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Resumo. Pode-se definir o Lupus Eritematoso Sistémico (LES) como uma doenca
multissistémica que tem origem no sistema imunol6gico e que também pode afetar os
sistemas neurolégico, renal, hematopoiético, respiratério e esquelético. Esta afeccao
apresenta diversas manifestacfes clinicas, e por isso, € importante descartar todos 0s
diagndsticos diferenciais antes de concluir o diagnostico de LES. Sendo assim, o
diagndstico exige bastante esforco e é considerado um grande desafio na medicina
veterinaria. Este é dado a partir da jungdo de sinais clinicos, avaliagdo de exame fisico,
exames hematoldgicos e bioguimicos e teste de imunofluorescéncia indireta para
anticorpos antinucleares (ANA). Além disso, utiliza-se como critério para o diagnostico a
avaliacdo de pelo menos dois sinais maiores, sendo eles, lesbes cuténeas, anemia
hemolitica, poliartrite, leucopenia, trombocitopenia e glomerulonefrite ou um sinal maior
e dois menores, sendo febre, linfoadenopatia, pericardite, pleurite e alteragdes no sistema
nervoso. O tratamento da doenca integra o uso de imunossupressores a fim de evitar a
progressao da doenga e 0 prognastico varia de acordo com os sistemas afetados. O presente
trabalho apresenta um relato de caso de LES e discute seu diagnéstico e seu respectivo tratamento.

Palavras-chave: Diagnésticos diferenciais, enfermidades imuno-mediadas, [Upus

Systemic lupus erythematosus: Case report

Abstract. Systemic lupus erythematosus (SLE) can be defined as a multisystemic disease
that originates in the immune system and that can also affect the neurological, renal,
hematopoietic, respiratory and skeletal systems. This condition has several clinical
manifestations, and therefore it is important to discard all differential diagnoses before
concluding the diagnosis of SLE. Therefore, the diagnosis is considered a great challenge
in veterinary medicine. This is given from the combination of clinical signs, evaluation of
physical examination, hematological and biochemical tests and indirect
immunofluorescence test for antinuclear antibodies (ANA). In addition, the evaluation of
at least two major signs is used as a criterion for diagnosis, namely, skin lesions, hemolytic
anemia, polyarthritis, leukopenia, thrombocytopenia and glomerulonephritis, or one major
and two minor signs, such as fever, lymphadenopathy, pericarditis, pleuritis and changes
in the nervous system. The treatment of the disease includes the use of immunosuppressants
in order to prevent the progression of the disease and the prognosis varies according to the
affected systems. This paper presents a case report of SLE and discusses its diagnosis and
respective treatment.
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Introducéo

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma enfermidade imunomediada e multissistémica no qual
sua etiologia ndo esta bem elucidada, sendo considerada multifatorial (Balazs, 2017; Balazs & Espinosa,
2017; Geronymo et al., 2005). Pode, ainda, estar associada a fatores genéticos, infeccbes virais,
distarbios imunolégicos, exposicdo ao raio ultravioleta, desequilibrio hormonal ou reagdes
medicamentosas (C E Larsson & Otsuka, 2000).

Pode-se considerar o lUpus um ‘’grande imitador’’, pois sua fisiopatologia é descrita pela formagéo
de autoanticorpos contra uma grande quantidade de autoantigenos, resultando em uma resposta
autoimune (Medleau et al., 2003; Paradis, 2012; Tilley et al., 2008). Sendo assim, dependendo do
sistema afetado, ocorrem manifestagdes clinicas que simulam doencas neoplasicas, infecciosas e até
outras afec¢es autoimunes, o que dificulta seu diagnéstico (Woolcock & Scott-Moncrieff, 2015).

