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RESUMO

Em fungio de sua grande ocorréncia em servico especializado de dermatologia, vinculado ao Hospital
Veterindrio da Universidade de Sdo Paulo, revisam-se os principais aspectos do lipus eritematoso
discéide, no que se refere is suas etiopatogenia, epidemiologia, aos aspectos sintomdticos e lesionais
(em carnivoros e herbivoros domésticos), diagndstico e protocolo de terapia. Enfocam-se dados bra-
sileiros (paulistas e cariocas) e norte-americanos, relativos a magnitude de ocorréncia frente as de-
mais doengas auto-imunes diagnosticadas, segundo as varidveis: defini¢do racial, sexual e idade de
carnivoros domésticos, comparando-os aqueles evidenciados em pacientes humanos.

Palavras chave: LE cutineo, LE discéide, LE fixo, “Collie nose™, lipus eritematoso.

Etiopatogenia

0 homem, o lipus eritematoso discéide (LED) e o
lipus eritematoso sistémico (LES) podem ser con-
siderados como formas clinicas polares de uma
mesma enfermidade ou como entidades clinicas in-
dividualizadas. A transicao da forma fixa (LED) para a
forma sistémica nao ocorre (MARTEN e BLACK-
BURN, 1961) ou é muito pouco freqiiente, aparecendo
em percentis oscilantes entre menos de 5% (SAMPAIO
et al., 1982) a, no maximo, 6,5% de conversoes (MI-
LLARD e ROWELL, 1979). Em medicina veterinaria
ndo se tem evidenciado a conversao da forma fixa para a

sistémica, nos caes e, tampouco, nos eqiiinos acometidos
(SCOTT, 1988; SCOTT et al., 1996).

Contrariamente ao que esta bem caracterizado nos
quadros de LES (Tabela 1), que cursam com lesoes cu-
tineas, por vezes multiplas, mormente em dreas expos-
tas, com comprometimento visceral, com intensidade e
evolucao variaveis (aguda, subaguda ou cronica) e, es-
poradicamente, até fatal, o LED é dermatose relativa-
mente benigna, principalmente por inexistirem manifes-
tacoes sistémicas, o que lhe confere, habitualmente, bom
prognostico e o entendimento de que se constitua em va-
riante benigna da enfermidade lipica, tanto em medicina
humana como na medicina veterindria.
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Tabela 1 — Freqiiéncias das manifestagdes clinicas do LES em cdes e no homem.

Também, na etiopatogenia do
LES canino, aventou-se o papel desem-

Fonte: CHABANNE et al., (1999).

A etiopatogenia €, ainda, basicamente desconhe-
cida na medicina, seja humana, seja veterindria. Difere,
em termos gerais, de uma aparente etiologia multifatori-
al, relatada nos animais e no homem, acometidos pelo
LES.

No LES considera-se haver uma origem genética,
predispondo tanto pacientes humanos como caninos a
desenvolver esta modalidade. De fato, existe determina-
do percentil de incidéncia da doenga e de anomalias so-
rolégicas em ascendentes de familias de pacientes, hu-
manos e caninos, com LES. Segundo PROENCA er al.,
(1989), na Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa
de Misericordia de Sdo Paulo (FCMSCM), no periodo de
1982-1988, pode-se identificar 4% de pacientes acometi-
dos por LES, que possufam uma histéria familiar do qua-
dro clinico. Em veterindria, em linhagens de caes Berger
Alemaes, considera-se que a presenga de haptotipos (an-
tigeno DLA-77) teriam um valor preditivo da enfermida-
de (OLIVRY, 1996).

