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RESUMO

A colite histiocitica ulcerativa (CHU) ¢ uma enteropatia cronica, de ocorréncia principalmente
em cdes da raca Boxer, que consiste na infiltracdo inflamatéria de macrofagos na parede do
colon em decorréncia da invasdo da bactéria Escherichia coli. Sua ocorréncia ¢ rara e, apesar da
enrofloxacina ser o antimicrobiano de escolha, a resposta ao mesmo pode variar. O objetivo do
presente trabalho foi relatar os aspectos clinicos e terapéuticos da colite histiocitica ulcerativa
em um cao da raga Boxer. Foi atendido um cdo, Boxer, com oito meses de idade com queixa de
vomitos, diarreia, perda de peso e hematoquezia desde os dois meses de idade, com
intensificacdo dos sinais havia trés dias. Foram solicitados exames hematoldgicos que
encontraram-se normais. Ainda, solicitou-se ultrassonografia abdominal que revelou
espessamento de parede intestinal e o exame parasitologico de fezes apresentou Entamoeba spp.,
Ancylostoma sp. e, Strongyloides sp. Foi prescrito Nitazoxanida (50 mg/kg, dose unica)
associado a Fembendazol (50 mg/kg, SID, 5 dias). O animal retornou apresentando piora clinica
e entdo foi internado, estabilizado e encaminhado para procedimento de endoscopia digestiva
alta e baixa. A colonoscopia, foi observado hiperemia, edema, irregularidade e friabilidade da
mucosa dos colons compativeis com processo inflamatorio cronico. Foram coletados fragmentos
para analise histopatoldgica que corroborou o diagnostico de colite histiocitica ulcerativa.
Iniciaram-se a terapia com enrofloxacina (5 mg/kg, BID, 30 dias) associada a probidtico (4 g,
VO, SID, 10 dias). Apoés 45 dias de tratamento, o animal retornou sem alteracdes
gastrointestinais € com melhora no escore corporal. Apos 17 meses de terapia continua com
enrofloxacina, foi suspenso o antimicrobiano e introduzido dieta rica em fibras. Atualmente o

paciente encontra-se sem sinais clinicos e com excelente qualidade de vida.

Palavras-chave: Colite do Boxer, diarreia, inflamacao, enteropatia cronica.



ABSTRACT

Histiocytic ulcerative colitis is a chronic enteropathy, which occurs mainly in Boxer dogs, it
consists of inflammatory infiltration of macrophages in the colon wall due to invasion of
Escherichia colli. Tts occurrence is rare, and despite enrofloxacin being the antibiotic of choice,
the response to it may vary. The purpose of the present paper is to report the clinical and
therapeutical aspects of histiocytic ulcerative colitis in a Boxer dog. An eight months old boxer
dog was attended at the UFRGS veterinary clinical hospital, presenting clinical signs such as
vomiting, diarrhea, weight loss and hematochezia since two months of age, with intensification of
the clinical signs three days before the presentation. Was requested blood work, which was
normal. Additionally, abdominal ultrasound was requested which revealed intestinal wall
thickening and fecal test that showed Entamoeba spp., Ancylostoma sp. and Strongyloides sp.. It
was prescribed Nitazoxanide (50mg/kg, single dose), associated with Fembendazole (50mg/kg,
SID, 5 days). The patient returned presenting worsening of the clinical signs and was then
hospitalized, stabilized and submitted to high and low digestive endoscopy. In the colonoscopy
was observed hyperemia, edema, irregularity and friability of the colonic mucosa compatible
with chronic inflammatory process. Fragments where collected for histopathological analysis
that corroborated the diagnosis of histiocytic ulcerative colitis. Therapy with enrofloxacin
(5mg/kg, BID) associated with probiotic (4g, SID, 10 days) was initiated. After 45 days of
treatment, the patient came back with no gastrointestinal sings and improvement of body
condition score. After 17 months of uninterrupted treatment with enrofloxacin it was
discontinued after introduction of high fiber diet. The patient is currently with no clinical signs

and an excellent quality of life.