De acordo com Scott et al. (1996), os cdes, gatos e humanos sdo as espécies mais comumente
acometidas pela doenca. Entretanto, Tizard (2017) aponta que equinos, camundongos e outros primatas
também podem ser afetados. Com relacdo aos caninos, existe uma propensao a doenca para as ragas
Collie, Shetland, Sheepdog e Pastor Alemdo (Medleau et al., 2003; Paradis, 2012; Patel & Forsythe,
2011; Scott et al., 1996; Tizard, 2017). Além disso, Ettinger et al. (2002) e Tizard (2017) acrescentam,
também, as ragas Beagle, Setter Irlandés, Poodle e Afghan Hound.

Os sinais clinicos da doenca sdo diversificados de acordo com os 6rgdos afetados, mas na maioria
dos casos as lesBes cutdneas sdo consideradas as mais encontradas, sendo elas descamagéo, eritema,
despigmentacdo e na maioria das vezes se manifestam na regido nasal. Ja as manifestagdes sistémicas
abrangem poliartrite, alteragdes neuroldgicas, anorexia, febre e letargia (Berendt & Cerundolo, 2005;
Chabanne et al., 1999; Chabanne et al., 1999; Fournel et al., 1992). Os achados laboratoriais mais
frequentes sdo trombocitopenia, anemia hemolitica e hiperproteinemia (Brown et al., 2010; Ettinger et
al., 2002; Naor et al., 2017). E importante ressaltar que Paradis (2012) afirma que os sinais clinicos
podem ser acentuados com a exposicao ao sol, logo, esta deve ser evitada.

Para motivacdo do diagndstico de Lupus Eritematoso Sistémico, todos os diagnosticos diferenciais
deverdo ser excluidos antes de se afirmar que o animal sofre desta afeccdo (Hnilica & Medleau, 2012;
Medleau et al., 2003). Deve-se realizar um levantamento da avaliacdo clinica do paciente, exames
hematolégicos e bioguimicos, testes imunoldgicos sendo imunofluorescéncia indireta para anticorpos
antinucleares (ANA) e exame direto para detecgdo de células LE (lupus eritematoso) (Bortolini et al.
2021; Kruger et al., 2013; Pedersen, 1999).

O exame direto para detec¢do de células do LE, também denominado ‘’teste ou pesquisa de células
LE”’ recebeu esse nome na década de 1940, quando Hargraves (1948) relatou a presenca de material
nuclear fagocitado em sangue de pacientes com LES. Por muitas décadas, o Colégio Americano de
Reumatologia (CAR) incluiu em seus critérios este teste para classificagdo da doenca. Baixa
sensibilidade, falta de reprodutividade, conflito em treinamento de profissionais para executar 0 ensaio
laboratorial e complexidade na interpretagdo foram caracteristicas que marcaram esse teste. O Council
on Research and the Board of Directors e 0 CAR se juntaram em 1997 e resolveram abolir o teste como
um dos critérios para diagnostico do LES gracas a exames laboratoriais mais simples de serem
executados, com maior reprodutibilidade, sensibilidade e especificidade como o ANA-IFI (Larsson &
Lucas, 2016).

O tratamento consiste na administragdo de corticoides em doses imunossupressoras até a melhora
clinica, seguida por reducao gradativa até a menor dose capaz de manter a doenga em remissao (Berendt
& Cerundolo, 2005; Brkljaci¢ et al., 2017). Esses corticoides podem ser associados ou ndo a farmacos
citotoxicos como ciclofosfamida ou Azatioprina (Chabanne et al., 1999; Chabanne et al., 1999; Ettinger
et al., 2002; Woolcock & Scott-Moncrieff, 2015). O prognostico esta diretamente ligado aos sistemas
afetados e a gravidade das alteragcGes hematoldgicas (Geronymo et al., 2005; Woolcock & Scott-
Moncrieff, 2015).

Relato de caso

No dia 31/03/2022, uma cadela, SRD, castrada, de aproximadamente 10 anos de idade foi atendida
em uma clinica veterinaria particular localizada na zona oeste da cidade de S&o Paulo. O tutor referiu
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episodios de émese e hiporexia que vinha apresentando ha trés dias. Na anamnese, o tutor relatou urina
normal e historico de gastroenterite.

