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Bullous pemphigoid is a rare and severe autoimmune dermatosis caused
by the production of autoantibodies. It has been reported in humans, dogs,
cats and pigs, but, in horses, it has recently been reported in the USA. In Bra-
zil, there were no references of the disease in horses. Due to the rarity of the
disease and variety of differential diagnoses, the aim of this study was to reg-
ister the first occurrence of the disease in equine in Brazil, and to describe the
clinic-pathological and histopathological aspects. The horse was treated at the
Veterinary Medicine Hospital of UFBA, presenting chronic skin lesions. On
physical examination, there were multiple erythematous, ulcerated, crusty and
itchy lesions at head, medial thigh and ventral thoracic region. Therapeutic
attempts based on topical antiseptics, antibiotics and antifungals were ineffec-
tive. Parasitic, fungal and bacterial diseases have been ruled out by additional
tests. Due to the worsening of clinical symptoms, the owner opted for eutha-
nasia. At necropsy, there were macular, erosive, ulcerative lesion and intense
vesicular-pustular in the muco-cutaneous junctions (lips, nostrils and anus)
and coronary band. The oral mucosa was found to be hyperemic, eroded and
ulcerated, with rare intact vesicles / blisters, especially the gums located close
to the upper teeth and lower incisors, the inner surface of the lips and cheeks
and hard palate and oral cavity floor. Throughout the dorsal surface of the
tongue, there were large ulcers, usually, coalescing. Histopathology of the skin
and oral mucosa revealed several sub-epidermal blistering. The diagnosis of
bullous pemphigoid was based on clinical and epidemiological data, the mac-
roscopic findings and confirmed by histopathology.
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RESUMO. O penfigéide bolhoso é uma rara e gra-
ve dermatose autoimune causada pela produgao de
autoanticorpos. Tem sido descrito no homem, cdes,
gatos e suinos, sendo apenas recentemente relata-
do em equinos nos Estados Unidos. No Brasil, ndo
foram encontradas referéncias da doenga em equi-
nos. Devido a raridade da enfermidade e variedade
de diagnosticos diferenciais, objetivou-se com este
trabalho registrar pela primeira vez, a ocorréncia
da doenga em um equino no Brasil, bem como des-
crever os achados clinicos e anatomohistopatol6gi-
cos. O equino foi atendido no Hospital de Medi-
cina Veterinaria da UFBA, com histérico de lesdes
cutaneas cronicas. Ao exame fisico, verificaram-se
maltiplas lesGes eritematosas, ulceradas, crostosas
e pruriginosas na cabeca, face medial da coxa e re-
gido toracica ventral. Tentativas terapéuticas a base
de antissépticos tépicos, antibiéticos e antifungicos
foram ineficazes. Doengas parasitarias, fungicas e
bacterianas foram descartadas por exames com-
plementares. Devido ao agravamento do quadro
clinico o proprietario optou pela eutanasia in extre-
mis. A necropsia, observaram-se lesdes maculares,
erosivas, ulcerativas e vesiculo-pustulares intensas
nas jun¢des mucocutaneas (ldbios, narinas e anus) e
rodete coronario. A mucosa oral encontrava-se hi-
perémica, erodida e ulcerada, com raras vesiculas
ou bolhas intactas, sobretudo, na gengiva, mucosa
dos labios, bochechas, palato duro e assoalho cavi-
dade bucal. Por toda a superficie dorsal da lingua
verificaram-se grandes tlceras, em geral, coales-
centes. A avaliacdo histopatoldgica da pele e muco-
sa oral revelou diversas fendas subepidérmicas. O
diagnéstico de penfigdide bolhoso foi estabelecido
com base nos dados clinico-epidemiolégicos, nos
achados macroscépicos e confirmado pela histopa-
tologia.

PALAVRAS-CHAVE. Dermatopatia, doenca autoimu-
ne, fenda subepidérmica.

INTRODUCAO

As doengas do complexo pénfigo e o penfigdide
bolhoso fazem parte de um grupo de doengas cuta-
neas bolhosas, que se caracterizam pela produgao
de autoanticorpos contra proteinas de adesdo da
pele e de mucosas (Nousari & Anhalt 2011, Sch-
midt et al. 2012). No complexo pénfigo ocorre uma
resposta imunolégica do tipo II e o envolvimento
de autoanticorpos produzidos contra proteinas res-
ponsaveis pela adesao célula-célula dos ceratindci-
tos (desmossomos e especialmente desmogleinas
1 e 3) (Hargis & Ginn 2013). A acdo dos autoan-
ticorpos resulta em acantélise, devido destruigao

dessas proteinas de superficie, o que induz a sepa-
racao das camadas da epiderme, com formagao de
fendas intraepidérmicas (Kershenovich et al. 2014).
O penfigoide bolhoso (PB) é uma rara dermatose
que acomete o homem (Souza 2005, Lopes-Jornet &
Bermijo-Fenoll 2005), caes (Iwasaky 2005, Xu 2000),
gatos (Olivry et al. 1999) e suinos (Hargis & Ginn
2013, Olivry et al. 2000). Em equinos, a doenga é
muito pouco descrita (Olivry et al. 2000). De fato,
segundo Scott & Miller (2011a) o PB em equinos é
muito raro e responde por apenas 0,2% de totas as
doencas cutaneas dessa espécie.