Keywords: Boxer colitis, chronic enteropathy, diarrhea, inflammation.
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1. INTRODUCAO

A colite histiocitica ulcerativa (CHU), previamente chamada de colite granulomatosa e
também de colite do Boxer, foi descrita em diversos paises desde a década de 1960. O nome
colite do Boxer, se deve ao fato desta doenga apresentar-se principalmente em animais jovens
dessa raga (German et al., 2000). Essa alteracdo ja foi descrita em outras racas como Buldogue
francés, Buldogue inglés, Mastiff, Malamute, Doberman pinscher e Beagle e, normalmente em
animais com menos de quatro anos (Nolte et al., 2017).

Os pacientes costumam apresentar os seguintes sinais clinicos, fezes de consisténcia
aquosa, hematoquezia, muco, tenesmo, disquezia e urgéncia para defecar. Os quadros de colite
cronica podem cursar com vOmitos e anorexia de maneira concomitante, perda de peso podendo
chegar a caquexia em casos extremos, ter duragdo de mais de duas semanas ou ocorrer em crises
com frequéncia variavel (Craven et al., 2011; Silva, 2015; Nolte et al., 2017).

O diagnostico ¢ histopatologico e o tipo de lesdo considerada patognomodnica da CHU ¢
um importante infiltrado de macréfagos corados positivamente com acido periodico de Schiff
(PAS+) na camada mucosa, podendo ser acompanhado de ulceracdo e perda de células
caliciformes (Mansfield et al., 2009).

A causa da CHU ainda ndo foi completamente esclarecida, durante anos suspeitou-se do
envolvimento de microrganismos, recentemente foi observado por varios métodos a presenga de
Escherichia coli em 100% dos animais com CHU avaliados (Mansfield et al., 2009; Hostutler et
al., 2004).

Pacientes com CHU comumente ndo apresentam uma boa resposta ao tratamento
empirico com imunomoduladores, dieta e antibidticos como cloranfenicol e metronidazol,
apresentando um progndstico reservado a desfavoravel (Hostutler et al., 2004; Mansfield et al.,
2009; Craven et al., 2011). Entretanto, animais tratados com enrofloxacina por um periodo de
pelo menos quatro semanas tiveram remissao do quadro (Nolte et al., 2017; Hostutler et al.,
2004).

Sendo assim, o presente trabalho tem como objetivo relatar um caso de colite histiocitica
ulcerativa em um Boxer com sete meses de idade enfatizando os aspectos clinicos e terapéuticos

da doenga.



2.  RELATO DE CASO

Um canino, macho, Boxer, ndo castrado, com sete meses de idade e pesando 17 kg foi
atendido no Hospital de Clinicas Veterindrias da Universidade Federal do Rio Grande Do Sul
(HCV-UFRGS), apresentando queixa de diarreia cronica de consisténcia liquida com presenca de
sangue vivo, vOomitos de contetido esbranquicado sem relacdo com alimentagdo e hiporexia. Os
tutores relataram que o animal apresentava diarreia desde os dois meses de idade, ja havia sido
tratado com sulfadiazina associada ao trimetoprim, enrofloxacina, metronidazol, budesonida,
prednisolona, omeprazol além de dietas com restrigdo de gordura, porém ndo foi observado
melhora. Nos trés dias anteriores a consulta, o animal passou a apresentar hematoquezia e
diarreia que passou a ser pastosa a liquida e associada a vomitos.