'g Manifestagao : Cao Homem penhado por retrovirus, pelos virus
Fabia 100 55-86 vacin'ais da cinomose, da hepatite, da
Poliartrite 90,6 89-100 para-influenza e do parvovfrus;ﬁer.n
Nefropatia 65.3 40-60 caes € (:a.mt.mdongos3 pglos hprmopl—
Dermatopatia 60 25.70 0s esErogémcos com incidéncia maior
Linfoade/esplenomegalia 49.3 20-67 em ferpeas € uma apa}:ente protecao
Atieinia Rarioiltea 133 12.4 conferida Pelos an.drogenle's e pelas
Trombocitopenia 4 850 drogas antlestrpgénlcgs ut1hzada:§ em
Miosites RS 8 ! modelos experimentais com murinos,
SRR por fatores ambientais (alimentos e

: radiacdo actinica) e por drogas, no
homem (procainamida, hidralazina, iso-

niazida, penicilamina, anticonvulsivan-
tes e anticonceptivos) e, nos outros
animais, por imunégenos.

De todo esse mecanismo multifatorial, descrito
para o LES, apenas a radiacdo ultravioleta é considerada
como um fator desencadeante ou perpetuante do LED
em caes, em eqiiinos e no proprio homem (SAMPAIQO et
al., 1982; OLIVRY, 1996; SCOTT et al., 1996). Cerca
de 50% de cdes com LED manifestam agravamento do
quadro frente a exposic¢ao solar cotidiana (SCOTT et al.,
1996).

No LE canino, a patogenia das lesdes de pele € ain-
da incerta. Tém-se como caracteristicas da apresentagéo
das lesoes tegumentares: a fotossensibilidade (tanto ao UVA
como ao UVB), a lesao de ceratindcitos (associados a lin-
focitos T e a macrdéfagos), a infiltracdo linfocitaria (no ho-
mem hd predominio de plasmdcitos, todavia, consideram-
se os linfécitos b como importantes), a produgédo de auto-
anticorpos e a deposicao de imunocomplexos.

Na Figura 1, dispde-se, de forma esquematica, o
suposto mecanismo etiopatogénico responsavel pelo de-
sencadeamento dos

quadros de LED, qual
seja: a indugdo, pela ra-
diacdao ultravioleta
l (UVA e UVB), da ex-

Citotoxicidade
AC - dependente

pressdo de auto-antige-
nos (citoplasmadticos e

Luz solar
(UVA/B) ) > -
expressdo aulo-antigénica
QUERATINOCITO DA MEMBRANA
BASAL
ANA N . -
atividade linfoc. B (‘]ftt’:?wld“dc (TNFa.,
lgM 3.0,

nucleares), na superficie
da membrana celular

dos ceratinéticos. Sub-
1 seqiientemente, hd a
producio de auto-anti-
corpos que se ligam aos
antigenos superficiais
dos ceratindcitos, ao ni-

Atratantes (IL )
linfocitarios

Infiltrado
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Figura 1: Esquema da etiopatogenia do LED canino

vel da membrana basal,
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desencadeando fendOmenos citotoxicos.
Os ceratindcitos lesados liberam inter-

Tabela 2 — Dados comparativo da apresentacao de LED em caes,
segundo a defini¢do racial (%), em Sdao Paulo e Nova lorque.

leucinas (IL;, IL5, ILg, ILg), fatores — B —— “Brasil EUA~
alfa de necrose tumoral, estimulado- (Sao Paulo) (Nova lorque)
refs e ativadore§ de granulécitos, mo- Akita 437 Bl
ndcitos e macréfagos. A essas altera- Pastor Alemao 18.7 18,8 (7.6)
gdes se associam, nos casos de LES | o 12'5 i
com manifestacoes cutdneas (50% e Collie 2 37,5 (4,5)
33% dos casos de LES, em cies e ga- Ry
tos respectivamente, segundo KIMM FEEios d'e St?etland i 125(1,0)
e NOXON, 1985) e elevagio da pro- Husky Sheeis 125(1.3)
dugdo de imunoglobulinas, daativida- | () - % de demanda relativa a raca na populacéo do Hospital do New
de de linfocitos b e dos niveis de anti- | York State College of Veterinary Medicine (EUA).

corpos anti-nucleares (ANA).

No que tange ao LE, mormente
na variedade sistémica, sugere-se o
envolvimento de um mecanismo de hipersensibilidade do
tipo III, ou seja, deposicao de imunocomplexos.