A enfermidade ocorre devido a acdo de autoan-
ticorpos contra um ou mais antigenos do interior da
zona da membrana basal (jungdo dermo-epidérmi-
ca) (Anhalt & Morrison 2001, Fisler 2003, Breathna-
ch 2008), o que resulta na separacdo entre epiderme
e derme com formacdo de fendas subepidérmicas
(Hargis & Ginn 2013). A doenga clinica cursa com
o desenvolvimento de vesiculas, erosdes e tlceras
cutaneas, bem como urticéria, eritema (Ujiie et al.
2012, Cozzani et al. 2015) e placas que podem afetar
todo o corpo, porém, a manifestacao de lesdes orais
(juncdes mucocutaneas), tronco, axila e virilha é
mais frequente (Breathnach 2008).

O diagnéstico deve ser realizado através da ava-
liagdo microscépica das lesdes cutdneas e mucocu-
taneas, na qual pode ser evidenciada acantélise com
formacao de fendas subepidérmicas caracteristicas
(Olivry et al. 2000). Adicionalmente, pode ser rea-
lizada imunofluoréscencia direta para detecgdo de
auto-anticorpos IgG, depositados de forma linear
na jungdo dermo-epidérmica em mucosas (Olivry
et al. 1999, Ujiie et al. 2012) ou imunofluoréscencia
indireta, onde observa-se auto-anticorpos IgG es-
pecificos de membrana basal circulantes (Kershe-
novich et al. 2014).

Estudos recentes nos Estados Unidos, confirma-
ram a existéncia de penfigbide bolhoso em equinos
(Olivry et al. 2000), no entanto, no Brasil ndo foram
encontradas referéncias da ocorréncia dessa doen-
¢a em equinos. Desta forma, devido a raridade des-
sa enfermidade e a ampla variedade de diagnos-
ticos diferenciais, objetivou-se com este trabalho
registrar pela primeira vez, a ocorréncia da doenca
em um equino no Brasil, bem descrever os achados
clinicos e anatomohistopatoldgicos.

HISTORICO

Em fevereiro de 2014, um equino da raca mangalar-
ga machador, macho, inteiro, com trés anos de idade,
pesando aproximadamente 370 kg, criado confinado em
baia no municipio de Salvador, Bahia foi encaminhado
a Clinica Médica de Grandes Animais (CMGA) do Hos-
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pital de Medicina Veterindria (HOSPMEV) da Escola de
Medicina Veterindria da Universidade Federal da Bahia
(UFBA), com histérico de lesdes cutaneas cronicas.

Ao exame fisico realizado ap6s o internamento do
cavalo, verificaram-se multiplas lesdes eritematosas,
ulceradas, crostosas e levemente pruriginosas localiza-
das, principalmente, na cabega, face medial da coxa e
regido toracica ventral. Adicionalmente, observaram-se
comportamento ativo, bom estado nutricional, apetite e
ingestdao de dgua normais, mucosas normocoradas e mo-
derado aumento de tamanho dos linfonodos subman-
dibulares. Segundo o proprietario, as lesdes cuténeas e
mucocutaneas haviam se iniciado hé dois meses.

O animal permaneceu internado no HOSPMEV-UF-
BA por cinco meses. Durante esse periodo, realizaram-
-se diversos exames complementares para investigacao
diagndstica, tais como raspados cutdneos para pesquisa
de ectoparasitos, micolégico direto, culturas fungica e
bacteriana. Todos esses exames obtiveram resultados
negativos e optou-se por realizar a biépsia cutanea.
Tentativas terapéuticas a base de antissépticos t6picos,
antibidticos e antiftiingicos foram ineficazes. A analise
histopatolégica da pele evidenciou discreto infiltrado
inflamatério predominantemente linfoplasmocitario,
com raros eosindfilos, na derme superficial, por vezes,
com distribuicao perivascular, bem como extensas areas
de ulceracdo com formacgdo de densas crostas serocelu-
lares contendo dezenas de colonias bacterianas, suge-
rindo processo imunomediado com infecgdo bacteriana
secunddria. A coloragao especial pelo PAS (cora fungos)
resultou negativa.