Ao ser realizado o exame fisico, foi constatado aumento de linfonodo pré-escapular esquerdo, head
tilt direcionado a esquerda e nistagmo bilateral horizontal. Por fim, foi solicitado hemograma, ureia,
creatinina, albumina, ALT e FA, ultrassom abdominal e citologia aspirativa (Tabela 1).

Nesta mesma consulta do dia 31/03/2022 foi prescrito Cerenia® (citrato de maropitant) 24 mg, 1
comprimido e meio, uma vez ao dia, durante quatro dias e Predisin® (prednisolona) 11 mg/ml, 22 gotas,
duas vezes ao dia, durante sete dias.

Tabela 1. Resumo dos principais dados encontrados nos exames de uma cadela, SRD, castrada, de 10 anos de idade

Exame 31/03/2022 25/04/2022 23/05/2022

. . A Glandula salivar em
Citologia Aspirativa o S -- --
condi¢des normais, lipoma

Eritrograma

Eritrocito 8,54 milhdes/mm3 7,8 milhdes/pL 8,5 milhdes/ pL
Hemoglobina 18,90 g/dL 17,4 g/dL 19,1 g/dL
Hematocrito 60,10% 54% 59%
Leucograma 9.840/mm3 8.900 pL 8.240 pL
Linfécitos 1.082/mm3 712 uL 577 uL
Plaguetograma

Plaquetas - 200 mil/uL 170 mil/uL
Proteina Plasmatica Total. -- 9,0 g/dL 8,4 g/dL
Biogquimico

Albumina 3,44 g/dL -- --

Testes

Teste para deteccdo de anticorpos IgG de Ehrlichia canis Reacdo negativa Reacdo Negativa
PCR — Babesia spp. -- Negativo Negativo

IFl — Leishmania sp. -- N&o Reagente N&o Reagente

Pancreas com dimens@es aumentadas com cerca de 1,42 cm de espessura — infiltrado

Ultrassom (31/03/2022) adiposo? pancreatopatia?

Apos sete dias, houve melhora da maioria dos sintomas (head tilt e linfoadenomegalia) e optou-se
por reduzir a dose prescrita de prednisolona para 50%.

Em 25/04/2022, ou seja, 15 dias ap0ds a reducédo do corticoide, a tutora retornou ao consultério com
queixa oftalmolégica. O clinico observou edema palpebral bilateral e teste de fluoresceina negativo.
Coletado sangue, hemograma controle, titulagdo de Ehrlichia, PCR para Babesia e sorologia para
Leishmania. Ap6s cerca de aproximadamente um més, repetiram-se 0s exames para acompanhamento
do caso (Tabela 1).

Foi solicitado consulta com a oftalmologista por conta do quadro de hiperemia conjuntival, secre¢do
mucoide e mudanca na coloracdo dos olhos (azulado, opaco). A oftalmologista relatou que em seu
exame fisico, foi constatado edema de cornea, hiperemia, congestdo, blefarospasmo, vasos retinianos
tortuosos, injecdo ciliar e sensibilidade & manipulacéo, tendo como diagndstico o quadro de uveite.

Discussao

Com relacdo a casuistica do LES, se mostra baixa na rotina clinica, sendo seu diagnostico um
estimulo para os médicos veterinarios pela caracteristica e sintomas que se assemelham ao de outras
doencas autoimune. Ndo existe exame especifico, sendo seu diagnostico presuntivo formado pela
anamnese, sinais clinicos, exames de rotina e testes especificos (Sato et al., 2004).

A sintomatologia clinica de LES pode ser dividida em sinais maiores, que compreendem poliartrite
ndo erosiva, polimiosite, dermatite bolhosa, proteindria, leucopenia, trombocitopenia e 0s menores
como febre de origem desconhecida, ulceracéo oral, pleurite, miocardite, pericardite, linfoadenomegalia
periférica, deméncia e convulsdes (Ettinger et al., 2002; Feldman, 1997).
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No relato em questdo, observaram-se como sinais menores febre, linfoadenomegalia periférica e
head tilt e como sinal maior com a evolugdo do caso, trombocitopenia (Tabela 1). Com isso, se
evidenciou a suspeita do LES.

