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RESUMO

A CCS é uma doenca comum em cées, sendo caracterizada pela deficiéncia da porcao
aquosa da lagrima, resultando em ressecamento e inflamagédo da conjuntiva e da
cornea e dor ocular, além de doenga corneana progressiva e reducdo da visdo. A CCS
também é conhecida como sindrome de disfuncédo do sistema lacrimal ou doenca do
olho seco, de acordo com varios consensos, € uma doenca multifatorial da superficie
ocular que resulta em sinais de desconforto, diminuicdo da acuidade visual e
instabilidade do filme lacrimal, com dano potencial a superficie ocular. Este estudo
objetivou realizar um estudo bibliografico sobre a CCS em cées, abrangendo os
ultimos 10 anos, para que se conheca como estdo 0s avancgos cientificos para esta
enfermidade, com possibilidades de melhorar o tratamento e possivel cura, devido ao
possivel aumento da ocorréncia de casos na atualidade. Realizou-se uma pesquisa
descritiva, qualitativa e basica a partir da analise de textos produzidos no Brasil sobre a
problematica: Qual o estado da arte sobre a Ceratoconjuntivite seca em caes no
Brasil? A metodologia utilizada foi uma reviséo bibliografica a partir da busca criteriosa
de artigos cientificos disponiveis na internet e que contivessem textos completos e
gratuidade de acesso. As bases de dados eletrbnicas analisadas foram: Scielo,
CAPES e Google Académico. Foram selecionados 10 artigos que foram analisados e
categorizados para andlise. Destes, 3 sao revisbes de literatura sobre a CCS; dois
estudos laboratoriais, sendo um sobre a microbiota e outro histolégico; um estudo
epidemioldgico e quatro estudos relacionados ao tratamento da CCS, destes, trés
pesquisas com terapia medicamentosa e um com terapia cirdrgica. Os resultados
demonstram poucas pesquisas recentes sobre o assunto, no entanto, percebe-se uma
evolugcdo no tratamento pela terapéutica farmacoldgica, sendo 0s autores unanimes
em indicar o tratamento cirdrgico como opgado somente Nos casos NAo responsivos

com medicamentos.

Palavras-Chave: Ceratoconjuntivite seca em caes. Ceratoconjuntivite em caes.

Patologias do sistema ocular em caes. Sindrome do olho seco em cées.



ABSTRACT

CCS is a common disease in dogs and is characterized by aqueous tear deficiency,
resulting in dryness and inflammation of the conjunctiva and cornea and ocular pain, as
well as progressive corneal disease and reduced vision. CCS is also known as lacrimal
system dysfunction syndrome or dry eye disease, according to various consensus, is a
multifactor disease of the ocular surface that results in signs of discomfort, decreased
visual acuity and tear film instability with damage potential to the ocular surface. This
study aimed to carry out a bibliographic study about CCS in dogs of the last ten years,
so that the scientific advances for this disease can be known, with possibilities to
improve the treatment and possible cure, due to the possible increase of the
occurrence of cases in the present. A descriptive, qualitative and basic research was
carried out based on the analysis of texts produced in Brazil on the problematic: What
is the state of the art about dry keratoconjunctivitis in dogs in Brazil? The methodology
used was a bibliographical review based on the careful search of scientific articles
available on the Internet and containing complete texts and free access. The electronic
databases analyzed were:Scielo, CAPES and Google Scholar. We selected 11 articles
that were analyzed and categorized for analysis. Of these, 3 are reviews of literature on
CCS; two laboratory studies, one on the microbiota and one on the histological; an
epidemiological study and four studies related to the treatment of CCS, of these, three
researches with drug therapy and one with surgical therapy. The results show little
recent research on the subject, however, an evolution in the treatment by
pharmacological therapy is noticed, being the authors unanimous to indicate the

surgical treatment as an option only in the non-responsive cases with medication.