Durante o periodo de internamento, houve nitida
piora progressiva do quadro clinico dermatolégico. As
lesdes tornaram-se mais numerosas, extensas e passa-
ram a acometer outras regides do corpo. Dois meses
antes da eutandsia, instituiu-se tratamento a base de
corticoides e observou-se resposta satisfatoria das lesdes
cutaneas, entretanto este foi interrompido quatro vezes
pelo proprietério, por questdes financeiras.

Ao exame dermatoldgico, realizado um més antes
da necropsia, notaram-se diversas dreas de alopecia;
multiplas maculas eritematosas com bordas irregulares,
bem como erosdes e tlceras, por vezes, coalescentes de
tamanho variado; centenas de vesiculas e pustulas, as-
sociadas a formacado de crostas melicéricas. Nesta oca-
sido, as lesoes ja se encontravam distribuidas por todo
o corpo do animal, em especial, na face, regido peitoral,
extremidade dos membros e perineo (Figuras 1 e 2). Em
algumas areas, havia desprendimento das camadas su-
perficiais da pele e, em outras regides, as lesdes apresen-
tavam-se exsudativas.

Durante o periodo de internamento, houve severo
agravamento do quadro clinico geral, com emagreci-
mento progressivo (perda aproximada de 130 kg), apatia,
marcada desidratacdo, sialorréia, debilidade, relutancia
em se mover e hiporexia que passou a anorexia (seis al-
timos dias sem se alimentar), que culminaram, na tltima
semana de vida do animal, com severa inani¢do. Devido
ao agravamento do quadro clinico e progndstico desfa-
voravel, o proprietario optou pela eutandsia in extremis.

Figura 1. Penfig6ide bolhoso em equino. Miltiplas lesGes cuté-
neas maculares, eritematosas e ulcerativas localizadas, prin-
cipalmente, na regido da cabeca e membros (detalhe).

\ ! i3
Figura 2. Penfigéide bolhoso em equino. Multiplas lesGes
cutdneas maculares, eritematosas e ulcerativas com forma-
¢do de crostas melicéricas (dermatite ulcerativa multifocal
a coalescente), na regido perineal e face caudal e medial dos
membros posteriores. Notar a severa lesdo na jungdo muco-
cutanea do anus.

Ap6s a eutandsia, o cavalo foi encaminhado para no
Laboratério de Patologia Veterindria (LPV) da UFBA.
A necropsia, observaram-se, além das alteragdes de-
tectadas ao exame fisico-dermatolégico, mucosas hi-
pocoradas, lesdes maculares, erosivas, ulcerativas e
vesiculo-pustulares multifocais acentuadas nas juncdes
mucocutaneas dos labios, das narinas e do anus, bem
como no rodete corondrio. O tecido subcutdneo mos-
trou-se palido e paniculo adiposo pouco evidente com
marcada atrofia muscular generalizada. Grande parte
da mucosa oral encontrava-se hiperémica e ulcerada,
com raras vesiculas ou bolhas intactas, sobretudo, a gen-
giva adjacente aos dentes incisivos superiores (Figura 3)
e inferiores, superficie interna dos labios (Figura 4B) e
das bochechas, bem como palato duro e assoalho cavi-
dade bucal. Por toda a superficie dorsal da lingua (apice,
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corpo e base) verificaram-se grandes tlceras, em geral,
multifocais a coalescentes (Figura 4A).

Durante a necropsia foram coletados fragmentos de
pele de diversas regides do corpo, jun¢des mucocuta-
neas, lingua, gengiva, narinas, além de fragmentos dos
principais 6rgaos. Esse material foi fixado em formalina
10% tamponada com fosfato. Apds a fixagdo, os frag-
mentos foram processados pela técnica rotineira de in-
clusdao em parafina e corados pela hematoxilina-eosina
(H.E.). A avaliacao histopatolégica da pele e mucosa
oral revelou diversas fendas subepidérmicas (Figura 5),
além das alteracdes observadas na bidpsia realizada an-
teriormente. Nos demais 6rgaos e tecidos coletados, nao
foram observadas alteracdes dignas de nota.

DISCUSSAO

No presente caso, o diagnostico de penfigdide
bolhoso foi estabelecido com base nos dados clini-

: R L : -
Figura 3. Penfigéide bolhoso em equino. Mucosa oral. Esto-
matite ulcerativa multifocal a coalescente. Notar a sialorreia.

Figura 4. Penfig6ide bolhoso em equino. A. Superficie dorsal
da lingua. Glossite ulcerativa multifocal a coalescente seve-
ra. B. Jun¢do mucocutanea dos ldbios e mucosa oral. Estoma-
tite ulcerativa multifocal a coalescente.