No exame clinico foi observado escore corporal 4/9, estado mental alerta, temperatura de
38,5 °C, normohidratado, mucosas normocoradas, tempo de preenchimento capilar (TPC) menor
do que dois segundos, frequéncia cardiaca (FC) de 156 bpm, frequéncia respitatoria (FR) de 36
mpm, a palpa¢do abdominal notaram-se algas intestinais espessadas aparentemente sem algia
associada. Foram solicitados exames complementares de sangue como hemograma, alanina
aminotrasferase (ALT), fosfatase alcalina (FA), albumina (ALB) e globulina (Glob) (sem
alteracdes a excegdo da ALT 423 U.I./L). Como exame de imagem, foi solicitada ultrassonografia
abdominal a qual revelou duodeno com paredes irregulares e discretamente espessadas (0,45 cm).
Ainda, foi solicitado coleta de fezes para exame parasitologico de fezes (EPF), porém os tutores
ndo realizaram este exame. Foi prescrito escopolamina associada a dipirona (25 mg/kg, VO, TID,
por 7 dias), simeticona (5 mg/kg, VO, BID, 7 dias), omeprazol (1 mg/kg, VO SID, 7 dias),
ondansetrona (0,4 mg/kg, VO, TID, 7 dias), suplemento vitaminico e aminoacido com pré e
probiodticos (4 g, VO, SID, 7 dias), e ap0s, retornar para reavaliagao.

Quatro dias apds, o animal retornou ao hospital pois apresentava anorexia e apatia depois
de dois dias da ultima consulta, além dos sinais j& presentes na visita anterior. O tratamento
prescrito foi interrompido pela tutora apds dois dias, uma vez que a mesma relatou piora do
animal com as medicacdes. Neste momento, foram coletadas amostras de fezes diretamente do
reto do animal e encaminhadas para exame que revelou presenca de Entamoeba spp. Foi
prescrito nitazoxanida (50 mg/kg, VO, dose tUnica, repetir em 14 dias), sucralfato (35 mg/kg, VO,
BID, 10 dias), metronidazol associado a sulfonamida (20 mg/kg, VO, BID, 5 dias), loperamida
(0,1 mg/kg, VO, TID, 7 dias), dieta exclusiva de racdo a base de proteina de alta digestibilidade e
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seguir com as medicagdes prescritas na consulta anterior. Foram solicitadas amostras de fezes por
quatro dias consecutivos para descartar giardiase. O exame resultou em intensa verminose por
diferentes técnicas, Willis-Mollay e Lutz, possibilitando o diagnostico de Strongyloides spp. e
Ancylostoma spp., respectivamente. Foi entdo prescrito Fembendazol (50 mg/kg, VO, SID, 5
dias) e solicitado que repetisse o protocolo em 15 dias.

Quatorze dias ap6s a consulta o paciente foi reavaliado onde observou-se perda de 2,1 kg
de peso. Foi relatado que os vOmitos cessaram, as fezes continuavam liquidas porém sem sangue,
ndo sendo observada melhora com o uso da Loperamida e, ainda apresentava hiporexia.

Nos quatro dias subsequentes, o paciente seguiu perdendo peso, totalizando a perda de 3,1
kg. Foi relatado a presenca de vomitos com contetdo alimentar ndo digerido associados a diarreia
em jatos desde a ultima consulta. Nesse momento, o cdo apresentava-se com desidratacao
moderada (7 %), escore corporal de 2/9, alerta, temperatura 38,8 °C, mucosas normocoradas,
TPC igual a dois segundos, FC de 112 bpm, FR de 20 mpm. O paciente foi hospitalizado e foi
instituida fluidoterapia com Ringer com lactato (60 ml/kg/dia, IV, 5 dias), citrato de maropitant
(1 mg/kg, SC, SID, 5 dias), ondansetrona (0,2 mg/kg, IV, TID, 5 dias), omeprazol (1 mg/kg, IV,
BID, 5 dias) e metronidazol (15 mg/kg, IV, BID, 5 dias).

O animal foi estabilizado e, apds 24 horas, foi encaminhado para endoscopia digestiva
alta e baixa. Nao foram encontradas alteragdes macroscopicas na endoscopia digestiva alta, ao
contrario da baixa, onde foram observadas mucosas hiperemicas, edemaciadas, discretamente
irregulares e fridveis (Figura 1), compativel com processo inflamatorio cronico. Foram coletados
fragmentos do estdmago, intestino delgado e ao longo dos colons e reto para analise
histopatologica. Apos o procedimento, seguiu com as medicagdes anteriormente prescritas sendo
acrescentado apenas o tramadol (4 mg/kg SC) e escopolamina associada a dipirona (25 mg/kg,

IV) até receber alta hospitalar que ocorreu ap6s cinco dias de internagao.
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Figura 1: Imagem endoscopica da mucosa do colon tranverso de um céo, Boxer, com 8 meses de idade, portador de
colite histiocitica ulcerativa, demonstrando areas escuras e friaveis.