Keywords: Dry keratoconjunctivitis in dogs. Keratoconjunctivitis in dogs. Pathologies of

the ocular system in dogs. Dry eye syndrome in dogs.
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1. INTRODUCAO

Atualmente, devido a grande importancia alcancada pelos animais de estimacgéo
na vida do ser humano, surge crescente preocupac¢ao relacionada ao bem- estar e ao
aumento de sua expectativa de vida. Dentre os varios males que acometem o0s animais
de estimacao, mais precisamente os cées, estdo aqueles relacionados a oftalmopatias.

Este trabalho aborda o tema da ceratoconjuntivite seca em caes, suas
manifestacdes clinicas, formas diagndsticas e tratamentos, que podem ser cirlrgico ou
medicamentoso, sendo este o tratamento de preferéncia para este problema que cada
vez mais tem se apresentado em animais domésticos, especialmente em caes, objeto
desta pesquisa.

A ceratoconjuntivite seca € uma sindrome que frequentemente é encontrada em
caes, sendo resultante da deficiéncia do componente aquoso (desordem quantitativa)
ou deficiéncias dos componentes lacrimais, normalmente deficiéncia na camada
agquosa (desordens qualitativas), o que resulta em ressecamento e inflamacdo da
conjuntiva e cérnea, dor ocular, doenca corneal progressiva e déficit visual.

Os sinais clinicos da CCS caracterizam-se por secre¢do ocular mucoide,
hiperemia conjuntival, blefaroespasmo, uUlcera corneal recorrente, vascularizacao
corneal e, em casos avancados, pigmentacdo corneal. Cegueira ou déficit de visdo do
olho afetado provavelmente resultam da densa opacificacdo e pigmentacdo ou ainda
de perfuracdo corneal secundéaria a uma ulceracdo profunda da cérnea, nos casos
mais graves.

O diagnostico de CCS é estabelecido com base nos sinais clinicos tipicos,
coloragdo ocular positiva com corantes vitais e resultado do teste de lagrima de
Schirmer reduzido. A terapia medicamentosa deve ser a primeira escolha no
tratamento de doenca de superficie corneana, que inclui o uso de anti-inflamatorios,
antibioticos, substitutos artificiais da lagrima e estimulantes da producdo natural de

lagrima.

Nos casos em que a perda da producéo lacrimal é completa e absoluta, ou o
proprietario do animal ndo pode realizar o tratamento medicamentoso por deficiéncia

de mao-de-obra e tempo de cuidado, ou ainda os sinais clinicos ndo séao controlados,
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entdo se deve considerar o tratamento cirdrgico

Essa sindrome constitui muitas vezes uma fonte de preocupacdo para 0s
oftalmologistas que, ndo raramente, sdo vencidos pela persisténcia dos sintomas,
apesar dos esforcos para sua abordagem diagnostica e terapéutica. A sindrome do
olho seco estd sendo uma queixa muito comum na pratica oftalmolégica. E na
medicina veterinaria esta afirmacédo também é verdadeira, sendo que os sinais clinicos
apresentados pelos animais tendem a ser muito mais severos.

A oftalmologia veterinaria vem crescendo nos ultimos anos, buscando
diagndsticos mais precisos e tratamentos cada vez mais eficazes e precoces, com 0
intuito de facilitar o diagnéstico e melhorar o tratamento das diversas afec¢cfes que
acometem os animais atendidos.

