetaglos®)
na lesdo. Toda via o paciente ndo obteve uma resposta satisfatoria do tratamento instituido,
apresentando uma piora do quadro, com o surgimento de diversas lesdes de caracteristica
macroscopica semelhante a lesdo inicial, espalhadas pela regido dorsal toracica e abdominal
principalmente, acometendo também as pontas das orelhas, narina esquerda e a cornea do
globo ocular esquerdo. Com a reavaliagdo do hemograma, mesmo com a terapia para
hemoparasitose instituida, a trombocitopenia persistia. Frente a piora do quadro, foi solicitado
a dosagem de hormdnio estimulador da tiredide (TSH), T4 livre e o teste de supressdo com
dose baixa de dexametasona, com objetivo de excluir fatores hormonais que poderiam estar
progredindo o quadro dermatolégico. Além de teste rapido para leishmaniose e bidpsia
cutanea. Todo o perfil hormonal do paciente estava normal, o teste rapido foi negativo e a
bidpsia cutanea confirmou o diagndstico de pénfigo farmacodérmico, indicado nas imagens
abaixo.

Nas figuras 1, 2 e 3 observamos a formacgé&o de lacunas intraepidemicas (setas), abaixo da
camada coOrnea, resultante da perda de adesdo dos desmossomos causada pela deposicdo de
anticorpos. Além disso, é possivel observar a presenca de acantocitos (asterisco) nas figuras 1

e 3. Ja na figura 4 é possivel observar a epiderme e suas camadas de forma integra (A:
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camada cornea, B: camada granulosa, C: camada espinhosa, D: camada basal). E possivel

observar os desmossomos circulados na figura 4.

Figura 4: Fotomicrografia de bidpsia cutanea. Figura 5: Fotomicrografia de bidpsia cutanea.

A

Fonte: Arquivo pessoal, 2023. Fonte: Arquivo pessoal, 2023.

Figura 6: Fotomicrografia de bidpsia cutanea.

Figura 7: Fotomicrografia de bidpsia cutanea.

Fonte: Arquivo pesso, 203.
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Em decorréncia do surgimento das novas lesfes e diagndstico de pénfigo farmacodermico,
foi suspenso o uso da doxiciclina e iniciou-se o tratamento com prednisona 1 mg/kg/BID e
uso de pomada no local das lesbes, até regressdo total do quadro. Apds 30 dias do inicio do
tratamento o paciente ja havia apresentado melhora clinica, com redugdo consideravel das
lesBes cutaneas e do plano nasal, desaparecimento do provavel granuloma ocular e melhora
do estado geral do paciente, que estava iniciando quadro de apatia e perda de apetite. Além
disso, foi observada auséncia de trombocitopenia no hemograma realizado. O paciente segue

em acompanhamento apresentando a cada reavaliacdo melhora do quadro.
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5- DISCUSSAO

O complexo pénfigo é uma patologia de carater autoimune, que atinge preferencialmente
a epiderme e mucosas de cdes e gatos. O pénfigo pode ter diversas causas, sendo elas a
idiopética, onde ndo hd uma causa elucidada sobre o aparecimento da enfermidade, podendo
ter causas genéticas, ou estar relacionada a administracdo de alguns farmacos presentes na
rotina clinica veterinaria, outrora por enfermidades dermatolégicas de curso cronico.

No presente relato a patologia foi desencadeada de forma exdgena, resultante da
administracdo de farmacos. E de conhecimento que o animal foi tratado anteriormente para
um quadro de piodermite com cefalexina, um antibiotico da classe dos B-lactamicos, que de
acordo com SILVA, et al (2003) é uma classe de farmacos que possui uma pré-disposicéo
para desencadear a farmacodermia.

Posteriormente, com a queixa das lesdes crostosas e ulceradas, acompanhadas de um
teste soroldgico positivo para erliquiose, o tratamento iniciou-se com doxiciciclina, dmega 3 e
administracdo de pomada antibidtica Vetagloss ®. A composicdo farmacoldgica da pomada é
demonstrada no quadro 2.

Quadro 2: Composicao farmacoldgica da pomada Vetaglos®.

A cada 100g contém

Gentamicina I 0,59
Sulfanilamida I 5,09
Sulfadiazina I 5,09
Uréia |5,0g

Palmitato de vitamina A I 120.000 U1

Fonte: Adaptado de Vetaglés Pomada® antibacteriana e cicatrizante. Disponivel em:
<https://vetnil.com.br/produto/vetaglos-pomada-r>. Acesso em: 22 jun. 2023.