Fonte: Servico de Endoscopia e Gastroenterologia Veterinaria — UFGRS/Faculdade de Veterindria (2018).

O histopatologico revelou gastrite cronica (Figuras 2 e 3) e colite erosiva linfo-

histiocitaria discreta associada a tragos supurativos (Figuras 4 e 5).

Figura 2: Microscopia da mucosa gastrica de um co, Boxer, com 8 meses de idade, portador de colite histiocitica
ulcerativa, demonstrando arquitetura preservada com leve padrdo de hiperplasia epitelial irregular (seta). Aumento de
20x, coloragdo HE.

b S

AV
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Figura 3: Microscopia da mucosa gastrica de um co, Boxer, com 8 meses de idade, portador de colite histiocitica
ulcerativa, demonstrando moderado edema tecidual com leve deposicdo de fibrose (seta). Aumento de 40x, coloragdo
HE.

Fonte: VETPAT — Patologia e Biologia Molecular Veterinaria (2018).

Figura 4: Microscopia da mucosa do c6lon de um céo, Boxer, com 8 meses de idade, portador de colite histiocitica
ulcerativa demonstrando arquitetura preservada, moderada hiperplasia de mucosa com discretas areas de erosao
(setas). Aumento de 20x, colora¢do HE.

Fonte: VETPAT — Patologia e Biologia Molecular Veterinaria (2018).
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Figura 5: Microscopia da mucosa do c6lon de um cdo, Boxer, com 8 meses de idade, portador de colite histiocitica
ulcerativa. Em meio a mucosa destaca-se moderada reag@o inflamatodria linfoplasmocitaria (seta vermelha e seta
azul), com tragos hemorragicos e areas.

Fonte: VETPAT — Patologia e Biologia Molecular Veterinaria (2018).

No retorno, 18 dias apds a alta hospitalar, foi relatado normorexia, fezes pastosas
apresentando eventualmente hematoquezia, ao exame fisico observou-se melhora do escore
corporal (3/9) com ganho 3,9 kg de massa corporal. Foi prescrito enrofloxacina (5 mg/kg, VO,
BID, durante 4 semanas) associada a probiotico (4 g, VO, 10 dias). Foram realizados novos
exames hematoldgicos como hemograma, albumina (30 g/L), ALT (48 U.I/L), célcio total (10,8
mg/dL), fosfatase alcalina (77 U.L./L), e dosagem de calcidiol (25,6 ng/mL) considerada, esta
ultima, proxima do limite inferior.

Apoés 45 dias do ultimo retorno, o paciente retornou para reavaliacdo, seguia com o
tratamento com enrofloxacina. Foi relatado suspensdo da medicacdo, por conta propria, por uma
semana e todos os sinais gastrointestinais retornaram, portanto, foi retomado o tratamento apds
orientacio do médico veterinario. Nesse momento, o paciente se encontrava bem, havia
melhorado seu escore corporal 5/9, estava com 24,2 kg de massa corporal e foi sugerida a
reposicdo de vitamina D até novas recomendagdes.

Apos 49 dias do ultimo retorno, o paciente pesava 25,9 kg, escore corporal 6/9, o animal

encontrava-se ativo, apresentando normorexia, normoquezia (escore fecal 3). A racdo foi trocada
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para adulto e o animal foi vacinado. Foi mantido tratamento com enrofloxacina (7,6 mg/kg, VO,
BID) e vitamina D e probiotico (4 g, VO, SID) todos até novas recomendagoes.