Este estudo se apresenta da seguinte forma, apos a introducéo, no capitulo 2, €
apresentado sucintamente o referencial teérico, comegando pela Anatomia e Fisiologia
do Aparelho Lacrimal em Cé&es para que se possa entender as estruturas fisioldgicas
gue podem ser afetadas no caso de ocorréncia de CCS, em seguida, ainda no mesmo
capitulo, a teorizacdo sobre a Ceratoconjuntivite Seca em cdes com a etiologia,
epidemiologia, sinais clinicos, formas diagnosticas e possiveis tratamentos. No
capitulo 3, esta apresentada a metodologia utilizada, neste caso, revisao da literatura,
com o quadro construido a partir da coleta de dados dos artigos e materiais cientificos
disponiveis para consulta. Os caminhos percorridos para que este trabalho fosse
realizado esta descrito em todos 0s seus passos, para nortear a fase seguinte. O
guarto capitulo, realizado a partir das pesquisas descritas no capitulo anterior, séo
analisadas e seus resultados sdo apresentados seguindo a metodologia proposta, por
categorias que apareceram durante o periodo de leitura e investigacdo, fazendo um

dialogo entre os autores.

A seguir, as consideracdes finais do autor deste Trabalho de Concluséo de
Curso e todas as referéncias utilizadas que foram necessarias para o desenvolver

desta pesquisa
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1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo Geral

Realizar um estudo bibliografico sobre a CCS em cées, abrangendo os ultimos
dez anos, para que se conhegca como estdo 0s avancos cientificos e pesquisas para
esta enfermidade, com possibilidades de facilitar o tratamento e possivel cura, devido

ao aumento da ocorréncia de casos na atualidade.

1.1.2 Objetivos Especificos

» Teorizar sobre a anatomia e fisiologia do sistema lacrimal, com
vistas a conhecer suas estruturas e funcionamento;

» Conhecer mais sobre a CCS, objetivando melhorar a pratica
dos profissionais em medicina veterinaria;

» Descobrir novas formas e técnicas de diagnoéstico utilizadas para
esta afeccéo;

* Melhorar o atendimento aos portadores de CCS a partir do

melhor conhecimento sobre os tratamentos mais utilizados.

2. REVISAO DE LITERATURA

Neste capitulo serd estudado sobre as estruturas anatébmicas e fisioldgicas
relacionadas com o tema em estudo, apresentando de forma sucinta os conceitos

sobre a temética da doenca (CCS) e seus aspectos mais relevantes.

2.1 Anatomia e fisiologia do aparelho lacrimal em cées

De acordo com Andrade (2004), a forma do créanio dos animais domésticos
influencia a formacdo da Orbita, sendo composta pelos ossos frontal, lacrimal,
esfendide, zigomatico, palatino e maxilar. No cdo, os processos 6sseos formadores da

Orbita dos ossos frontal, zigomético e temporal ndo se fundem, o que completa a
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parede orbitaria lateral € um forte ligamento orbital fiboroso. A depressdo orbitaria
continua para dentro da fossa temporal. O osso frontal forma o teto e a parede
dorsomedial da orbita, assim como a margem dorsal e central da Orbita. A margem
central do osso lacrimal é perfurada pela fossa vasolacrimal, que acomoda a parte
caudal do ducto nasolacrimal. (ANDRADE, 2004).

O olho canino é composto por estruturas diversas, as quais se encarregam da
protecdo, acomodamento, nutricdo e percepcao da luz para poder focar a imagem. Ha
uma variacdo consideravel entre espécies quanto a forma e ao tamanho do bulbo
ocular, proporcionalmente ao corpo. (SOUTO, 2015)

O bulbo ocular encontra-se acomodado no interior da 6rbita, com as palpebras
(incluindo a membrana nictitante) oferecendo protecdo anterior. Ele &
aproximadamente esférico em caes e gatos e o seu tamanho varia muito menos que o
tamanho da raca.

Abordando-se resumidamente as estruturas que compdem o bulbo ocular nos
animais domesticos, e aqui considera-se o céo, define-se o bulbo ocular como um
orgao especializado cuja funcéo primaria consiste em captar e focalizar a luz sobre a
retina fotossensivel. E formado por trés tinicas dispostas concentricamente: a camada
externa ou tunica fibrosa, que consiste em esclera e cérnea; a camada média ou tlnica
vascular, constituida pela coroide, pelo corpo ciliar e pela iris; e a camada interna ou
tunica nervosa, que é formada pela retina. (LEITE; OLIVEIRA; BARALDI- ARTONI,
2013).

