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Eosinophilic Bronchopneumopathy in Dogs
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ABSTRACT

Background: The eosinophilic bronchopneumopathy (EBP) is characterized by pulmonary infiltration with eosinophils.
The etiology of canine EBP remains unclear, although hypersensitivity to aeroallergens is suspected. Dogs affected are
usually young. The persistent cough is the most common clinical sign, often associated with respiratory difficulty and ex-
ercise intolerance. The diagnosis is based on signalment, radiographic and bronchoscopic findings, and the tissue eosiphilic
infiltration demonstrated by cytology of bronchoalveolar lavage (BAL). No reports were found in Brazil. The aim of this
paper is report four cases of canine BPE, with emphasis on clinical aspects, diagnosis and therapy.

Cases: Case 1. A 18-month-old female dog with 12 kg of body weight was presented for consultation with a 60-day history
of cough, inappetence and weariness. It presented cough and tachypnea. The complementary exams demonstrated periph-
eral eosinophilia, bronchointersticial pulmonary pattern on radiography, moderate amount of mucus on bronchoscopy and
tissue eosinophilis infiltration on the BAL. The treatment was based on steroids, with improvement of clinical signs. Case
2. A 24-month-old female dog with 16 kg of body weight was presented for consultation with one-year history of cough,
inappetence and lethargy. It presented only cough, and in complementary exams showed transitory peripheral eosinophilia,
bronchointersticial pattern on radiography and predominantly eosinophilic inflammation on citology of BAL. The therapy
was based on steroids, with improvement followed by worsening of signs, with need of readjustment of doses. Case 3. A
8-year-old male dog with 6.2 kg of body weight was presented for consultation with 3-weeks history of productive cough,
vomiting and weight loss. The complementary exams showed peripheral eosinophilia, bronchointersticial pulmonary pat-
tern on radiography and eosinophils infiltration on cytology of BAL. It was used steroids as therapy, with improvement
of signs. Case 4. A 2-month-old female dog with 2.8 kg of body weight was presented for consultation with 3-days
history of cough, nasal discharge and inappetence. It presented severe expiratory dyspnoea, tachypnea, harsh cough, lung
crackles on auscultation and lethargy. The complementary exams demonstrated leukocytosis by peripheral eosinophilia
and neutrophilia, bronchointersticial and alveolar pulmonar radiographic pattern. The therapy was started with steroids,
febendazole and antibiotics. Tracheal swab was obtained and it showed eosinophilic inflammation on cytology. After 20-
days treatment, the signs improved. Maintenance therapy was performed with steroids.

Discussion: The EBP is usually reported in young patients, as described in three cases. The cough showed predominant
clinically, associated with lethargy and inappetence in half of cases, as well as with dyspnea and weariness. The periph-
eral eosinophilia was observed in all patients, although transient in one of them, not being mandatory for the diagnosis.
Despite there are not a specific radiographic pattern to the diagnosis, the bronchointersticial pattern was common to the
four animals, with worsening of the radiographic findings possibly related to worsening clinical findings. The definitive
diagnosis made through identification of eosinophilic inflammatory infiltration by bronchoalveolar lavage (BAL). Steroid
therapy proved to be effective in the four cases.
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INTRODUCAO

A broncopneumopatia eosinofilica (BPE) é ca-
racterizada pela infiltracdo dos bronquios e parénquima
pulmonar por eosinéfilos, por isso também denominada
infiltrado pulmonar com eosinéfilos € pneumonia eosi-
nofilica [3]. Em oposi¢@o a outras doengas respiratdrias
que apresentam componente inflamatdrio eosinofilico,
tais como as parasitoses pulmonares, na BPE a causa
nao € identificavel [2].

Embora ndo haja defini¢do da etiologia, estu-
dos recentes demonstram maior atividade de linfécitos
TCD4 nesses pacientes, indicando envolvimento de
respostas de hipersensibilidade do tipo I e sugerindo
que a enfermidade seja ocasionada por reacdo alérgi-
ca a agentes inalados [3,8,9]. A tosse persistente € o
principal sinal clinico relacionado, contudo quadros
graves de dispneia sao frequentemente reportados [2].

Os primeiros relatos da doenga em caes datam
da década de 1970 [6], contudo o reconhecimento como
processo moérbido distinto, semelhante ao que se ob-
serva na medicina, data do inicio dos anos 1990 [1,5].
Desde entdo, as informacdes a respeito da enfermidade
sdo basicamente provenientes da Europa [3,7,10]. Nao
foram encontrados descri¢cdes da doenca no Brasil.