Caracterizacao epidemiolégica
comparada ao LED

No LES humano, a ocorréncia, em termos de
predisposicao sexual, é na propor¢do de 8 mulheres:1
homem, segundo SAMPAIOQO et al., (1982) e de 3 mu-
lheres:1 homem, segundo PROENCA et al., (1989).

O LED acomete pacientes em média de idade
de 36,8 anos (PROENCA et al., 1989) sendo muito
mais freqiiente em pacientes brancos (68%) relati-
vamente aos pardos, negros ou amarelos. Em Sao
Paulo, na FCMSCM, no periodo de 6 anos (1982-
1988), atendia-se um caso de LED a cada 361 novas
consultas.

Fonte: SCOTT et al., (1987), LARSSON (1998).

Medicine, cerca de 0,3% de todas as dermatoses. O LES,
por sua vez, teria um percentual de ocorréncia de 0,03%
(SCOTT et al., 1983a, 1987) (Tabela 2).

Em Sao Paulo, no Servico de Dermatologia da
Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Uni-
versidade de Sao Paulo (LARSSON et al., 1998), no
periodo de 1986-1998, dentre os 68 casos de dermatoses
auto-imunes diagnosticados, 35 eram de doenga lipica
(51,5%), sendo 31 (45,5%) da modalidade fixa (Figura
2). No Rio de Janeiro, por sua vez, no periodo de 1993-
1997, no Servico de Dermatologia da Universidade Fe-
deral Rural do Rio de Janeiro, diagnosticaram-se 28 ca-
sos de dermatoses auto-imunes, sendo 17 casos de LE
(60,7%). Destes, apenas dois (7%) eram de LED; os
demais 15 (53,5%), eram da forma sistémica (RAMA-
DINHA et al., 1993).

O LED foi descrito em caninos
na década de 70 (ROSEKRANTZ,
1993), nos eqiiinos e em felinos (WI-
LLIAMS et al., 1989; GUAGUERE e
MAGNOL, 1989) na década de 80. No
Brasil, a primeira citacao de LED em
cao data de 1985 (LARSSON et al.,
1985). Inexistem relatos de ocorrénci-
as, no pais, do LED em outros espéci-
mens de animais, domésticos ou selva-
gens.

O LED é€ considerado, nos Esta-
dos Unidos, como a segunda dermatose
auto-imune dentre os caes, ficando
aquém apenas dos casos de pénfigo fo-
lidceo. A modalidade fixa do LE canino

LED - 31 (88,5%)

LES - 4 (11,5%)

representa, no Hospital Veterinario do

New York State College of Veterinary USP, 1986-1998

Figura 2: Prevaléncia do lipus eritematoso em caninos. Servico de Dermatologia da FMVZ/
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CRD* - 20 (57%)

SRD - 15 (43%)

Figura 3: Prevaléncia de LED em cées, segundo a definicao racial e
raga. Servico de Dermatologia da FMVZ/USP, 1986-1998

Macho -
63%

Fémea -
37%

Figura 4: Prevaléncia de LED em caes, segundo o sexo. Servi¢co de
Dermatologia da FMVZ/USP, 1986-1998

Aparentemente, nos caes acometidos pelo LED,
em S@o Paulo (Figuras 3 e 4), inexiste predisposi-
cao relativa a definic@o racial (57,0% em animais
com rag¢a definida, sendo, todavia, mais freqiiente em
animais entre o segundo e quinto ano de vida (68%)
e, curiosamente, dentre os machos (63%). SCOTT
et al., (1996), nos EUA, e CARLOTTI (1989), na
Franca, afirmaram inexistir predisposi¢do sexual ou
etdria.

No que tange aos animais de raca definida (Figu-
ra 3), aqueles mais acometidos no Brasil (Sdo Paulo) sdo
Akita (43,7%), Pastor Alemao (18,7%) e Pinscher
(12,5%). Nos EUA (SCOTT et al., 1996) sao Collies
(37,5%), Pastor Alemao (18,8%), Pastor de Shetland
(12,5%), Husky Siberiano (12,5%).