Além desses envoltorios oculares, ha o cristalino ou lente e em sua parte
anterior o humor aquoso e na posterior o corpo vitreo, além das estruturas que
protegem e movem o bulbo do olho, que séo as fascias orbitarias, os musculos
oculares, as palpebras, a conjuntiva e o aparelho lacrimal, objeto deste estudo, pois é o

seu funcionamento (ou deficiéncia) que pode levar a CCS.
2.2 Sistema lacrimal
O sistema lacrimal é constituido pela glandula lacrimal principal da 6rbita,

glandula da terceira palpebra, glandulas lacrimais acessoérias, glandulas de Meibdémio,

células caliciformes da conjuntiva, filme lacrimal pré-corneano, canaliculos lacrimais,
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ducto nasolacrimal, puncta nasal e saco nasolacrimal.

O aparelho lacrimal € responsavel pela producao do filme lacrimal pré-corneano e
este deve ser constantemente produzido e eliminado, pois recobre a cOrnea e a
conjuntiva sendo importante para a protecdo e o0 Otimo funcionamento destas
estruturas oculares (GELATT, 2003 apud ROSA, 2011).

De acordo com Rosa (2011), é necessério dividir o aparelho lacrimal em duas
porcdes: o aparelho secretor e o aparelho excretor. O funcionamento adequado em
conjunto, destas duas porcdes, é fundamental para manter a dinamica do filme

lacrimal pré-corneano.

2.2.1 Segmento secretor

O aparelho lacrimal é constituido de um conjunto de glandulas, que juntas vao
produzir o filme lacrimal pré-corneano. Essas glandulas produzem uma secrecao
salina, com a mesma concentracéo de cloreto de sédio que a do sangue, é pobre em
proteinas e contém uma enzima, lisozima, que digere a cdpsula de certas bactérias.
(LEITE; OLIVEIRA; BARALDI-ARTONI, 2013).

O aparelho lacrimal compreende uma série de glandulas serosas, seromucosas e
os sistemas de ductos que drenam suas secre¢fes a partir do saco conjuntival. A
glandula lacrimal é achatada e se localiza entre o bulbo do olho e a parede dorsolateral
da orbita ela produz lagrimas em resposta a estimulagdo nervosa parassimpética. O
nervo lacrimal surge do nervo oftdlmico em sua origem e percorre rostrodorsalmente
ao longo do musculo reto dorsal para terminar na glandula lacrimal.

A pelicula lacrimal é constituida por trés camadas. A camada mais externa €
lipidica, produzida pelas glandulas de Meibémio que se situam nos bordos palpebrais.

Essa camada tem como fungéo impedir a evaporacéo da por¢cédo aquosa da lagrima.

A por¢éo aqguosa € o componente em maior quantidade na lagrima, constituida
de 4&gua, eletrélitos, glicose, uréia, polimeros de superficie ativos,
glicoproteinas e proteinas lacrimais, incluindo lactoferrina e algumas proteinas
séricas. Proteinas lacrimais primarias compreendem as globulinas, a albumina
e a lisozima. A camada lacrimal mais profunda (camada mucosa) contém
mucina, uma glicoproteina hidratada produzida pelas células caliciformes
conjuntivais, que ancora as imunoglobulinas e a lisozima; além disso, auxilia
na lubrificagdo e hidratagdo da conjuntiva e da cérnea (RORIG, 2009, p. 14).
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A camada intermediaria € aquosa, sendo produzida pelas glandulas lacrimal
principal, acessorias e glandula da terceira palpebra. A camada aquosa tem como
principais funcdes suprir as necessidades metabdlicas da cornea, manter a cornea lisa
e transparente, facilitar a mobilidade da conjuntiva palpebral sobre a cornea e também
remover metabdlitos e bactérias da superficie ocular Por fim, a camada mais interna é
mucosa, formada pela secre¢do das células caliciformes presentes na conjuntiva e tem
como funcao, inibir a aderéncia de bactérias e ancorar o filme lacrimal a cornea.
(ORTIZ, 2017)