No caso apresentado, ap6s o inicio da terapia com o corticoide, o quadro oftalmoldgico se mostrou
mais evidenciado e, com os exames oftalmoldgicos, chegou-se ao diagndstico de uveite bilateral.
Townsend (2008) atribuiu a uveite em cdes como frequente e de grande importancia. Dividida em causas
exogenas e enddgenas. Como causa mais comum da exdgena, teriamos cirurgia intraocular, trauma,
ceratite ulcerativa e feridas penetrantes. JA& como causas enddgenas relacionamos a parasitarias,
infecciosas, disturbios na lente, neoplasica e idiopatica. Tem-se como definicao de uveite, a inflamacéo
da Uvea, que na dependéncia da porcdo afetada serd anterior (iris e corpo ciliar), posterior (coroide) e
panuveite, quando nos referimos a inflamagdo das trés composi¢des da Uvea (Cardoso et al., 2014;
Carvalho et al., 2016; Goes et al., 2012). Ehrlichia ssp, Leishmania spp, Babesia spp, Toxoplasmose, T.
Gondi e fungos séo relacionados a agentes infecciosos universais causando uveite (Hendrix, 2013;
Townsend, 2008).

Neste relato, descartamos as causas infecciosas mais frequentes, faltando o teste para Toxoplasmose.
Na espécie felina, 75% dos casos de uveite estdo relacionados a soropositivo para T. Gondi, ja em cées
é uma doenca ocular incomum e menos frequente (Cardoso et al., 2014; Carvalho et al., 2016). Como
existiu uma restricdo financeira por parte do tutor para realizagdo do teste para Toxoplasmose, este
exame foi deixado para um outro momento caso necessario.

A partir da identificacdo dos casos, os critérios de inclusdo foram a positividade ao exame associado,
a presenca de dois sinais maiores dentre 0s seguintes: poliartrite, glomerulonefrite, alteracGes
dermatolégicas compativeis com LES, polimiosite, alteragdes hematologicas, anemia hemolitica,
leucopenia e/ou trombocitopenia. Alternativamente, em um sinal clinico maior, associados a dois
critérios menores, como por exemplo pleucardite, miocardite, pleurite, linfoadenomegalia, ulceragdo em
cavidade oral, sinais neurol6gicos e gastroenterite (Ettinger et al., 2002).

Neste momento, suspeitou-se de um diagndéstico presuntivo de Lupus Eritematoso Sistémico.
Remeteu-se o teste ANA-IFI para a Universidade de Cornell nos Estados Unidos, cujo resultado foi
positivo (titulacdo de 1:80). O teste ANA é definido como um teste de imunofluorescéncia indireta que
relata a presenca de anticorpos séricos com particularidade para antigenos nucleares. Este é utilizado
para auxiliar o diagnéstico do LES, pois este teste tem titulo positivo na maioria dos casos. Porém, é
importante ressaltar que a positividade deste, ndo é totalmente confiavel para concluir-se o diagndstico
de LES, pois outras doencas cronicas também podem ter titulo ANA positivo. Tizard (2017) declarou
gue de 97% a 100% dos cdes com lGpus é encontrado ANA positivo, quando comparados a uma
proporcao de 16% a 20% dos animais-controles normais.

Concluséao

O diagnostico de LES continua sendo um desafio na clinica de pequenos animais. Sendo os
diagndsticos diferenciais associados a vérias doengas infecciosas, tem como enfrentamento o fator
financeiro, pois devemos descartar uma gama de agentes.

O esforco do clinico em sustentar a necessidade destes exames e a aceitagdo por parte do tutor em
conseguir realiza-los, muitas vezes impacta em ndo conclusdo dos casos.

A motivacdo esta sempre relacionada a determinacdo de um diagnostico para estabelecer o
tratamento mais adequado que possibilite o bem-estar do nosso paciente.
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