Quadros sintomaticos e lesionais

B Eqiiinos
Topograficamente, as lesoes instalam-se nas re-
gides cefilica (face e pavilhdes auriculares) e cervical,

sob a forma de maculas alopécicas, eritematosas, desca-
mativas, crostosas, com evolucao para discromia tegumen-
tar e pilar (leucodermia e leucotriquia) (SCOTT, 1988).

B  Felinos

Também, apresentam lesdes (alopecia, eritema,
escamas e crostas), predominantemente, faciais e auri-
culares, com igual tendéncia aquela dos eqiiinos, para a
despigmentacdo tegumentar nasal (KIMM e NOXON,
1985).

B Caninos

Inicia-se o quadro pela discromia progressiva do
plano nasal (de negro transforma-se numa coloragdo
acinzentada ou azul escura) com concomitante subs-
tancial modificacdo na arquitetura desta regido (de as-
pecto losangico e aspero, dito em ‘“calcamento de pe-
dra”, torna-se liso), aspecto este que auxilia na diferen-
ciacdo diagndstica com o vitiligo, uma vez que super-
poem-se eritema e descamacado nasal. Em fases tardi-
as, surgem lesoes erodo-ulcerativas e crostosas. A der-
matite nasal, vista em 95,4% dos casos, com certa fre-
qiiéncia tem o aspecto tipico em “asa de borboleta” ou
em “vespertilio”, tal como o evidenciado em pacientes
humanos. Estas lesoes nasais sao vistas, inicialmente,
na porcao dorsal, na jun¢do muco-cutanea ou ao longo
das por¢des ventral ou medial, das dobras alares, ten-
dendo a evoluir para toda regido nasal incluindo a ponte
(Figuras 5 a 9).

Menos freqiientemente se t€m lesdes auriculares
(25%), perioculares (19%), labiais (12,5%), palatinas
(12,5%), distais dos membros (12,5%), sob a forma de
pododermatite generalizada (OLIVRY, 1996), e na ge-
nitdlia. Por vezes, hd lesdes estritamente nasodigitais
(6,2%) ou auriculares (SCOTT et al., 1983).

A dor e o prurido s@o de intensidade variavel, no
geral de pouca importincia (OLIVRY, 1996). O prurido
relatado por 10,5% daqueles pacientes humanos (PRO-
ENCA et al., 1989), é de intensidade varidvel, e igual,
segundo o decurso evolutivo, nos animais acometidos.

A tendéncia evolutiva € a formagao de cicatrizes
e de leucodermia, de intensidade variavel. Quando ocor-
re agravamento lesional nasal, com formagdo de dlce-
ras atingindo arteriolas, embora raro, pode ocorrer qua-
dro hemorragico agudo.

Diagnostico

Baseia-se, para sua elabora¢ado, nos dados anam-
nésicos, nos achados do exame fisico e nos resultados da
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Figura 5: Weimaraner com LED - plano nasal discromico,
com perda do sulcamento tipico. Lesoes, vestigiais, decor-
rentes da biépsia com “punch” de Keye (CEL/93).

Figura 6: Pastor Alemdo com LED - coxins plantares cera-
t6ticos mimetizando lesdes vestigiais de cinomose ou aque-
las do pénfigo folidceo (CEL/97).

Figura 7: SRD - les@o geogrifica periocular, alopécica, ce-
ratética, crostosa, erosada, com eritema de base, mimetizan-
do quadros de demodicidose, hipovitaminose H ou sindro-
me tveo-dermatologico. (CEL/9S).

histopatologia da pele. Habitualmente, ndo se interpdem
maiores dificuldades para estabelecé-lo, contrariamen-
te ao que € habitual nos casos de LES que, segundo
SCOTT et al., (1996), ¢ um dos maiores desafios ao
clinico, face a pletora de manifestacoes em distintos
6rgdos ou sistemas.