A glandula lacrimal principal e a glandula da terceira pélpebra s&o
tubuloacinares e histologicamente semelhantes e sdo responsaveis por quase toda a
producédo da fase aquosa da lagrima, ja as glandulas lacrimais acessaorias vao produzir
as outras fases (lipidica e mucéide) do filme lacrimal pré-corneano. (GELLAT;
BROOKS, 2007 apud ROSA, 2011).

O filme pré-corneal, também conhecido como lagrima, é uma camada de
protecdo essencial as conjuntivas palpebrais e a superficie ocular. A funcionalidade do
filme lacrimal pré-corneano depende da producdo normal dos componentes da
lagrima, da integridade das pélpebras, da motilidade ocular normal e de um
mecanismo de piscar efetivo (GIULIANO & MOORE, 2007 apud HUMEL, 2017).

De acordo com Rorig (2009), o filme pré-corneano € uma camada de protecao
essencial, que em caso de altera¢gBes pode resultar em lesdes na cérnea e conjuntiva e
modificacdes nesses componentes podem mudar a dindmica, comprometendo seu
funcionamento. O filme lacrimal é responséavel pela lubrificacdo da superficie ocular e
das palpebras e pela nutricdo da cérnea, auxiliando na distribuicdo de leucécitos e na

limpeza da superficie ocular.

FIGURA 1: Representacdo esquematica do sistema lacrimal do céo.
a = ponto lacrimal; b = glandula lacrimal principal; ¢ = saco lacrimal; d = dueto
nasolacrimal; e = ponto nasal.
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Fonte: ANDRADE (2008)

2.2.2 Segmento excretor

A eliminacdo da lagrima é realizada através dos pontos e canaliculos lacrimais e
do ducto nasolacrimal. S&o constituidos por uma mucosa coberta por um epitélio
estratificado pavimentoso, que contém algumas glandulas mucosas e células ciliadas a
guais contribuem para a eliminacdo lacrimal. Externamente o aparelho excretor é
composto da caruncula lacrimal e pelos pontos lacrimais. Estes prosseguem pelo
canaliculo lacrimal e o duto nasolacrimal que se estende em dire¢cao ao 6stio nasal. O
ponto lacrimal inferior € o responsavel pela drenagem de quase 90% da secrecéo
lacrimal. O saco lacrimal é a terminacéo caudal do ducto nasolacrimal, situando-se em
uma fossa do osso lacrimal. (ROSA, 2011).

No cdo, o ducto nasolacrimal possui trés partes: caudal, com forma de arco,
média e livre. O ducto nasolacrimal pode se estender rostralmente até a narina externa e
desembocar dentro da cavidade nasal, por uma falha no ducto, no lado oposto ao
plano mediano, no mesmo animal. Como pode-se ver na Figura 1 e na figura 2, o
ducto nasolacrimal passa pelo canal lacrimal (um conduto 6sseo) sobre a superficie
medial da maxila, realizando um trajeto intra-0sseo e intra-mucoso até se abrir na
cavidade pelo ostionasolacrimal (FIG.2). Em cées a abertura é ventro-lateral

aproximadamente 1 cm para dentro das narinas externas. Tem tamanho variavel,
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podendo variar até mesmo de um individuo para outro. (SOUTO, 2015).

FIGURA 2: Produgéo e drenagem lacrimal.

Parte orbitaria da Ponto lacrimal superior
glandula lacrim:

Canaliculo lacrimal
superior

Fundo de saco
lacrimal

Prega
semilunar

Saco lacrimal

Duto
nasolacrimal

Concha nasal
inferior

Ponto lacrimal inferior

Fonte: ANATOMIA E FISIOLOGIA (SOUTO, 2017).

