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Astenia cutinea em cio: relato de caso
Gabrielle Barbosa Campelo', Vanessa da Silva Mustafa’

Resumo:

Astenia cutdnea ¢ uma doenca rara que afeta o tecido conjuntivo de seres humanos, coelhos,
ovinos, bovinos, equinos, caes e gatos, levando a uma falha na producao de colageno. O sinal
clinico classico da doenca ¢ a hiperextensibilidade cutanea, associada com pele fina e fragil com
tendéncias a laceracdes. O diagnostico ¢ baseado no exame fisico, calculando o indice de
extensibilidade cutanea e exame histopatoldgico da pele. Nao ha tratamento especifico, sendo
necessarias mudangas no manejo do paciente para evitar lesdes cutaneas subsequentes. Relata-se
um caso de astenia cutdnea em canino, fémea com 3 anos de idade. O animal apresentava
hiperextensibilidade cutanea, com indice de extensibilidade cutanea de 21,73% e historico de
lesdes cutaneas frequentes. O tutor ndo notava a altera¢do e o animal j& havia passado em outros
veterinarios que ndo diagnosticaram a doenga. Foi realizado exame histopatoldgico que
confirmou o quadro. Astenia cutanea ¢ uma enfermidade congénita a qual, o conhecimento dos
veterinarios sobre a condi¢cdo permite o diagndstico precoce da doenga e a orientagdo necessaria
dos tutores sobre adequacdo no manejo, prevenindo lesdes cutineas frequentes e melhorando a
qualidade de vida do animal.

Palavras-chave: Sindrome de Ehlers-danlos; hiperextensibilidade; dermatologia.

Abstract:

Cutaneous asthenia is a rare disease that affects the connective tissue of humans, rabbits, sheep,
cattle, horses, dogs and cats, leading to a failure in collagen production. The classic clinical sign
of the disease is cutaneous hyperextensibility, associated with thin, fragile skin with a tendency to
tear. Diagnosis is based on physical examination, calculating the skin extensibility index and
histopathological examination of the skin. There is no specific treatment, and changes in patient
management are necessary to avoid subsequent skin lesions. We report a case of cutaneous
asthenia in a 3-year-old female dog. The animal presented cutaneous hyperextensibility, with a
cutaneous extensibility index of 21.73% and a history of frequent cutaneous lesions. The owner
did not notice the change and the animal had already been to other veterinarians who did not
diagnose the disease. A histopathological examination was performed which confirmed the
condition. Cutaneous asthenia is a congenital disease in which veterinarians' knowledge of the
condition allows for early diagnosis of the disease and the necessary guidance for owners on
appropriate management, preventing frequent skin lesions and improving the animal's quality of
life.
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1 INTRODUCAO

Astenia cutanea, ou Sindrome de Ehlers-danlos, ¢ uma dermatopatia de origem genética
caracterizada por alteracdes no tecido conjuntivo. Essa doenga ja foi relatada em caes, gatos,
equinos, ovinos, coelhos, bovinos e seres humanos (Paciello et al., 2003; Luz, Moreira e Suares,
2014; Bauer et al., 2019). Em cdes ¢ mais comum serem afetadas as ragas english springer
spaniel, boxer, beagle, pastor alemdo, sdo bernardo e dachshund, ndo sendo descrita predilecao
sexual (Paciello et al., 2003; Beltran e Villalobos, 2018).

Em humanos pode afetar ambos os sexos, todas as ragas, e apesar da doenga estar presente
no nascimento, a sintomatologia s6 ¢ visualizada em idade avangada (Lages, Lima e Ximenes,
2006). Existem ao menos 29 genes envolvidos na sintese do coldgeno, sendo que qualquer
alteragdo genética, pode levar ao desenvolvimento da Sindrome de Ehlers-Danlos (Lages, Lima e
Ximenes, 2006). Ja foram identificadas 11 variantes da sindrome em humanos, com
sintomatologia tipica de hiperextensibilidade cutanea, fragilidade cutdnea, hipermobilidade
articular, dificuldade de cicatrizacdo e facilidade em ocorrer laceragdes cutidneas (Lages, Lima e
Ximenes, 2006).

