Sociedade Cultural e Educacional de Itapeva
Foculdade de Ciéncias Sociais e Agrdrias de Itapeva - FAIT

Revista Cientifica Eletronica de Ciéncias Aplicadas da FAIT

PENFIGO FOLIACEO: REVISAO DE LITERATURA

Camilo, Luana Remoaldo’
Rabbers, Alice Regina Machado RABBERS?

RESUMO

Nesta revisdo bibliografica buscou-se elucidar informagbes pertinentes sobre o diagnostico das
dermatopatias auto imunes do complexo pénfigo, destacando a variante Pénfigo foliaceo em razdo da
casuistica maior dentre as demais do complexo. Foram citados topicos como a etiopatogenia da
doenga, que é imprescindivel para que se entenda a acdo dos antigenos exercida sobre os
desmossomos, que € o mecanismo gerador da dermatopatia. Também sdo de suma relevancia os
topicos abordados sobre os sinais clinicos, suas particularidades e tratamentos, uma vez que por se
tratar de uma doencga rara, quando presenciada por um médico veterinario ndo especializado em
dermatologia, pode ser subdiagnosticada ou até mesmo haver confusbes com outras patologias
envolvendo a pele. Portanto, para que os diagndsticos e tratamentos sejam cada vez mais eficazes na
clinica médica de pequenos animais, este trabalho buscou demonstrar a origem da doenga, ilustrar
com fotos os aspectos clinicos e histolégicos, bem como os sinais clinicos da variante pénfigo foliaceo,
auxiliando no diagndstico precoce e consequentemente aumentando as chances de se trazer conforto
e qualidade de vida aos pacientes afetados.
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ABSTRACT

In this literature review, we aimed to elucidate relevant information regarding the diagnosis of
autoimmune dermatopathies within the pemphigus complex, with a particular focus on the Pemphigus
foliaceus variant due to its higher prevalence among the complex. Topics such as the etiopathogenesis
of the disease, which is essential for understanding the action of antigens on desmosomes, the
mechanism underlying the dermatopathy, were discussed. Also of paramount importance were the
topics addressed concerning clinical signs, their peculiarities, and treatments. Since this is a rare
disease, when encountered by a non-specialized veterinarian in dermatology, it can be underdiagnosed
or even confused with other skin-related pathologies.Therefore, in order to make diagnoses and
treatments increasingly effective in small animal clinical practice, this work sought to demonstrate the
origin of the disease, illustrate clinical and histological aspects with photos, as well as clinical signs of
the Pemphigus foliaceus variant, aiding in early diagnosis and consequently increasing the chances of
providing comfort and quality of life to affected patients.
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Introducgao

O Pénfigo Foliaceo (PF) € uma patologia de origem autoimune que acomete
caninos e felinos, contudo, € mais comum nos caninos (SHUMAKER, 2015). Sendo
esta variagdo a mais frequentemente encontrada dentre as afec¢des do complexo
Pénfigo, que é composto pelas doengas Pénfigo Folidceo, o Pénfigo Eritematoso,
Pénfigo Vulgar, Pénfigo Vegetante e o Pénfigo Paraneoplasico (TECSA, 2017).

Estima-se que as dermatopatias auto-imunes representem 1,0-1,5% da
casuistica das consultas realizadas na especialidade de dermatologia. (SCOTT et al.
2001). Muitas literaturas discorrem que o PF é a doenga de pele auto-imune mais
regularmente diagnosticada em cées e gatos, ficando igual ou muito préximo, no que
diz respeito a ocorréncia, ao numero de casos de Lupus eritematoso (SCOTT 1987).

O nome Pénfigo, de maneira inicial foi instituido na area da medicina para
seres humanos designando as doengas vesico-bolhosas. Nome este que possui
derivacdo grega onde pemphis, pompholix significa bolha, e foliaceus provem de
grave descamacéao, que se assimila a folhas, o que consta na manifestagao clinica
normalmente apresentada (IHRKE et al. 1985).