Doencas do sistema lacrimal podem ser classificadas em enfermidades que
provocam diminuicdo de qualquer componente do filme lacrimal pré-corneano, a
reducdo do componente aquoso do filme lacrimal pré-corneano e das glandulas

lacrimais pode resultar em CCS.

2.3 Ceratoconjuntivite seca em caes

De acordo com Gellat (2003), a CCS, é uma doenca comum em caes, sendo
caracterizada pela deficiéncia da lagrima aquosa, resultando em ressecamento e
inflamacédo da conjuntiva e da cornea e dor ocular, além de doenga corneana
progressiva e reducgao da visao.

A CCS também € conhecida como sindrome de disfuncdo do sistema lacrimal
ou doenca do olho seco, de acordo com Vvarios consensos, € uma doenca multifatorial

da superficie ocular que resulta em sinais de desconforto, diminuicdo da acuidade

visual e instabilidade do filme lacrimal, com dano potencial a superficie ocular. A

doenca é acompanhada pelo aumento na osmolaridade do filme lacrimal e inflamacéao
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da superficie ocular (HUMEL, 2017; RORIG, 2009)

Intercorréncias na producdo de um ou mais componentes do filme lacrimal
ensejam disturbios oculares em graus variados, provocando um complexo de sinais
clinicos causados pela anormalidade da pelicula lacrimal pré-corneana e conjuntival. E
uma enfermidade que altera a homeostase da superficie ocular e modifica o
microambiente do epitélio conjuntival, culminando com ressecamento da coOrnea,
desconforto e distarbios visuais. Sendo progressiva, ndo raro evolui em resposta
inflamatoria grave secundaria a deficiéncia de componentes do filme lacrimal. (ROSA,
2011; SANTOS, 2018).

A maioria dos casos de CCS é considerada idiopatica (causa pode ndo estar
aparente ou ser caracterizada) e associada a diminuicéo da porcao aquosa da lagrima,
relacionada a doenga imunomediada. “A sindrome também pode ser causada de forma
iatrogénica, quando ha a remoc¢ao da glandula da terceira palpebra ou da glandula
lacrimal principal, ou ainda por inducao desta afeccéo por farmacos” (HUMEL, 2017,
p.18).

As causas primarias de CCS séo a auséncia de atividade lacrimal, auséncia da
glandula ou atrofia glandular. Também pode estar relacionada a doencas metabdlicas,
cinomose, terapia sistémica com sulfas, remocdo da glandula da terceira palpebra,
drogas lacrimotoxicas, tais como sulfonamidas, decréscimo de producao lacrimal em
decorréncia de idade avancada, doencas metabdlicas entre outras causas. (RORIG,
2009; ROSA, 2011).

De acordo com Gellat (2003), as causas de CCS no cao séo as seguintes:

- Dacrioadenite/ dacrioadenopatia imunomediada;

- Virus da cinomose canina;

- Bleflaroconjuntivite cronica;

- Hipoplasia acinar congénita (alacrima congénita);

CCS seca induzida em cées pode ocorrer apos:

- Terapia sistémica com sulfonamidas, atropina topica;

- Remocéo da glandula da terceira pélpebra;

- Glandula da terceira palpebra prolapsada néo corrigida,

- Doencas orbitérias traumatica ou inflamatorias;
- Perda da inervacdo parassimpética das glandulas lacrimais (VII nervo
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craniano);

- Perda da inervacdo sensitiva (sensagdo) da superficie ocular (V nervo
craniano);

- Radioterapia local para neoplasias na cabeca,;

- Doencgas metabdlicas sistémicas (hipotireoidismo, diabetes melittus e doenca
de Cuching). (GELLAT, 2003, p. 76).