A manifestacdo clinica da sindrome em humanos varia de acordo com o subtipo, podendo
comprometer pele, articulacdes, ligamentos, vasos sanguineos e oOrgdos internos (Bauer et al.,
2019). No tipo I, ocorre a sintomatologia cldssica com hiperextensibilidade cutanea, pele fina e
tendéncia a laceragdes; no tipo III, ocorre pele fina, hipermobilidade articular e luxagdes; tipo IV,
pode ocorrer pele fina, fragilidade arterial, ruptura muscular; no tipo VI, pode-se observar
frouxidao ligamentar, hipotonia, escoliose, ruptura de globo ocular; no tipo VII AB, luxacgdo de
quadril, hipermobilidade articular severa, subluxagdes frequentes; ja no tipo VII C, observa-se
fragilidade cutanea severa, pele flacida, hérnias (Lages, Lima e Ximenes, 2000).

Apesar da patogenia da astenia ainda nao ser bem esclarecida em animais acredita-se que
esteja associada com uma mutacdo no gene que codifica a proteina ciclofilina B, que altera o
metabolismo do colageno (Luz, Moreira e Soares, 2014; Alcalad e Menezes, 2016; Moreira, Leite
e Bovino, 2021). A alteragdo na ciclofilina B gera um atraso no dobramento da molécula de
coldgeno em tripla hélice e, consequentemente na sua secre¢ao (Luz, Moreira e Soares, 2014). Na
maioria dos casos a sindrome € causada por um gene autossdomico dominante, porém ja foi
descrita a doenca em cao com origem hereditaria recessiva (Saigali, Jardim e Rondon, 2020).

Em cdes os sinais clinicos sdo hiperextensibilidade cutanea, pele fina e fragil, com menor



resisténcia a tragdo e tendéncia a laceragdo (Paciello et al., 2003; Andrade et al., 2008; Luz,
Moreira e Suares, 2014; Alcala e Menezes, 2016; Beltran e Villalobos, 2018; Jardim e Rondon,
2020; Caramalac et al., 2022; Rodriguez et al., 2022). De acordo com Andrade et al. (2008, p.
525) em caes, a hiperextensibilidade ¢ mais comum em membros, cotovelos e na regido ventral
do pescoco. Além do comprometimento cutaneo, foram descritas hipermobilidade articular e
alteracdo ocular, principalmente luxacdao de lente (Andrade et. al., 2008; Beltran e Villalobos,
2018).

Na veterinaria, o diagndstico da astenia cutidnea ¢ baseado no histdrico e sinais clinicos
apresentados pelo animal (Luz, Moreira e Soares, 2014; Alcald e Menezes, 2016; Saigali, Jardim
e Rondon, 2020). O indice de extensibilidade cutdnea (IEC) auxilia no diagndstico presuntivo.
Esse indice ¢ calculado pela divisdo entre a altura da prega dorsolombar e pelo comprimento
corporeo a partir da crista occipital até a base da cauda, multiplicando o resultado por 100
(Andrade et al., 2008; Saigali, Jardim e Rondon, 2020). Em caes o resultado ndo pode ser
superior a 14,5% (Karban, 1998; Szczepanik et al., 2006; Beltran e Villalobos, 2018; Saigali,
Jardim e Rondon, 2020; Caramalac et al., 2022).

O diagnostico definitivo € feito pelo exame histopatoldgico de fragmentos da pele, onde €
observado estrutura anormal do coldgeno, caracterizada por fragmentagdo e desorientagdo das
fibras de colageno (Paciello et al., 2003; Saigali, Jardim e Rondon, 2020) e altera¢do na coloracao
das fibras na coloracdo Tricromio de Masson (Caramalac et al., 2022). As fibras coldgenas
normais sao visualizadas em microscopio assumindo colora¢ao azul na coloracao de Tricromio de
Masson (Eurell e Frappier, 2012), na astenia cutinea elas se apresentam avermelhadas (Gross et
al., 2005).

Deve ser feito diagnostico diferencial para feridas causadas por traumas (Caramalac et al.,
2022) e feridas decorrentes de prurido pela presenga de ectoparasitas ou dermatofitoses, que no
ultimo caso podem ser descartadas realizando o teste de raspado de pele (Szczepanik et al.,
2006). O hiperadrenocorticismo também pode ser considerado um diagndstico diferencial, uma
vez que um dos sinais clinicos apresentados pelo animal afetado ¢ fragilidade cutanea e pele fina,
porém a pele nao ¢ hiperextensivel (Benedito, Rossi e Camargo, 2017). Em felinos ocorre a
sindrome da fragilidade cutinea, que acarreta em pele fina, fragil, com tendéncia a laceragdes e
sem hiperextensibilidade, geralmente secundéria ao hiperadrenocorticismo, diabetes mellitus ou

uso excessivo de progestagenos (Silva e Fighera, 2018).