Neste contexto, o objetivo deste trabalho é re-
latar quatro casos de BPE em cies, abordando os seus
aspectos clinicos, diagndsticos e terapéuticos.

CASOS

Caso 1. Foi atendida no Hospital de Clinicas
Veterindrias (HCV) do CAV/UDESC uma cadela,
SRD, com 12 kg e 18 meses de idade, apresentando
tosse com dois meses de desenvolvimento, evoluindo
para intolerincia ao exercicio, hiporexia e apatia.
Foram realizados tratamentos com antibidticos, muco-
liticos, broncodilatadores e esteroides, observando-se
melhora parcial e posterior recidiva dos sintomas. No
dia da avaliacdo, o proprietdrio referiu tosse grave e
cansaco, inclusive em repouso. O protocolo vacinal
rotineiro estava atualizado, a everminacao era periddica
(combinacdo de pirantel, praziquantel e febantel) e
mantinha contato com outro cdo sem sinais respirato-
rios. Ao exame fisico notou-se taquipneia (72 mrm),
sem dispneia evidente. No hemograma observou-se
leucocitose (24.890/uL; referéncia: 5.500-16.500/uL)
com marcante eosinofilia (11.201/uL; referéncia: 100-
1.250/uL). Os valores de bioquimica sérica estavam
normais. O exame radiografico de térax demonstrou

grave padrdo broncointersticial difuso. Testes para di-
rofilariose e exame fecal encontravam-se negativos, e a
avaliacdo ecocardiografica ndo demonstrou alteragdes.
Foi entdo recomendada a broncoscopia com coleta de
lavado broncoalveolar (LBA), realizada por meio de
um fibrobroncoscépio com 50 mm de didmetro e 55 cm
de comprimento (Huger® FN53-A)', estando o paciente
sob anestesia geral, utilizando propofol (Provive®)?
para inducdo e manutengdo. O fornecimento de oxi-
génio foi mantido com uma sonda uretral inserida na
traqueia. A avaliacdo endoscdpica das vias respiratorias
mostrou acentuado acimulo de muco nos brénquios.
O LBA foi realizado com a instilagdo de aliquotas
de 20 ml de solugdo fisioldgica estéril (Solucao de
cloreto de sédio 0,9%)* em cada pulmio. A amostra
foi processada em citocentrifuga (Fanem® Serocito
2400)* e as 1aminas coradas em kit de coloragdo rapida
(Pandtico rapido LB)’. A andlise citolégica demonstrou
predominincia de eosindéfilos (92%; referéncia: <5%)
[Figura 1A]. Nao foram observados microrganismos
ou parasitas, nem houve crescimento bacteriano na
andlise microbioldgica do LBA. Assim, o diagndstico
de BPE foi firmado, instituindo-se como terapéutica
uma dose endovenosa (EV) de 1 mg kg™ de dexameta-
sona (Dexaflan®)® seguida de 2 mg kg™! de prednisona
(Meticorten®)’ via oral (VO) por 10 dias uma vez ao
dia (SID). O paciente foi reavaliado apds 5 dias, com
remissdo completa dos sintomas e melhora signifi-
cativa no padrio radiografico. A dose da prednisona
foi reduzida gradativamente (1 mg kg' SID por 10
dias, seguida por 0,5 mg kg™ SID por mais 10 dias e,
posteriormente manutencdo de 0,5 mg kg a cada 48
h durante um més), totalizando 60 dias de tratamento.
Estando os sinais clinicos em remissao, a terapia foi
suspensa, sem recidiva em reavaliacdo apds 6 meses.

Caso 2. Foi atendida no HCV- CAV/UDESC
uma cadela, SRD, com 16 kg e 24 meses de idade, apre-
sentando histérico de tosse ha doze meses, hiporexia
e apatia. O paciente ndo era vacinado, a everminagio
era realizada anualmente (combinacdo de pirantel,
praziquantel e febantel) e ficava em contato com
outros caes sem sinais respiratérios. No exame fisico
observou-se apenas tosse. O hemograma mostrou dis-
creta eosinofilia (1.968/ul) e o exame parasitolégico
de fezes se mostrou negativo. Nao foi solicitado teste
para dirofilariose em fun¢@o do animal nio ser prove-
niente de drea endémica. O exame radiogréfico de térax
denotou padrdo broncointersticial moderado, sendo
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recomendada broncoscopia com coleta de LBA. Um
novo hemograma foi obtido no dia do procedimento,
sem alteracdes. A endoscopia foi realizada conforme
descrito no paciente anterior. Na avaliacio endoscépica
das vias respiratérias notaram-se areas discretamente
hiperémicas e presenca moderada de muco. A andlise
citolégica do LBA demonstrou predominancia de eo-
sinéfilos (58%), com aumento concomitante de neutro-
filos (28%; referéncia: < 5%) [Figura 1B]. Nao foram
observados microrganismos ou parasitas. A andlise
microbiolégica do LBA resultou em crescimento nao
significativo de bacilo gram negativo (2,10> UFC/ml;
referéncia 1,7.10° UFC/mL). O diagnéstico de BPE foi
firmado e instituida terapéutica com uma dose EV de
hidrocortisona 5 mg kg™ (Androcodil®)? e prescri¢ao de
prednisona’ 1 mg kg*! SID VO por 15 dias. Em contato
telefonico 15 dias apds o procedimento, os sintomas
encontravam-se em remissao, sendo recomendada
alteragdo da dose para 0,5 mg kg' SID, com posterior
reducdo progressiva. Em novo contato 60 dias depois
do inicio da terapé€utica, o animal apresentava-se em
remissao, sendo que o proprietdrio havia interrompido
a medicacdo por conta prépria hd cerca de 30 dias.
Quatro meses apds o inicio do tratamento foi realizado
novo contato telefonico, no qual o proprietario relatou
recrudescimento da tosse. Reinstituicdo da terapéutica
foi realizada com prednisona’ 1 mg kg SID, resultando
em remissao dos sinais apds trés dias. Atualmente o
animal encontra-se em remissao clinica e terapia de
manutencdo com esteroides.

Caso 3. Chegou para atendimento no HCV-
-CAV/UDESC um canino, macho, oito anos e 6,2
kg, com tosse produtiva ha trés semanas, associada a
vomito e perda de peso. O paciente nio era vacinado e
havia passado por everminag¢ao ha cinco meses. Outros
cdes com os quais mantinha contato nao apresentavam
sinais respiratdrios. Ao exame fisico tinha somente tos-
se. No hemograma notou-se eosinofilia (5.885/uL), e
os exames de bioquimica sérica mostraram-se normais.
Realizadas radiografias tordcicas, visibilizou-se mode-
rado padrdo pulmonar broncointersticial. O paciente
foi encaminhado para broncoscopia, durante a qual
se realizou LBA, da mesma forma que anteriormente
descrito. No exame citologico do fluido detectou-se
processo inflamatério misto, com predominincia de
eosindfilos (72%), seguido por neutréfilos (17%), sem
crescimento bacteriano na anélise microbioldgica. Des-
sa forma, o diagnéstico de BPE foi firmado, iniciando-

-se o tratamento a base de prednisona’ (VO - 1 mg kg
por 15 dias), seguida por redugdo gradativa a cada 10
dias (0,75 mg kg!' SID, 0,5 mg kg SID, 0,5 mg kg
acada48 he 0,5 mg kg' a cada 72 h). Apds 60 dias
de tratamento a medicac¢do foi cessada, sendo que o
paciente encontrava-se em remissao dos sinais. Passa-
dos dois dias da suspensdo do tratamento, percebeu-se
retorno esporddico da tosse, sendo prescrita novamente
a terapéutica anterior. Apds outro ciclo de tratamento
a medicacao foi suspensa, sendo indicado retorno ao
veterindrio caso os sinais clinicos retornassem.

Caso 4. Uma cadela, SRD, com 2 meses de
idade e 2,8 kg foi atendida no HCV-CAV/UDESC
apresentando tosse ha trés dias, secre¢do nasal serosa
e hiporexia. O paciente ndo era vacinado e havia sido
everminado hd um més. Ao exame fisico notou-se
taquipneia (62 mrm), grave dispneia expiratoria,
crepitacdo a ausculta pulmonar, desidratacdo de 6%
e prostragdo. O hemograma demonstrou leucocitose
(43.330/uLL) por acentuada eosinofilia (12.999/uL)
e neutrofilia madura (22.532/uL; referéncia 3.000-
11.500/uL)). Exames de bioquimica sérica mostraram-
-se normais. A radiografia tordcica visibilizou-se grave
opacificagdo pulmonar broncointersticial, com areas
de dilatacdo bronquial sugestivas de bronquiectasia,
padrao alveolar em porcao caudal do lobo pulmonar
cranial esquerdo associada a desvio mediastinal (con-
solidacdo) e discreta em lobo pulmonar médio direito
(Figura 2). O exame parasitolégico de fezes foi nega-
tivo e teste de dirofilariose ndo foi realizado devido
a origem nao endémica do animal. Com suspeita de
broncopneumonia bacteriana associada a pneumopatia
parasitdria ou eosinofilica, iniciou-se tratamento com
o uso de antibidticos - ceftriaxona (Celltriaxon®)’ 30
mg kg' 2 vezes ao dia (BID) EV por 14 dias e genta-
micina (Gentatec®)!? 0,1 mg kg! SID EV por 3 dias,
vermifugo a base de praziquantel, pirantel, febantel
e ivermectina (Endogard® 2,5 mg VO)!! e esteroides
(dexametasona® 1 mg kg' EV no primeiro dia, seguido
por prednisona’ 1 mg kg' SID VO). Apés 4 dias de
tratamento a paciente persistia com dispneia expiratdria
e tosse. Outro hemograma demonstrou persisténcia
da leucocitose (36.040/uL) por neutrofilia madura
(14.056/uL), eosinofilia (12.974/uL) e basofilia (3.964/
uL). Exame radiografico torédcico indicou reducdo da
opacificacio pulmonar alveolar, persistindo o achado
em regido de lobo pulmonar médio direito associado
a padrdo broncointersticial difuso. Entdo, realizou-se
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broncoscopia e swab traqueal, sendo possivel avaliacdo
citoldgica do material. Ndo se sucedeu ao LBA devido
ao pequeno porte do paciente e ao quadro grave em que
se encontrava. Apesar da ausé€ncia de alteragdes endos-
copicas, detectou-se na citologia processo inflamatdrio
pulmonar com predominancia de eosindfilos, seguida
por neutréfilos. Com diagndstico mais provdvel de
BPE, continuou-se o uso de prednisona’, agora numa
dose inicial de 2 mg kg! SID por 10 dias, seguido por
reducdo gradativa da dose a cada 7 dias (1 mg kg™ SID
e depois 0,5 mg kg SID). Em associacdo utilizou-se
febendazol (Panacur®)’ 15 mg kg! BID VO por 15 dias.
Apds uma semana de tratamento a paciente apresentava
remissao dos sinais clinicos. Ao hemograma percebeu-
-se redugdo da resposta inflamatdria eosinofilica,
apesar de ainda importante (11.922/uL), associada
a neutrofilia madura (21.377/uL). Passada mais uma
semana de tratamento a base de esteroides, antibidtico
e antiparasitdrio, o paciente encontrava-se estavel e
se notou evidente redugdo da leucocitose (19.230/uL)
e eosinofilia (3.259/uL) no hemograma. A radiogra-
fia visibilizou-se persistente opacificacdo pulmonar
broncointersticial, sem manchas alveolares. A terapia
manteve-se entdo somente com o uso de prednisona.

DISCUSSAO

A BPE ¢ caracterizada por infiltragdo da mu-
cosa bronquial e intersticio pulmonar por eosindfilos,
sem etiologia definida [2]. Todos os pacientes descritos

apresentavam critérios diagndsticos consistentes com a
enfermidade, ja que ndo foi possivel identificar a causa,
como dirofilariose, parasitas pulmonares, bronquite
crOnica ou granulomatose pulmonar eosinofilica [1,2].

A exemplo do que é descrito na literatura em
pacientes com BPE, os sinais clinicos se manifestaram
na sua maioria em animais jovens (entre 2 e 24 meses),
sendo observado tosse como sinal predominante, além
de apatia e hiporexia. Distri¢do respiratéria significativa
foi observada nos pacientes 1 e 4. Em trés estudos que
descreveram um total de 57 casos de BPE, 95 a 100% dos
pacientes apresentavam tosse e a ocorréncia de dispneia/
taquipneia variou de 10 a 90% dos animais avaliados, indi-
cando o envolvimento do parénquima pulmonar [4,5,10].

Nao ha predisposi¢do comprovada da doenga
em relacdo araca ou género, apesar de estudos citarem
fémeas como mais frequentemente afetadas [2,4] e da
predominancia de cadelas neste relato.

Embora a maioria dos animais com BPE
demonstrem altera¢des radiograficas, ndo hd um
padrao especifico que permita o diagnéstico. Padrao
broncointersticial moderado a grave parece ser o mais
comumente reportado [7], como visibilizado nos quatro
casos descritos. A opacificacdo alveolar, identificada no
caso 4, também é comum, ocorrendo em até 40% do
casos [4], podendo indicar atelectasia por obstru¢ao do
fluxo aéreo secundario ao acimulo de fluido ou bron-
copneumonia secunddria. A bronquiectasia € descrita
em menor nimero [7], com ocorréncia no paciente 4.

Figura 1. Fotomicrografia da citologia de LBA de caninos diagnosticados com BPE (Pandtico, 40X). A- Cadela, SRD, 18 meses. Nota-se predominéncia
marcante de eosindfilos (setas pretas). B- Cadela, SRD, 24 meses. Observa-se padrio inflamatério misto, com predominante eosinofilia associada a

aumento concomitante de neutréfilos (cabecas de setas pretas).
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Figura 2. Radiografia de térax de uma cadela, dois meses, com diagndstico de BPE. Projecao laterolateral direita (A) e ventrodorsal (B). Visibiliza-se
opacificagdo broncointersticial difusa de campos pulmonares, associada a dreas sugestivas de bronquiectasia (setas brancas), discreta mancha alveolar
em lobo médio direito (seta amarela) e sinais de consolidacio da por¢@o caudal do lobo pulmonar cranial esquerdo (tridingulo amarelo).

Parece existir uma correlagio direta entre a gravi-
dade dos achados radiogréficos, a contagem de células no
LBA e a gravidade das manifestagdes clinicas [5,10], como
observado no paciente 4, no qual a gravidade dos achados
radiograficos foi mais intensa, incluindo area de conso-
lidacdo pulmonar, compativel com a grave manifestacdo
clinica. Em estudo recente, a tomografia computadorizada
demonstrou alteragdes em 93% dos pacientes, num total de
15 cées com BPE avaliados, contudo ndo foram determi-
nadas caracteristicas de imagem especificas da doenca [7].

A eosinofilia periférica ocorre em cerca de
50 a 60% dos pacientes com BPE, podendo variar
de discreta a acentuada [4,5,10]. Embora a presenca
de eosinofilia periférica em pacientes com sintomas
respiratorios suscite suspeita, a auséncia da mesma
ndo descarta o diagnéstico de BPE. Nas pacientes 1
e 4 observou-se eosinofilia marcante, achado este que
levantou imediatamente a hipdtese diagndstica de BPE.
A cadela 2 apresentou eosinofilia discreta no primeiro
hemograma, contudo num segundo exame realizado ndo
denotou alteragdes, sugerindo que a eosinofilia, além de
ndo obrigatoria, pode ocorrer de forma intermitente [2].

A avaliacdo broncoscopica revelou sinais de in-
flamag@o em dois pacientes, incluindo hiperemia e secre-
¢do mucopurulenta. Sinais de compressdo das vias aéreas,
descritos em outros estudos, nao foram observados [2].

A caracteristica marcante do LBA ¢é o predo-
minio de resposta inflamatdria eosinofilica, observada

nos quatro casos [1]. Inflamac¢@o neutrofilica pode
ser constatada em conjunto, conforme observado nos
pacientes 2, 3 e 4. Sinais de infec¢@o bacteriana, como
presenca de bactérias intracelulares e degeneragao ce-
lular, ndo foram detectados; embora no paciente 4 os
sinais clinicos e exames de imagem tenham sugerido
pneumonia, sendo iniciado tratamento antes de obtido
0 LBA. Nos estudos de levantamento de casos, a infec-
cdo bacteriana nao foi um fator complicador [4,5,10].

A terapéutica consiste fundamentalmente da
utilizacdo de corticoides, como a prednisona [4,5]. Em
trés dos pacientes relatados, a resposta terapéutica foi
excelente, com remissao dos sinais poucos dias apds a
instituicdo do tratamento. Apesar do maior tempo para
remissdo da tosse e dispneia no paciente 4, houve boa res-
posta terapéutica apds dez dias do inicio da corticoterapia.

Em reavaliacdes apds a interrupcdo da medi-
cacdo, a paciente 1 ndo apresentava sinais de recidiva
da doenca, enquanto os pacientes 2 e 3 demonstraram
evidéncias de recrudescimento da enfermidade, com
retorno da tosse. A recidiva é descrita em parte dos ani-
mais com BPE, podendo variar de meses a anos apds a
interrupgao do tratamento esteroide, indicando a neces-
sidade de reducdo gradual e prolongada das doses [2].

Nao existe até o presente momento uma reco-
mendacgdo definitiva sobre a dose inicial e tempo de
tratamento, sendo preconizados esquemas de decrés-
cimo progressivo da dose de acordo com a resposta
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