Portanto, a presente revisdo bibliografica teve como objetivo principal
aprofundar os conhecimentos sobre esta patologia rara na clinica de pequenos
animais, para assim facilitar o diagnéstico precoce da dermatopatia, visto os danos

severos que sdo causados pela mesma.
Desenvolvimento
Pele
A pele é tida como o maior 6rgéo do corpo. E um meio de protecéo anatémico
e fisiolégico através da barreira realizada entre o organismo e o meio ambiente, que

possibilita a defesa contra lesbes fisicas, quimicas e microbioldgicas (LUCAS, 2008).

E composta pela epiderme (camada mais externa da pele), derme (porgéo conjuntiva
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na qual se ampara a epiderme), tecido subcutaneo (localizada em seguida da derme,
composta por tecido adiposo e tecido conjuntivo) e anexos (MCGAVIN; ZACHARY,
2009).

Podemos classificar a epiderme baseado em sua espessura, dividindo-a como
pele fina (revestida por pelos) ou pele consistente (sem presenca de pelos, do nariz e
dos coxins). A pele que detém revestimento piloso € mais enrijecida nas areas de
posterior do corpo e dos membros, e mais fina nas porgdes ventrais do corpo e medial
dos membros pélvicos (MCGAVIN; ZACHARY, 2009; JUNQUEIRA, 2013). A porgéo
cutanea em caninos, por via de regra € levemente acida, variando de 5,5 a 7,5,
entretanto estudos apontaram que o pH passa por diversas interferéncias, sendo
capaz de variar em dias alternados no mesmo animal (LUCAS, 2008).

Portanto, a pele detém numerosas fungdes, dentre elas podem-se citar: evitar
a desidratacdo e traumas, controle da temperatura corporal, 6rgado sensorial,
eliminacao de substancias, produg¢ao de vitamina D, influencia a pressao corpoérea,
coopera na imunidade inata, aquirida, na inflamacéo e reparo e arrebatamento de
nutrientes (LUCAS, 2008; MCGAVIN; ZACHARY, 2009; JUNQUEIRA, 2013).

Pénfigo Foliaceo

O complexo pénfigo € um complexo de doengas de origem auto-imunes raras
relatadas em caes e gatos, com sinais clinicos que se assemelham a manifestagao
clinica em humanos. Existem diferencas relevantes dentre as variagdes das doencas
pertencentes ao grupo, mas, a caracteristica predominante em todas elas sdo a
formagdo de vesiculas bolhosas ou pustulas na pele ou nas mucosas (SCOTT;
MILLER; GRIFFIN, 2001).

Dentro do complexo pénfigo, o pénfigo foliaceo (PF) salienta-se por ser variagdo que
mais acomete caes e gatos. Tendo como principal sinal clinico a dermatose pustular
e crostosa (BIZIKOVA et al., 2014).
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‘O Pénfigo foliaceo é uma moléstia autoimune da pele caracterizada pela
producao de autoanticorpos contra um componente de moléculas de adesido nos
queratindcitos” (HNILICA, 2012, p. 227).

O pénfigo foliaceo se define como uma dermatite pustular. Pustulas estas de
aspecto intra-epidermicas, que € a principal dissemelhante de pénfigo em caes
quando comparado com pénfigo humano (SCOTT; MILLER; GRIFFIN, 2001).

Conforme HNILIKA (2012), esta variagdo do complexo é uma das doengas
cutaneas imunomediadas com maior casuistica na clinica de pequenos animais, isso
porque a doenga nao possui predilegao por idade, sexo ou raga. Entretanto, segundo
o0 mesmo autor, ha evidéncias de predisposi¢cdes genéticas em relagdo a doenga nas
racas Akita e Chow-Chow.

Além desta selecdo genética, esta entre os motivos que cooperam para o
desenvolvimento da doenga, a exposi¢céo aos raios UV. Alguns estudos demonstram
que em locais maior incidéncia solar, apresentou-se certa probabilidade maior quanto
ao acometimento de PF canino em relagédo as regides frias. Pode-se apontar ainda
como causa para o surgimento do PF, o acometimento passado por doengas cutaneas
em especial as de curso crénico e também a terapia com algumas medicagdes
determinadas. Portanto, essa afeccdo tem muito o que evoluir em relacdo a sua
etiologia, que ainda é pouco esclarecida, o que torna o assunto um grande mistério
para os médicos veterinarios, gerando falhas terapéuticas e recidivas da patologia.
(ABREU et al., 2014).
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Figura 01: Cao apresentando lesdes com pustulas e regido dorsal do focinho