Nao existe tratamento especifico para a astenia cutanea, mas a vitamina C pode ser
administrada com o objetivo de melhorar a qualidade de vida do paciente, uma vez que a mesma
¢ necessaria na produgdo de colageno (Luz, Moreira e Soares, 2014; Beltran e Villalobos, 2018).
Devido a falta de tratamento, o prognostico ¢ considerado desfavoravel, sendo necessario
medidas de prevencao a laceracdes da pele (Andrade et al., 2008; Caramalac et al., 2022). Dentre
as medidas de prevengdo, pode-se citar o controle de ectoparasitas a fim de evitar prurido e
automutilagdo, acolchoar locais dsperos e quinas que o animal possa ter acesso, realizar passeios
sob supervisdo e com guia, evitando brincadeiras que possam causar trauma com outras pessoas
e/ou outros animais ¢ manter as unhas dos animais cortadas (Andrade et al., 2008; Caramalac et
al., 2022; Beltran e Villalobos, 2018).

O objetivo do presente trabalho ¢ relatar a sintomatologia, método diagnostico € manejo
clinico de um canino diagnosticado com astenia cutanea, demonstrando as altera¢des causadas

pela doenga e a importancia da exclusdo dos animais afastados da reprodugao.

2 RELATO DE CASO

Foi atendido em uma clinica veterinaria do Distrito Federal, um canino, fémea com 3 anos
de idade, pesando 8,5kg, da raca shih-tzu com queixa de hérnia umbilical. Durante a anamnese, o
tutor relatou que ap6s uma ida ao pet shop, notou aumento da hérnia umbilical da paciente,
informou que o animal se fere com facilidade e j& havia ficado internado por 1 més para
tratamento de ferida no pavilhdo auricular, adquirida durante a tosa em um pet shop.

Ao exame fisico foi observado hiperextensibilidade da pele (figura 1 e 2), pele fina sendo
possivel a visualizagdo dos vasos e a presenca da hérnia umbilical. Diante do historico,
suspeitou-se de astenia cutinea e hérnia umbilical. Realizou-se a medida do indice de

extensibilidade cutdnea no animal, sendo resultado 21,73%.



Figura 1- Canino apresentando hiperextensibilidade cutidnea. Nota-se elasticidade cutinea
excessiva em regido de face.

Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Figura 2- Hiperextensibilidade cutinea visualizada em regido dorso-lombar, usada para calcular o
indice de extensibilidade cutinea.

Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Foram solicitados exames de hemograma, ureia, creatinina, fosfatase alcalina (FA),
alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST), proteinas totais,
albumina, globulinas, relacdo albumina/ globulina e ultrassonografia abdominal, como
exames pré-cirargicos. No hemograma, a cadela apresentou leve policitemia e eosinofilia,
sem alteracdes nos exames bioquimicos. Foi solicitado também uma ultrassonografia

abdominal que observou mineralizagdo renal bilateral e descontinuidade do peritonio e da



camada muscular acompanhada da projecdo de tecido adiposo para o interior do saco
herniario em regido de cicatriz umbilical, confirmando a hérnia umbilical.

Diante do diagnoéstico, a cadela foi submetida a uma herniorrafia para correcao de
hérnia umbilical, coleta uma amostra da regido umbilical para bidpsia e ovariohisterectomia
(OH). O acesso venoso ¢ a tricotomia foram realizadas com cuidado, para evitar laceragdes da
pele do animal. Foi utilizada fita microporosa no lugar do esparadrapo na fixacdo de cateter
intravenoso, para evitar ferimentos durante a retirada do acesso venoso. Durante o
procedimento cirtrgico foi observado aumento da extensibilidade na musculatura abdominal
e de alguns orgdos, incluindo o utero. Por esse motivo, foi coletado um fragmento da
musculatura abdominal, da fascia muscular abdominal, do tutero e da pele para exame
histopatologico. Para finalizacdo do procedimento cirtrgico, a dermorrafia foi realizada
utilizando sutura intradérmica, o que minimiza o trauma da pele pela agulha.

A amostra de pele, Utero e ovarios, musculatura e fascia muscular foram fixadas em
formol 10% e encaminhadas para exame histopatolégico. No laudo histopatolégico da pele
foi identificada distribuicdo irregular e desordenada das fibras de colageno que se
apresentaram espessadas e encurtadas (figura 4). Na colora¢do de tricromio de Masson foi
possivel a identificacdo de parte das fibras de coldgeno com coloracdo avermelhada (figura
5). O exame histopatologico do utero ndo apresentou nenhuma alteracdo relacionada ao
colageno, apenas hiperplasia endometrial cistica. Nas demais amostras analisadas de

musculatura, fascia muscular e ovarios, nao foram visualizadas alteracgoes.