O uso da enrofloxacina e das demais medicacdes foi suspenso apds 17 meses e
introduzido dieta rica em fibras. O animal apresenta atualmente escore fecal 4 e excelente

qualidade de vida.
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3. DISCUSSAO

A colite histiocitica ulcerativa ¢ uma apresentacdo incomum de doenca inflamatdria
intestinal, normalmente observada em caes da raca Boxer com até quatro anos de idade (Craven
et al., 2011). O animal do presente relato apresentava caracteristicas compativeis com as descritas
na literatura, ja que era da raca Boxer e jovem com apenas sete meses de idade, além disso, a
rapida resposta clinica frente ao uso de enrofloxacina ¢ fortemente sugestivo o envolvimento da
Escherichia coli no processo inflamatorio (Mansfield et al., 2009).

A perda de peso progressiva associada a hiporexia evoluindo para anorexia foi decorrente
dos sinais clinicos severos apresentados pelo cdo como vomitos e diarreia (Houstutler et al.,
2004; Silva, 2015).

A hematoquezia pode ser justificada pela presenca de Ancylostoma spp. e Strongyloides
sp., os quais nutrem-se do sangue do hospedeiro bloqueando as defesas hemostaticas do mesmo
produzindo antagonistas que serdo injetados através da saliva (anticoagulantes) sendo
responsavel pelos sinais de diarreia hemorragica ou mucoide (Jiang et al., 2011). A verminose foi
uma comorbidade a qual contribuiu para agravar o quadro clinico do animal. Apos o tratamento
da verminose em associacdo ao tratamento de suporte, observou-se resposta positiva com discreto
ganho de peso e aumento do apetite.

O nivel sérico de calcidiol no limite inferior observado era esperado, visto que baixos
niveis séricos de vitamina D s3o bem documentados em pacientes com enteropatias inflamatorias
e associados a prognodstico desfavoravel. A causa ndo ¢ bem esclarecida, podendo ou ndo haver
relacio com a alimentacdo e sendo negativamente associado com marcadores inflamatdrios
sistémicos (Wennogle et al., 2019).

O método diagndstico utilizado ¢é o exame histopatoloégico, que apresentou reagdo
inflamatoria linfoplasmocitaria com tragos hemorragicos mesclado com raros agregados de
histiocitos em meio a jungcdo mucoide. Autores citaram (Houstutler et al., 2004; Mansfield et al.,
2009) a coloragdo 4cido periddico de Schiff que cora positivamente os macrofagos em
praticamente todos os pacientes diagnosticados com CHU, além dos sinais de inflamacao,
populacdo celular caracteristica e ulceragdo da mucosa. Tendo em vista que a coloracdo PAS nao
foi utilizada o diagnostico foi baseado na populacdo celular e tipo de lesdo observada.

Ap6s o inicio do tratamento com enrofloxacina o paciente apresentou melhora rapida dos

sinais clinicos e ganhou peso. A resposta positiva ao tratamento com enrofloxacina sugere
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envolvimento de bactérias, possivelmente uma cepa invasiva de E. coli, como observado em
todos os segmentos de colon de pacientes diagnosticados com CHU avaliados por Van
Kruiningen et al. em 2005 e Mansfield et al. em 2009. Observou-se retorno dos sinais clinicos
com a interrupg¢ao do tratamento, ao reiniciar a administracdo da enrofloxacina os sinais clinicos
cessaram novamente (Houstutler et al., 2004).

A duragdo ideal do tratamento ainda ndo foi estabelecida visto que alguns pacientes ficam
livres de sinais clinicos por meses apds o tratamento e outros relapsam apods alguns dias sem a
antibioticoterapia (Houstutler et at., 2004; Mansfield et al., 2009). O prognostico € reservado a

desfavoravel em pacientes ndo responsivos ao tratamento (Houstutler et al., 2004).
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4, CONCLUSAO

A CHU representa um desafio clinico sendo de fundamental importancia o diagnostico
precoce associado ao correto manejo terapéutico. A remissdo dos sinais clinicos durante o
tratamento garantiu melhora na qualidade de vida, o que respalda a conduta utilizada no presente
caso.
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