Fonte: Imagem retirada de “Anatomia Patolégica Veterinaria — FMV - ULisboa”

Etiopatogenia

O pénfigo foliaceo se qualifica como uma patologia que produz anticorpos
(auto-anticorpos) agindo em constituintes responsaveis pela organizagao intercelular
das células da epiderme mais precisamente nos desmossomos que sS40 uma por¢ao

da epiderme que mantém as células ligadas umas as outras.
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A fabricagdo dos autoanticorpos esta direcionada a uma disfungéo imune ou
em decorréncia de um excitamento antigénico exacerbado. O antigeno que segundo
estudos, tem sido o mais identificado como causador responsavel do pénfigo foliaceo
€ a desmogleina 1 do grupo da caderina (MULLER & KIRK, 1996).

Uma vez que estes queratindcitos sao destruidos, levando ao depdésito de
imunoglobulinas entre as células, ocorre o processo de acantdlise (brecha inserida no
interior da epiderme), este acontecimento se passa nas camadas primarias da pele o
que desencadeia o aparecimento de vesiculas ou bolhas debaixo da camada externa
da pele. resultando em lesdes crostosas, facilmente rompidas (HARVEY;
MCKEEVER, 2004; BALDA et al, 2008; MEDLEAU; HNILICA, 2009). A figura 03
abaixo, mostra a presenca de queratindcitos acantoliticos indicados pelas setas e em

volta uma grande quantidade de neutréfilos ndo degenerados.

Figura 03: Citologia demonstrando queratinécitos que sofreram a acantoélise e neutréfilos nao

degenerados

Fonte: Imagem retirada de “Canine and feline pemphigus foliaceus: Improving your chances

of a successful outcome”

Sinais clinicos

Os primeiros sinais causados pelo pénfigo foliaceo nos animais as sao pustulas

intradérmicas. Entretanto, por serem extremamente frageis e passageiras, dificilmente
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a encontramos intactas. Quando ocorre o rompimento dessas pustulas, € comum que
no mesmo local sejam notadas lesdes secundarias, podendo ser encontradas erosées
superficiais, escamas, crostas, alopecia e colaretes epidémicos (MULLER E KIRK,
1996).

As descontinuagdes de pele sejam elas primarias ou secundarias surgem nas
regides dorsais do nariz, podendo ser acompanhadas de despigmentacgéo de focinho
em volta dos olhos, na parte ventral da pelve e no pavilhdo auricular. Outro sinal
frequentemente relatado € a hiperqueratose nos coxins plantares, a sensibilidade e o
prurido variam consideravelmente. Conforme o agravamento da doenga, os
ferimentos cutdneos conseguem virar multifocais ou até mesmo serem espalhadas
por todo o corpo. Nestes casos onde a doenga se generaliza, os canideos tém a
capacidade de apresentar linfadenomegalia, edema do membro anorexia febre e
depresséo, juntamente com os sinais habituais da patologia (MULLER E KIRK, 1996).
Como consequéncia do comprometimento do sistema de defesa imunoldgica do
animal sendo uma ocorréncia comum onde, os mesmos, ficam susceptiveis a

infecgcbes bacterianas.

Diagndstico e diagnésticos diferenciais

Para a maior precisado de resultados, como em qualquer caso, € imprescindivel
a extragdo dos dados durante anamnese em conjunto com o exame clinico que nos
dardo o encaminhamento primario do diagndstico. Entretanto, este s6 deve ser
conclusivo apdés as analises histopatolégicas onde serdo observadas células
acantoliticas (BREATHNACH, 2008).