Figura 4- Fibras de coldgeno desorganizadas e encurtadas (asteriscos). Fragmento de pele.
Coloragao de hematoxilina e eosina.

Fonte: arquivo pessoal, 2024.

Figura 5 — Fibras colagenas com coloragdo avermelhada (numero 1) e fibras coldgenas com
coloracdo azulada (ntimero 2). Fragmento de pele. Coloragdo de tricromico de Masson.

Fonte: arquivo pessoal, 2024.
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Na liberacdo da paciente foi prescrito amoxicilina com clavulanato de potassio 12,5
mg/kg, a cada 12 horas, durante 7 dias e dipirona 25 mg/kg, a cada 12 horas, durante 5 dias.
Foi indicado limpeza da ferida cirargica com solugao fisioldgica a cada 12 horas, até a alta da
paciente. O animal retornou a clinica 10 dias ap6s o procedimento cirrgico, apresentando
completa cicatrizagdo da pele, tendo assim, alta médica.

Os tutores foram alertados sobre as precaucdes que deveriam ser tomadas para evitar
laceragdes de pele, porém ndo foi prescrito nenhuma medicagdo para tratamento da astenia

cutanea.

3 DISCUSSAO

O quadro de astenia cutanea foi observado em uma cadela da raga shih-tzu, que ndo esta
entre as ragas predispostas, demonstrando que apesar de haver predisposi¢do racial descrita na
literatura, essa enfermidade pode ocorrer em qualquer raca (Paciello et al., 2003; Beltran e
Villalobos, 2018). A cadela do presente relato foi diagnosticada com a sindrome aos 3 anos de
idade, mas normalmente caes jovens sdo diagnosticados com a doenga, porém ja foi descrita em
animais de 6 a 8 anos de idade (Barrera et al., 2004). Todas as idades sdo afetadas, pois por se
tratar de uma doenga genética, os animais ja nascem com ela, dependendo, portanto, em que
idade os tutores irdo visualizar as alteragdes e quando ocorrera o diagndstico.

E importante ressaltar que os tutores geralmente nio observam a hiperextensibilidade da
pele nos animais, ndo sendo essa a queixa principal na consulta, como observado em outros
trabalhos (Andrade et al., 2008; Alcala e Menezes, 2016). O médico veterinario deve estar atento
a situagcdes em que os animais apresentam feridas frequentes na pele e deve-se avaliar o aumento
da extensibilidade cutidnea durante o exame fisico nesses casos. Esse ¢ um sinal clinico
caracteristico da doenga, devendo ser calculado o IEC, que em caes ndo deve ser superior a
14,5% (Karban, 1998; Szczepanik et al., 2006; Alcalad e Menezes, 2016; Beltran e Villalobos,
2018; Saigali, Jardim e Rondon, 2020; Caramalac et al., 2022), esse teste deve ser feito na
consulta de rotina em pacientes que forem observados o aumento da extensibilidade da pele. O
presente animal apresentou IEC de 21,73%, mas ndo foram observados outros sinais descritos na
literatura, como frouxidao articular ou lesdo ocular.

A forma de apresentagdo mais comum da doenca em animais ¢ a fragilidade e

hiperextensibilidade cutinea, sendo raros os casos de afeccdes oftalmicas e articulares (Uri et al.,
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2015). Alteragdo em articulagdo ja foi relatada em animal de 9 meses de idade da raga dachshund
que apresentou subluxagdo atlantoaxial que causou compressdo da medula espinhal (Shoi,
Sullivan e Long, 2023). Ja alteragdes oftalmicas, foi relatado cdo com 12 meses de idade positivo
para astenia cutanea, apresentando subluxa¢do de lente bilateral, catarata, aumento da
elasticidade da palpebra inferior e superior (Barnett e Cottrell, 1987). A astenia cutanea ja foi
associada a ruptura de artéria subclédvia que causou a morte de um animal de 7 meses de idade, o
mesmo também apresentou alteragdes cutaneas classicas da doenga e aumento da mobilidade das
articulagdes de carpo e tarso (Uri et al., 2015). Todos esses casos demonstram alteragdes mais
graves causadas pela astenia cutdnea, que geram uma piora significante na qualidade de vidae a
morte dos animais acometidos.