Figura 8: SRD - lesdo facial, em vespertilio, alopécica, cerat6ti-
ca e erosada. Erosao no espelho nasal. Mimetiza aquelas de pen-
figo eritematoso, dermatite actinica ou demodicidose. (CEL/97).

2700 £
Figura 9: Poodle com LED - pavilhdo auricular (face medi-
al) com notdvel eritema, dreas erosadas, exsudativas ¢ com
deposi¢do de material melicérico (CEL/95).

Os resultados de determinacao do quadro hemiti-
co, do exame de urina e da bioquimica sérica (eletrofore-
se de proteinas séricas) sdo irrelevantes para efeito de
estabelecimento do diagndstico. A pesquisa da eventu-
al presenca de células LE é quase sempre negativa. Os
testes soroldgicos, em busca de anticorpos antinuclea-
res, raramente mostram resultados positivos e, quando
o sdo, segundo SCOTT et al., (1983, 1983a), em seis
porcento dos casos, os titulos sdo muito baixos. Segun-
do WHITE et al., (1992), em apenas 9,4% dos cies,
com LED respectivamente, vé-se a presen¢a de anti-
genos nucleares extraiveis e de antigeno protéico ribo-
nuclear.

J4 o exame histopatolégico de pele biopsiada pro-
picia elementos fundamentais para a conclusao diagnds-
tica. Observam-se, habitualmente, dermatite de interfa-
ce (dos tipos liquendides, hidropica ou de ambas), mar-
cante degeneracdo hidrépica (81%), presenca (94%) de
ceratindcitos apoptdticos (c€lulas basais degeneradas,
arredondadas, eosinofilicas, bem individualizadas - “cor-
pos coloides™ ou de “civatte™), incontinéncia pigmentar
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(87.5%), infiltrado de células mononucleares e de plas-
mdocitos (perivasculares e peri-apendiculares), depdsi-
to dérmico exagerado de mucopolissacarideos (dcido
hialurénico) (SCOTT et al., 1983, 1983a, 1996; OLI-
VRY, 1996).

Na imunopatologia, através da imunofluorescén-
cia direta (IFD) evidenciam-se deposi¢do de imuno-
globulinas (IgA - 70%: IgG - 40%: 1gM - 40%) e/ou
de complemento (C5 - 90%) ao longo da membrana
basal, de aspectos linear a granuloso, regular ou irre-
gular. Ha que se ter extremo cuidado ao se interpre-
tar a positividade quanto a presenca de IgM ao longo
da membrana nasal dos coxins e focinho de caes e
gatos, ja que este achado é habitual (SCOTT et al.,
1982, 1983, 1983a, 1996; GROSS et al., 1992; OLI-
VRY, 1996). Deve-se colher fragmentos de pele, para
a IFD, de dreas despigmentadas, eritematosas e nao
ulceradas, recorrendo-se, quando possivel, ao fixador
de Michel, que preserva as deposi¢des por longo pe-
riodo. Portanto, o chamado teste de banda ldpica é
positivo na quase totalidade dos animais com LED,
tendo sido detectado, também, na parede de vasos
dérmicos (10% dos casos) tal como no homem
(HALLIWELL, 1981; SCOTT et al., 1983, 1983a;
ROSEKRANTZ, 1993.).

Os resultados dos testes de imunofluorescéncia
indireta (IFI) sdo sempre negativos. Como alternativa
a IFD, para a detec¢do de imunoreatores, tem-se 0
teste da imunoperoxidase (IP) que apresenta, como
vantagem, a possibilidade de empregar fragmentos de
tegumento fixados e ja preparados. Ainda mais, nio
necessita do custoso equipamento de IF. Todavia, a
grande desvantagem da IP decorre do grande nimero
de resultados falso-positivos (MOORE et al., 1987).

Considera-se, entretanto, que os testes imuno-
patologicos sdao desnecessdrios para a elaboracio do
diagnéstico conclusivo e devem, portanto, ficar num
segundo plano, frente a corriqueira histopatologia, sen-
do, entdo, nada mais que uma mera complementacao.