Também pode ocorrer em raz&do da quebra do filme lacrimal devido & sua
composicdo anormal. A deficiéncia da fragdo aquosa da lagrima aumenta a
osmolaridade lacrimal da pelicula, ocasionando a conjuntivite, a ceratoconjuntivite e a
doenca corneal progressiva. A auséncia ou diminuicdo na secrecao do filme lacrimal
(FL) pré-corneano pode resultar de um anico processo moérbido ou uma combinacao
afetando a glandula lacrimal principal e da terceira palpebra, vide figura 3.

O FL tem uma espessura de aproximadamente 35 a 45 um e pode ser separado
em trés camadas distintas: camada lipidica, camada aquosa e camada de mucina.
(RORIG, 2009). J& a lagrima é composta de trés fases:

A mais externa é a lipidica, produzida pelas glandulas tarsais e tem como
func@o impedir a evaporacdo da fase aquosa. A fase média é a mucosa,
produzida pelas células caliciformes tem como funcdo promover a aderéncia
entre as duas outras fases. A aquosa € a que estd em contato direto com a

cornea e é produzida pelas glandulas lacrimais principais (60 a 70%) e
glandula da terceira palpebra (30 a 40%). (CUNHA, 2008, p. 1).

O olho seco pode ser causado por deficiéncias qualitativas e quantitativas do
filme lacrimal pré-corneano por consequéncia de deficiéncia lacrimal ou por aumento
na perda de lagrima por evaporacdo, respectivamente. A CCS quantitativa é
caracterizada por deficiéncia na producdo da camada aquosa do FL, resultado de
producédo inadequada da camada lipidica. (Figura. 3)

A CCS qualitativa é caracterizada por alteracfes na camada lipidica do FL ou
por evaporacao excessiva da lagrima. “Deficiéncia qualitativa da lagrima por
anormalidade no componente lipidico ou mucoso podem ser causas primarias (ou
contribuintes) da doencga da superficie ocular’” (RORIG, 2009, p. 15).

Ambas resultam em danos a superficie da cOrnea e conjuntiva, o0 que
desencadeia sinais clinicos de desconforto ocular, que variam de acordo com a

severidade do caso. “Em céaes, as manifestagdes clinicas que acompanham a CCS
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sdo variaveis e incluem blefaroespasmo, secre¢cdo mucoide, hiperemia conjuntival,

ceratite ulcerativa, vascularizagéo e pigmentacao corneal” (SANTOS, 2018, p. 6).

Figura 3. Mecanismo pelo qual a CCS estabelece um mecanismo de auto-

destruicdo da glandula lacrimal, causando inflamacé&o e danos a superficie ocular
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Fonte: RORIG, 2009 apud SANTOS, 2018)

2.3.1 Epidemiologia

A incidéncia de CCS em cdaes tem prevaléncia variavel, cujos relatos oscilam
entre 1% e 1,5% em relatos antigos, variando de 11 a 14,7%, chegando a indices t&o
elevados quanto 35% em estudos mais recentes. Para Santos (2018), estima-se que a
incidéncia de CCS canina seja de 3,3% nos Estados Unidos, de 3,4% no Reino Unido,
e de 5,5% no Brasil. Estes dados oscilam devido ao aumento do diagndstico desta
afeccdo, que embora ndo seja tdo comum, em virtude do maior conhecimento sobre a
doenca e a medida que diminuem os casos de conjuntivites de origem desconhecida.

(PEIXOTO, 2013).

Esta enfermidade pode ser aguda ou cronica, transitGria ou permanente,



geralmente bilateral (cerca de 60%) e um pouco mais frequente em fémeas (cerca de
65%) que em caes machos. As fémeas sdo mais acometidas pela doenca,
provavelmente porque suas glandulas lacrimais possuem parénquimas secretores
(acinar e tubular) menores que os dos machos. (PEIXOTO, 2013; MARCONATO,
2016; SANTOS, 2018).