. : ; R g SE e ]
Figura 5. Aspecto microscopico do penfigéide bolhoso em
equino. Fotomicrografia da pele evidenciando grande fenda
subepidérmica e moderada hiperqueratose. H.E. Obj. 5X.

co-epidemiolégicos, nos achados macroscépicos e
confirmado pela histopatologia.

Com relacdo aos sinais clinicos e lesdes macros-
copicas, o diagnoéstico diferencial de penfigbide
bolhoso em equinos deve ser realizado com der-
matofilose, dermatofitose, pénfigo folidceo, pén-
figo vulgar, lapus eritematoso sistémico, epider-
molise bolhosa, sarcoidose, dermatite esfoliativa
eosinofilica, eritema multiforme, alergia alimentar,
reacdo cutinea adversa a medica¢do, dermatite de
contato, sarcéide verrucoso, seborreia, doenga epi-
teliotropica eosinofilica multissistémica, linfoma
epiteliotrépico, intoxicacdo por certas plantas toxi-
cas como Vicia spp. (“ervilhaca”) ou que causam
fotossensibilizagdo, além de toxicoses por outras
substancias tais como arsénico, iodo, aluminio e si-
licio (Spiegel et al. 2006, Judson 2008, Scott & Miller
2011b, Tokarnia et al. 2012, Sloet van Oldruitenbor-
gh-Oosterbaan & Grinwis 2013).

Logo apés o internamento do cavalo, quando
as lesdes cutdneas eram iniciais, suspeitou-se de
dermatite de natureza infecciosa (flingica, bacte-
riana ou parasitaria), contudo, sucessivos raspa-
dos cutaneos e, tentativas de isolamento de agen-
tes infecciosos resultaram negativo, além disso, o
tratamento inicial a base de antissépticos t6picos,
antibidticos e antifungicos foram ineficazes, o que
descartou tais doengas. A possibilidade de reagao
cutanea adversa a medicacdo, dermatite de conta-
to, fotossensibilizacdo priméria ou secundéria, bem
como intoxicagdes por outras plantas téxicas ou
substancias acima citadas foi excluida com base na
anamnese e dados epidemiol6gicos, uma vez que o
animal era criado confinado em baia e alimentado
exclusivamente com feno e concentrado no cocho
e ndo havia histérico de administragdo de medi-
camentos ou de qualquer produto sobre a pele do
animal. Adicionalmente, dermatose mecanobolho-
sa foi excluida visto que a friccao da pele e mucosas
ndo resultava no desenvolvimento de novas lesdes.
Cabe ressaltar que, lesdes cutdneas decorrentes
dessas doencas podem ser muito semelhantes e mi-
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metizar clinicamente diversas dermatites e derma-
toses. Ap6s o resultado da biépsia de pele, no qual,
parte das lesdes sugeriu processo imunomediado
com infec¢do bacteriana secundaria, instituiu-se a
hipétese de dermatite alérgica, além de descartar
outros diagnoésticos diferenciais (sarcoidose, sar-
coide verrucoso, seborreia, doenga epiteliotrépica
eosinofilica multissistémica, linfoma epiteliotrépi-
o), entretanto, a possibilidade de tratar-se de uma
das outras doencas imunomediadas acima listadas,
nao puderam ser excluidas.

Convém dizer que, no presente caso, apesar de
tratar-se de doenca autoimune (Stannard 2000),
para a qual se preconiza tratamento com drogas
imunossupressoras ou agentes imunomoduladores
(White 2013), a administragdo de corticoides nao
foi eficaz. Tal fato foi atribuido ao uso descontinuo
e por tempo reduzido pelo proprietario. Devido a
piora progressiva das lesdes cutaneas e, em virtu-
de da suspeita de doenca autoimune, novo exame
histopatolégico foi recomendado ao proprietario,
uma vez que, ndo raramente, mais de uma bi6p-
sia é necessdria para que sejam evidenciadas fen-
das subepidérmicas (infrabasilares), caracteristicas
de penfigéide bolhoso (Gross 2009), entretanto o
proprietario ndo realizou novo exame. Contudo, o
diagnéstico definitivo da doenca foi estabelecido
somente apds a morte do animal, através da avalia-
cao histopatoldgica das diversas amostras de pele e
mucosas colhidas durante a necropsia.

Desta forma, o caso aqui descrito, ao relatar pela
primeira vez um caso de PB em equino no Brasil,
reforca a importancia da inclusao dessa enfermida-
de no diagnéstico diferencial de outras dermatopa-
tias vesicobolhosas ou ulcerativas em equinos no
pais, além de destacar o valor diagnéstico da biop-
sia de pele na rotina da clinica de grandes animais.
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