Diagnostico diferencial

Com dermatoses, mormente aquelas com sede no
plano e espelho nasal:

LES, complexo pénfigo (folidceo ou eritematoso),
farmacodermias (eritema polimorfo), micose fungdide,
sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada “simile”, dermatite
de contacto, carcinoma espinocelular, “collie-nose™, der-
matomiosite familiar canina, demodiciose, dermatofitose,
piodermites, dermatoses actinicas, ceratose naso-digital
e vitiligo.

Terapia

Face ao curso, habitualmente, benigno do qua-
dro de lupus fixo, os protocolos de terapia, a escolher,
ndo causam grandes dividas ao clinico. Embasam-se
na gravidade do quadro e na opc¢do do proprietirio.
Recomenda-se, sempre, a educagdo e orientacio dos
proprietdrios, para que se evite a exposi¢do solar, e
que se use fotoprotetores (FP15). Geralmente, recor-
re-se a corticoideterapia topica e a vitaminoterapia
(vitamina E). Nos casos refratarios a estas medidas,
ai sim, utilizam-se dos corticosteréides sistémicos (RO-
SEKRANTZ, 1993) ou de combinagdes vitamino-an-
tibidticas, “per-os”.

A terapia com vitamina E (DL - acetato de alfa
tocoferol, na dose de 400-800 UI por animal, a cada
doze horas, duas horas antes ou apds o repasto), habi-
tualmente se associa a corticoideterapia.

Terapia topica, com especialidades farmacéuti-
cas, a base de corticéides fluorados, duas vezes ao dia
(durante 10-14 dias) e, apds a remissao do quadro agu-
do, aumentando-se o intervalo posoldgico (para cada
48 ou 72 horas) ou passando para aqueles menos po-
tentes (hidrocortizona a 0,5-2.5%).

A associacao tetraciclina e niacinamida (ni-
cotinamida) é uma alternativa de terapia bastante
utilizada (WHITE, et al., 1990) com eficdcia, no
LED. de 14% ( bons resultados) e 65% (resultados
excelentes). Destarte, alguns autores como RO-
SEKRANTZ (1993) somente obtiveram respostas,
de qualquer magnitude, em apenas 25% dos casos.
A dose recomendada é de 250 mg, de cada uma
das drogas, para cdes com menos de 10 quilogra-
mas e o dobro desta para aqueles com mais de 10
quilogramas de peso, a cada 8 horas, “per-os”.
Como efeitos colaterais observam-se, raramente,
vOomitos, diarréia e anorexia. Nestes casos, deve-se
retirar a niacinamida do protocolo.

Na corticoideterapia oral, emprega-se a predni-
sona (1 mg/kg, VO, cada 12 horas, durante cerca de 2
semanas) passando, quando da melhora, para o es-
quema de dias alternados. Em alguns casos somente
se necessitam de corticoides sistémicos a0 menos nos
meses estivais.

Raramente se emprega a azatioprina combina-
da aos corticéides (usam-se 1-1.5 mg/kg a cada 24
horas/VO e, com a melhora, a cada 48-72 horas).
Monitorar o nimero de plaquetas e hemacias, a cada
2 semanas, durante os primeiros 3 ou 4 meses e, a
seguir, a cada um ou dois meses. E, ainda, recomen-
davel a determinagao, também, da funcao hepitica.
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SUMMARY

As aresult of its occurrence in the dermatology service of the Veterinary Hospital of the Universida-
de de Sdo Paulo, the main aspects related to etiopathogeny, epidemiology, symptoms and lesions (both
in domestics carnivores and herbivores), diagnosis and treatment protocol of discoid ltipus erythema-
tosus are reviewed in this study. Brazilian and American data are presented and discussed in relation
to the occurrence of other auto-immune diseases according to variables such as race definition, sex

and age of domestics carnivores, which are compared to those reported in humans.

Key words: Cutaneous lupus erythematosus, Collie nose, immunemediated dermatosis of dogs.
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