Os cées da raca YorkshireTerrier podem desenvolver a CCS antes dos seis
meses de idade, devido a aplasia ou hipoplasia das glandulas lacrimais. Os cées Shih-
tzu e Yorkshire comecam a apresentar sinais clinicos ainda jovens (até 12 meses de
idade), enquanto os Cocker Spaniels desenvolvem a doenca apds cinco anos de
idade, no geral, a maior ocorréncia € entre individuos com idade acima de seis anos.
(MARCONATO, 20186).

Pelo estudo de Rosa (2011), em cées adultos a CCS adquirida, tem como
principal causa um processo auto-imune, causando a destruicdo das glandulas
lacrimais e da terceira palpebra, de modo que essas glandulas sofrem uma infiltracao
linfocitoplasmocitaria acompanhada de fibrose importante, levando a destruicao
irreversivel da glandula. Como em humanos (sindrome Sjogren), animais com CCS
também podem ser afetados por doencas auto-imunes, gerando xerostomia
(envolvimento da glandula salivar). Estima-se que 80% da CCS em céaes de causas
nao iatrogénicas, sdo de origem auto-imune. A atrofia senil das glandulas também é
uma importante causa idiopatica (GELATT, 2003).

Vérias racas sdo afetadas por CCS, sugerindo-se uma predisposi¢do genética.
De acordo com Rosa (2011) e Santos (2018), as racas de porte pequeno em geral sdo
mais predispostas, especialmente, DachshundpeloCavalier king Charles spaniel,
Shitzu, Lhasaapso, Cocker e West highland. Causas congénitas, como a
hipoplasiaacinar congénita ocorre principalmente em racas miniaturas, tais como Pug,
Chihuahua e Yorkshireterrier, Lhasaapso e Schnauzer ando. Os casos de hipoplasia
glandular congénita séo raras, frequentemente unilaterais e sdo caracterizados por
ressecamento excessivo.

Para Peixoto (2013), as racas Cocker Spaniel Inglés, Poodle, LhasaApso,
YorkshireTerrier, Cavalier King Charles Spaniel, West HighlandWhiteTerrier, Shih-tzu,
Bulldog Inglés e mesticos (SRD) sao consideradas as mais predispostas. Ha

divergéncias quanto a influéncia hormonal na CCS canina. A ocorréncia de CCS ¢ alta
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entre racas braquicefélicas, cuja configuracdo da face e caracteristicas biométricas da
oOrbita rasa, favorecem a evaporac¢do da lagrima. (SANTOS, 2018).

2.3.2 Sinais Clinicos

Os sinais clinicos da CCS dependem do tempo da existéncia da doenca, da
extensdo do ressecamento corneano e também se a condi¢do € unilateral ou bilateral,
aguda ou crdnica e temporaria ou permanente. Esses sinais podem ser uni ou
bilaterais e variam de acordo com o tempo decorrido do inicio da sindrome. “Nos
estagios mais precoces frequientemente observa-se desconforto ocular, secrecdo
mucoide, hiperemia conjuntival intensa, fotofobia e neovascularizagdo da cornea. A
cérnea podera apresentar-se edemaciada, irregular e muitas vezes ulcerada”
(KASWAN et al., 1995 apud HUMEL, 2017, P.18).

Os sinais clinicos podem ser bem variados, sendo o principal, e mais marcante, a
secreg¢do seromucosa a mucopurulenta, prevalente em até 70% dos casos. Nos casos
mais agudos, observa-se falta de brilho na cérnea, secrecéo, blefaroespasmo com ou
sem ulceracdo de cornea. (SANTOS, 2018).

O acumulo de secrecdo nas margens palpebrais culmina em blefarite e em
dermatite, além de fornecer meio de cultura para microrganismos. A conjuntivite é
caracterizada pela quemose, hiperemia e hipertrofia das conjuntivas bulbar, palpebral e
da terceira palpebra. A CCS repercute negativamente sobre a coérnea. