COMPLEJO GRANULOMA EOSINOFILICO.
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El complejo granuloma eosinofilico agrupa tres
entidades clinico/histolégicas denominadas granuloma
colagenolitico, placa eosinofilica y tilcera indolente. En
el presente articulo se describe su etiologfa y sus
aspectos clinicos y terapéuticos.
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The eosinophilic granuloma complex is comprised of
three clinical/histological entities: collagenolytic
granuloma, eosinophilic plague and indolent ulcer. In
this article, its etiology, clinical aspects and therapy are
discussed.

Key words: Collagenolytic granuloma; Eosinophilic
plaque; Indolent ulcer.

INTRODUCCION.

Elcomplejo granuloma eosinofilico comprende
un grupo heterogéneo de lesiones cutdneas, mu-
cocutdneas y de la cavidad oral, que se agrupan
desde el punto de vista clinico e histopatolégico
en tres entidades: el granuloma colagenolitico, la
placa eosinofilica y la dlcera indolente.

Debido a que estas tres entidades clinicas pre-
sentan distinta morfologia, caracteristicas histo-
l6gicas diferentes y un mecanismo etiopatogénico
comiin no demostrado, algunos autores® senalan
que no existe justificacién para considerar una re-
lacién entre ambas. Otros dermatolégos® ), sin
embargo, mantienen la teoria de que estas tres en-
tidades pueden representar diferentes patrones
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reaccionales frente a un agente etiolégico comun.

Eleosinétilo es el componente celular constante
y a veces predominante, en los tejidos (Fig. 1). Su
presencia en el foco inflamatorio se debe a la ac-
c16n quimiotictica que realizan los parisitos, los
microorganismos, los complejos antigeno-anti-
cuerpo y los factores quimiotdcticos que liberan
los mastocitos!?. Durante el proceso inflamatorio
que tiene lugar en los tejidos, el granulo del eosi-
néfilo va a liberar una serie de proteinas, entre las
que destacan la proteina basica principal y la pro-
teina cationica, responsables de la lesion colage-
nolitica que en ocasiones se observa’”.
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ETIOLOGIA.

Entre los factores predisponentes o causas sub-
yacentes debemos sefialar:

1. Procesos de hipersensibilidad:

—alimentaria (proteina animal o vegetal; adi-
tivos)

—a picadura de pulgas

—a alérgenos ambientales que ingresan por in-
halacién (atopia)

—a picadura de insectos (moscas y mosquitos).

Estos estados de alergia constituyen la causa
que con mayor frecuencia se ha sugerido como

responsable del complejo granuloma eosinofi-
].iCO“' 711,13, ]4]-

2. Infecciones bacterianas:

Las bacterias mds frecuentemente aisladas han
sido Staphylococcus, Streptococcus hemoliticos y
Pasteurella®. También se ha aislado una bacteria
filamentosa, probablemente anaerobia, en un gra-
nuloma eosinofilico en la cavidad oral de un
gato'?V),

La respuesta clinica a una amplia variedad de
antibidticos parece mantener esta etiologia bacte-
riana.

3. Infeccion virica:

Se ha descrito la implicacién de un calicivirus
en la formacién del granuloma eosinofilico en el
gato!®),

En cuanto al virus de la leucemia felina, no estd
demostrada su asociacién con el complejo granu-
loma eosinofilico. No obstante, se recomienda rea-
lizar en aquellos casos cronicos recidivantes el test
de leucemia y el de inmunodeficiencia felina®.

4. Factores genéticos:

Power (1990) ha indicado el desarrollo espon-
tineo del complejo granuloma eosinofilico en una
coloniade gatos, sin que éstos estuvieran expuestos
ala presencia de ectoparasitos, endopardsitos o es-
timulos alérgicos.

El desarrollo del granuloma eosinofilico en la
cavidad oral de ciertas razas de perros, especial-
mente el Husky siberiano®®%%), parece confirmar
esta predisposicion genética.

5. Tranmatismos:

En la cavidad oral, por la accién de huesos,
plantas, cuerpos extrafios, etc 2%, Ocasional-
mente, se ha observado el desarrollo de una placa
eosinofilica en la regién mamaria, tras la accién
traumitica de los gatitos durante la lactancia®.

6. Enfermedad inmunomediada:

Un estudio realizado por Gelberg y col. (1985)
revela que el 68 % de gatos afectados por el com-
plejo granuloma eosinofilico presentaban anti-
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cuerpos circulantes a componentes epiteliales.
7. Factores psicogénicos.
8. Estrés.
9. Idiopadtica.

CUADRO CLINICO.

Los signos clinicos son muy variados y van a
depender del tipo de lesion y de la localizacién
anatémica.

1. Granuloma colagenolitico, eosinofilico o
lineal.

Se trata de una lesién inflamatoria de cardcter
granulomatoso, que se acompaiia de un proceso
degenerativo del coligeno con abundantes eosi-
nofilos. Se la denomina lineal porque en la zona
caudal del muslo aparece a modo de cordén alar-
gado.

Es una entidad clinicamente heterogénea, uni-
ficada por un patrén histopatolégico similar.

Presenta dos formas, una cutdneay otra oral. En
el gato y en el perro se observan ambas for-
mas. En el caballo tan sélo se presenta la forma cu-
tanea.

a/ En el gato, aparece en animales jovenes por
debajo de los dos afios. El prurito es variable, en
numerosas ocasiones ausente. Generalmente no es
una lesion dolorosa y a veces se resuelve esponta-
neamente.

La forma cutinea cldsica mis frecuente es una
lesion lineal, elevada, a modo de pipulas (Fig. 2)
ode placa (Fig. 3), firme, alopécica, rosdcea o ama-
rillenta, de varios centimetros de longitud y menos
de un centimetro de anchura, en la cara posterior
del muslo. Con menor frecuencia aparece for-
mando pdpulas, nédulos o placas, a veces ulce-
radas, en la cara, cuello, térax y almohadillas. Re-
cientemente, la Dra. Merchant (1994) ha descrito
una forma atipica de granuloma eosinofilico, ca-
racterizada por la presencia de papulas erosio-
nadas, despigmentacién y formacion de costras en
el puente de la nariz y en la oreja. Parece ser que
tiene su origen en una hipersensibilidad a la pica-
dura de mosquitos.

La lesién en la cavidad oral se manifiesta por
nédulos firmes, granulomatosos y de aspecto tu-
moral que asientan en la lengua (Fig. 4) o en el pa-
ladar blando. Estos nédulos a veces presentan
focos blanquecinos o amarillentos que corres-
ponden con zonas colagenoliticas. En raras oca-
siones son dolorosos e interfieren la prehension y
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la masticacién. Estos nédulos son crénicos Yy, a
veces, recidivantes.

b/ En el perro, el granuloma colagenolitico es
raro. Afecta con mayor frecuencia a los animales
jovenes, por debajo de los tres afios. Es una lesién
no dolorosa y no pruritica.

Lalesion en la cavidad oral es mas frecuente que
la cutdnea. Aparece en forma de placas o nédulos
en el paladar (Fig. 5) y en la superficie lateral y
ventral de la lengua (Fig. 6). Su color es amarillo
parduzco y, en ocasiones, estin ulceradas. Los
traumatismos y los cuerpos extrafios parecen jugar
un importante papel en su etiologia.

La forma cutinea es menos frecuente. Se carac-
teriza por la formacién de pipulas, nédulos o
placas eritematosas, a veces ulceradas, localizadas
en la oreja, morro, cuello, flancos, abdomen ven-
tral o prepucio.

¢/ En cuanto al caballo, constituye la lesién no-
dular cutinea mds frecuente®,

Debido a que aparece con mayor frecuencia en
los meses de verano, se ha sefialado como probable
causadel mismo unareaccién de hipersensibilidad
a picadura de insectos!* 2%,

Clinicamente, el granuloma cosinofilico se ca-
racteriza por la presencia de nodulos, exclusiva-
mente cutineos, aislados o multiples, en la cruz,
cuello (Tig. 7), espalda y patas. Estas lesiones
no son alopécicas ni dolorosas y no estin ulce-
radas.

2. Placa eosinofilica.

Es una lesion cutinea frecuente, que afecta ex-
clusivamente al gato. Generalmente, estd asociada
aun proceso de hipersensibilidad a pulgas cuando
aparece en el abdomen o en la zona inguinal. Es
una lesiéon muy pruritica y, en ocasiones, se acom-
pana de una linfadenopatia.

La placa eosinofilica aparece mds frecuente-
mente en el abdomen ventral (Fig. 8) y en la cara
interna del muslo (Figs. 9 y 10). Es una lesién ele-
vada, bien delimitada, muy eritematosa, redonda
u oval, alopécica, erosionada o ulcerada y exuda-
tiva. Mds raramente puede aparecer en otras re-
giones del cuerpo (Fig. 11).

3. Ulcera indolente o eosinofilica.

Afectaalos gatos de todaslas edades. No es pru-
ritica y tampoco dolorosa. En raras ocasiones
puede sufrir una transformacién neopldsica a car-
cinoma de células escamosas®.

Esunalesiénbiendelimitida, ulcerosa, con mar-
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genes elevados rojo-parduzcos de color amari-
llento. Se localiza normalmente en la unién mu-
cocutinea del labio superior, bien unilateral
(Fig.12) o bilateral (Fig. 13). Con menor frecuencia
aparece en la cavidad oral y raramente en otras
zonas del cuerpo.

DIAGNOSTICO.

La historia nos puede proporcionar informa-
cién sobre posibles causasalérgicas, de caracteres-
tacional, como la atopia y la hipersensibilidad a
picadura de insectos.

Mediante el examen fisico observamos la distri-
bucidn y el aspecto de las lesiones, hecho que nos
va a servir de gran ayuda a la hora de delimitar el
diagnostico diferencial.

Los raspados cutaneos son utiles a fin de des-
cartar una etiologia parasitaria.

Lacitologia cutanea,bien poraspirado conaguja
fina o por contacto del portaobjetos sobre la le-
sion ulcerada, nos va a dar informacidn sobre la
presencia o no de bacterias y sobre el tipo de in-
filtrado celular.

Los cultivos bacterianos y el antibiograma
pueden proporcionar una informacién adicional
en cuanto a su etiologia y a la eleccion del anti-
bidtico mds correcto para su tratamiento.

La analitica sanguinea puede revelar una eosi-
nofilia, frecuentemente asociada conel granuloma
y la placa eosinofilica.

Lahistopatologia constituye uno de los métodos
mads importantes de diagnostico. Los patrones his-
topatoldgicos especificos de cada una de las tres
entidades clinicas son:

—El granuloma colagenolitico se caracteriza por
una dermatitis granulomatosa con dreas focales de
degeneracion del coligeno. Rodeando estas zonas
se observan eosinéfilos, macréfagos y células gi-
gantes multinucleadas dispuestas en empalizada
(Fig. 14). En el caballo, las lesiones mis antiguas
muestran focos de calcificacion distroficasobrelas
zonas colagenoliticas.

—La placa eosinofilica muestra una dermatitis
espongidtica, con predominio de eosinéfilos
(Fig. 15). Son frecuentes las zonas de erosién y ul-
ceracion.

—La tilcera eosinofilica presenta amplias zonas
de ulceracién, acompafiadas de una dermatitis hi-
perpldsica constituida por eosinéfilos, mastocitos
y macrofagos (Fig. 16). En lesiones antiguas pro-
lifera un tejido fibrovascular.

El diagnéstico diferencial para el complejo gra-
nuloma eosinofilico incluye:
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Fig. 1. Eosinéfilos de caballo. Tricrémico de Masson x 1.000. Fig, 2. Granuloma colagenelitico en la cara pasterior del muslo de un gato.

Fig, 3. Granuloma colagenolitico felino: placa alargada en la cara posterior del
mus|n.

Fig. 4. Granuloma colagenolitico felino: nédulo en la superficie dorsal de la Fig. 5. Granuloma colagenalitico canino: placas en el paladar blando.
lengua. (Cartesia de J L Puchol).

Fig. 8. Placa eosinofilica en ¢l abdomen. Fig. 9. Placa eosinofilica en la cara interna del muslo.

178



als)

Complejo granuloma eosinofilico ].L. Gonzilez, P. Sagredo et al. Vol. 14, n." 3, 1994

Fig. 10. Placa cosinofilica (detalle). Fig. 11 Placa cosofilica en la regian interdigital,

Fig. 14. Granuloma colagenolitico: zona de degeneracion del coligeno (en Fig. 15. Placa eosinofilica: numerosos cosinéfilos en la dermis superficial. Tri-
rojo), rodeada por macrofagos y una célula gigante multinucleada. Tricrémico cromico de Masson x 1.000.
de Masson x 400.

—neoplasias (carcinoma de células escamosas,
mastocitoma y tumor mamario)

—traumatismos

—infecciones granulomatosas y ulcerativas (por
bacterias, hongos y cuerpos extrafios).

TRATAMIENTO.

Este ird dirigido a eliminar el agente causal. En
caso de que no se encuentre una causa subyacente,
recurriremos a una terapia sintomdtica.
TR N G : Los diversos métodos terapéuticos que po-
i:.fn]%rfﬁi;;:T;gﬂzl?:;gﬁ??&lm hiperplasica con amplias zonas de ulcera- demos emplear son:
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1. Hiposensibilizacién a los alérgenos am-
bientales, en el caso de una atopia® 1218,

El test intradérmico de diagndstico en el gato
presentadificultadesen cuantoasuinterpretacién.

2. En los casos de hipersensibilidad alimen-
taria se administrard una dieta casera o comercial
que no produzca alergia en el gato.

El diagnéstico se efectuara tras la realizacién de
una dieta de eliminacion o hipoalergénica, a base
de hidratos de carbono (patatas o arroz) y protei-
nas (cordero, pavo, conejo o pato), durante 6 a 8
semanas.

3. Terapia antiparasitaria: Es muy importante
el control de las pulgas en el animal enfermo, en
aquellos que conviven y en el medio ambiente.

En la actualidad, se utilizan soluciones antipa-
rasitarias a base de piretroides, diazinén o meto-
prene y tratamientos via oral de lufenurén.

4. Glucocorticoides sistémicos:

* Acetato de metilprednisolona, a una dosis de
20 mg/gato, via subcutanea. En aquellos casos en
que se necesite mds de una inyeccion, ésta se ad-
ministrard a intervalos de 15 dias, maximo 3 in-
yecciones.

* Prednisona o prednisolona oral:

Enel gatoseadministraran 2-4 mg/kg/dia, hasta
la resolucion de las lesiones.

En el perro, 0,5-2 mg/kg/dia.

En el caballo, 1 mg/kg/durante 2 a 3 semanas,

en las lesiones multiples. En las lesiones aisladas
emplearemos unainyeccién sublesional de acetato
de metilprednisolona, a una dosis de 5-10 mg.

5. Antibioterpia oral: Para infecciones prima-
rias o secundarias.

Los antibioéticos mds empleados y con mejores
resultados son:

* Amoxicilina-icido clavulinico, dosis de 12
mg/kg/cada 12 horas.

¢ Trimetoprim-sulfametoxazol, dosis de 30
mg/kg/cada 12 horas.

El tratamiento debe prolongarse como minimo
dos semanas y diez dias después de la curacion cli-
nica. En los casos crénicos y refractarios, serd ne-
cesario realizar un cultivo y un antibiograma.

6. Antihistaminicos: En casos de atopia, hi-
persensibilidad a picaduras de pulgas y de etio-
logia idiopatica.

Los mis utilizados son el maleato de clorfena-
mina y el clorhidrato de hidroxicina. El trata-
miento se realizard durante 15 dias consecutivos.

7. Progestagenos: Se utilizan muy poco debido
aque originan numerosos efectos secundarios: es-
permatogénesis anormal, piémetra, neoplasia ma-
maria, diabetes mellitus,...

8. Acidos grasos poliinsaturados: Como su-
plemento en los procesos cronicos.

9. Cirugia, criocirugia®, radioterapia' y la-
serterapia’’®, en casos cronicos y refractarios.
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