Em humanos o que determina o fenotipo € o gene que sofre a mutacao, que se diferencia
de acordo com a heranga genética, sendo ela autossomica dominante ou autossdmica recessiva
(Lages, Lima e Ximenes, 2006). Em caes, ja foi visualizado mutagdes nos genes COL5A1 e
COLS5A2 que causam a sintomatologia cldssica da astenia cutidnea (Bauer et al., 2019), porém
ainda ndo existe um estudo mais completo que ajuda a definir o fenotipo apresentado por eles,
uma vez que alguns animais apresentam outras alteragdes, além da cutinea.

J& foram descritos na literatura casos de hérnias em animais diagnosticados com astenia
cutanea (Benitah et al., 2004; Menezes et al., 2007; Rodriguez et al., 2022), assim como o animal
do presente relato que apresentou hérnia umbilical. Isso ocorre devido ao defeito estrutural do
colageno que leva a defeitos na matriz extracelular dos tecidos, predispondo a ruptura muscular
que ocasiona a formacao das hérnias (Menezes et al., 2007).

Foi realizada bidpsia de pele da regido umbilical para diagnostico definitivo. Porém, a
literatura demonstra que nem sempre o exame histopatologico ¢ elucidativo, pois o coldgeno
pode se apresentar normal histologicamente na coloragdo de hematoxilina-eosina a depender do
local de coleta. As amostras devem ser coletadas em areas onde a hiperextensibilidade ¢ mais
notavel, como na regido dorsal (Gross et al., 2005). No presente relato a coleta da amostra nao foi
realizada no local indicado para evitar outra incisdo na pele, portanto optou-se por utilizar a
regido umbilical que ja seria incisionada para herniorrafia e ovariohisterectomia. Nesse caso o
exame histopatologico auxiliou no diagndstico definitivo, uma vez que foram encontradas
alteragdes compativeis com a astenia cutanea.

O tratamento da astenia cutanea ainda ¢ discutido na literatura, alguns autores indicam a
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prescricao de vitamina C para melhora da qualidade de vida do animal (Beltran e Villalobos,
2018). Enquanto outros autores indicam apenas alteracdes no manejo, a fim de evitar laceracdes
(Andrade et al., 2008; Alcala e Menezes, 2016; Saigali, Jardim e Rondon, 2020). Por op¢ao do
médico veterinario responsavel, foi indicado ao paciente do presente relato as mudangas
indicadas para evitar feridas, como controle de ectoparasitas recorrente, acolchoamento de locais
asperos e quinas, passeios com supervisdo e manutencdo das unhas sempre cortadas, a fim de

evitar mutilagdes por prurido.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A astenia cutdnea ¢ uma dermatopatia cronica e pouco diagnosticada. Os sinais clinicos
sdo pouco percebidos pelos tutores e podem causar sérios prejuizos ao paciente. O médico
veterinario deve estar atento ao histérico de feridas recorrentes e a hiperextensibilidade da pele
durante o exame fisico, devendo sempre calcular o indice de extensibilidade cutanea para
diagnostico de possiveis casos da doenga durante a consulta de rotina. Os animais diagnosticados
com essa doenga devem ser retirados da reproducdo pois € uma doenca causada por mutagdes
genéticas e a perpetuacdo dessas alteracdes pode gerar sinais clinicos ainda mais graves na
progénie. Os tutores devem ser informados sobre o prognostico desfavoravel da doenca devido a
falta de tratamento especifico. Cabe ao médico veterinario indicar as mudancas no manejo do

animal a fim de evitar novas feridas, garantindo qualidade de vida ao animal.
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Anexo 1- resultado de exame histopatologico da pele.

MICROSCOPIA

Pele com pelos. A epiderme exibe ortoqueratose em trangado de cesto discreta. Atingindo toda a derme,
chama a atengdo a distribuigdo irregular e desordenada de parte das fibras de colageno. Estas também aparecem
adelgagadas ou espessadas e encurtadas. Os foliculos pilosos estio ativos ¢ as glindulas sebiceas e apocrinas nao
apresentam alteragdes patologicas. Foi realizada coloragio especial para fungos (PAS c/d) que resultou negativa.

Foi realizada coloracdo especial de Tricromio de Masson que demonstra, em pequena parte das fibras de
colageno, por¢ées de coloragiao avermelhada contrastando com as fibras colagenas regulares que exibem
coloracdo azulada difusa

DIAGNOSTICO OU CONCLUSOES
PELE EXIBINDO ALTERACOES MORFOLOGICAS DAS FIBRAS DE COLAGENQO.

COMENTARIOS

O padrio histopatologico das fibras de coldgeno, unido ao histérico clinico, ¢ bastante compativel com a
suspeita clinica de Sindrome de Ehlers-Danlos/ astenia cutdnea.

Fonte: Laboratorio Werner ¢ Werner, 2024.
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