A classe farmacoldgica dominante na composicdo da pomada sdo as sulfonamidas, uma
classe de antibioticos que podem ser usados na terapéutica da pele, 0ssos, dentre outros
sistemas, com acdo antiinflamatéria e antibacteriana (CARVALHO, et al, 2019). E sabido que
as sulfas possuem um potencial para desencadear uma reacdo de hipersensibilidade do tipo 1l
e tipo 1V como apontam os estudos feitos por REGATEIRO (2016), sendo também indicada
como potencial desencadeador do pénfigo por HNILCA et al (2006).

A doxiciciclina é um antibiotico da classe das tetraciclinas. ENSINA et al (2018) associa

0 uso de tetraciclina pela via sistémica com o surgimento de erupc¢des cutanéas eritematosas,
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com formato redondo a oval, e coloragdo avermelhada a acastanhada.

De acordo com TIZARD (2014) a exposicdo prolongada a medicamentos pode
corroborar para o desenvolvimento do pénfigo, visto que a ligagdo do medicamento em
componentes celulares na forma de haptenos incentiva o reconhecimento dos mesmos como
substancias estranhas, resultando em uma resposta autoimune. Em seus estudos AFFOLTER
et al (1993) menciona que a identificacdo do farmaco responsavel pelo quadro pode ser
prejudicada quando ha uso simultaneo de varios medicamentos. SANTOS (2015) descreve a
manifestacdo de farmacodermia na primeira administracdo de determinado farmaco. No
entanto SILVA et al (2003) aponta a ocorrénca das alteragdes farmacodermicas apos a
segunda exposicdo a determinado farmaco.

As lesdes iniciais apresentadas pelo animal sdo descritas como ulceradas, crostosas nao
pruriginosas localizadas na lateral esquerda do abdomén, achados comuns das lesdes relatadas
no complexo pénfigo, citados por HARVEY et al (2004), DALEGRAVE et al (2021)
LARSSON (2005) e WILKINSON (1996) em seus estudos. As lesdes que surgiram apds o
inicio do tratamento descrito com as mesmas caracteristicas macroscopicas, porém
disseminadas no dorso do abdomén, torax, ponta de orelha e narina corroboram com 0s
achados descritos por DALEGRAVE et al (2021) no pénfigo folidceo, onde o mesmo
demonstra que em 60% dos casos as lesdes se tornam multifocais. A trombocitopenia
persistente demonstrada no hemograma ¢é descrita em quadros de hipersensibilidade do tipo 11
por REGATEIRO (2016).

Como descrito por BARBOSA et al., (2012) a leishmaniose cutanea (LC) entra como um
diagnostico diferencial para quadros de dermatopatias, incluindo casos de pénfigo, pois a
mesma apresenta lesdes similares as descritas no animal. Logo se tornou necessario a
realizacdo de um teste rapido para descartar ou confirmar um possivel diagndstico de LC. E
notdrio que alteracdes hormonais como Sindrome de Cushing e hipertireoidismo sdo capazes
de promover sinais clinicos sistémicos como as observadas no animal, tais como poliuria,
polidipsia e polifagia, tornando crucial a realizacdo de teste hormonais como a dosagem de
TSH, T4 livre e o teste de supressdao com dose baixa de dexametasona, a fim de conduzir um
melhor diagndstico para o animal. A literatura ndo aponta para a ocorréncia de sinais
sistémicos como polidria, polidipsia ou polifagia no complexo pénfigo, como mencionado
pela tutora.

Os achados histopatolégicos encontrados na biopsia cutanéa como a presenca de
acantélise e fendas intraepidérmicas sdo condizentes com os achados descritos em casos de

pénfigo foliaceo, pénfigo vulgar e pénfigo eritematoso por BREATHNACH (2008)
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MACEDO et al.,( 2008), OSBORN (2006), BALDA et al., (2005), LARSSON (2005) e
COSTA-VAL (2006). Apenas em casos de pénfigo bolhoso ndo é observada a presenca de
acantolise, assim descrito por SCOTT et al., (1996).

Conforme descrito na literatura, o tratamento mais adequado é o uso de glicocorticoides
para diminuir a resposta imune exacerbada. E essencial manter o tratamento até a regressio

total do quadro e se atentar a presenca de infec¢fes secundarias.

6-CONSIDERACOES FINAIS

O presente relato descreveu um caso raro de pénfigo desencadeado por um quadro de
farmacodermia. Os achados do exame histopatoldgico, historico clinico e historico

medicamentoso sugerem um caso de pénfigo vulgar ou pénfigo eritematoso.
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