Previamente de se solicitar ou analisar um exame laboratorial, é preciso ter
conhecimento dos principais diagndsticos diferenciais, e caso necessite, excluir as
principais possibilidades listadas. Dentre elas pode-se citar as dermatopatias
pustulares, como a foliculite bacteriana e a dermatofitose pustular superficial,
originada pelo fungo Trichophyton sp., também vale citar, de causa parasitaria, como
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a demodicidose; infecciosa, como a Leishmaniose; imunoldgico, como o Lupus
Eritematoso; idiopatico, como as dermatomiosites; as neoplasicas, como o Linfoma
Epiteliotropico; ou os disturbios de queratinizagdo, como a adenite sebacea (SCOTT,
MILLER E GRIFFIN, 2001).

Tratamento

A terapéutica do pénfigo foliaceo para cées e gatos tem como principal foco
atingir dois objetivos: atenuar os sinais cutaneos e estabilizagdo do quadro clinico, ja
que, é de conhecimento, que a cura desta afeccao é dificilmente alcancada através
dos tratamentos disponiveis (BALDA et al., 2008; BARBOSA et al., 2012). E preferivel
que seja usado como terapia de eleicdo os métodos mais conservadores, para
doengas autoimunes que afetam a pele fazendo o uso dos glicocorticoides sistémicos
em doses imunossupressoras. Iniciando o tratamento com a medicacédo prednisona
via oral, que deve ser administrada 2 mg/kg, a cada vinte e quatro horas, em um
periodo que pode variar entre e sete a quatorze dias, seguido de reavaliagado do animal
para reajuste da dose (TATER & OLIVRY, 2010).

Contudo, tem-se notado frequentemente que o0 uso exclusivo dos esteroides
nao levava a regressao imediatamente. Diante dessa situagao, € necessario o uso da
chamada terapia heterodoxa que seria o inverso da terapia conservadora, realizado
por meio da associagéo de glicocorticoides com drogas citostaticas, especialmente o
medicamento Azatioprina. Juntas, essas drogas potencializam a reducdo da
inflamacdo e imunossupressoras, e além disso, auxiliam a diminuir a dose do
glicocorticoide, reprimindo consideravelmente as chances de efeitos adversos
(TATER & OLIVRY, 2010). Durante a terapia com medica¢des continuas como neste
caso, exames de rotina devem ser solicitados para avaliagao das fungdes renais,
hepaticas, e urinarias, em decorréncia do uso das medicagcdes imunossupressoras,
sendo crucial a terapia personalizada para cada animal e a conscientizagao do tutor
do mesmo. (BARBOSA et al., 2012).
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Progndstico

O prognostico esperado desta afecgdo, quando tratado com a terapéutica
correta, em conjunto com a conscientizagdo do tutor do paciente, é de reservado a
bom. Ainda que se trate de uma patologia considerada descomplicada quando
comparamos com outras que acometem 6rgaos vitais, o PF sem a devida terapéutica
pode causar o 6bito. Mais um agravante existente € a necessidade muitas vezes de
medicagdes imunossupressoras essenciais, mas que trazem efeitos adversos. Isto
porque os farmacos de elei¢cdo para o tratamento podem causar danos hepaticos e
renais em decorréncia do seu uso prolongado. Por esse motivo € recomendado que
seja feita a avaliagdo desses sistemas durante o tratamento. Outros riscos que o
animal corre no decorrer da terapia sdo infecgbes secundarias como infeccdes
bacterianas, dermatofitose ou demodicose proporcionada pela imunossupressao
(MULLER E KIRK,1996).

Consideragoes Finais

Em razado das doencas de pele constituirem uma das queixas mais relatadas
pelos tutores na clinica de animais pequeno porte, € crucial que, os médicos
veterinarios mesmo que ndo especialistas em dermatologia tenham autonomia para
distinguir uma dermatopatia causada por ectoparasitas, brigas ou alergias de pele
para uma dermatopatia mediada pelo sistema imunolégico sem interferéncia de
qualquer causador externo. Por se tratar de uma interferéncia estética e serem
percebidos pelos tutores com mais facilidade, € comum a casuistica de doencgas de
pele em consultas veterinarias.

Por isso, € imprescindivel que além de sabermos reconhecer as lesdes e seus
locais de predilegao, fagamos o uso de exames complementares como a citologia, e
saibamos previamente o que devemos encontrar em cada suspeita clinica, como no
caso do pénfigo onde € possivel observar queratindcitos acantoliticos caracterizando

esta patologia.
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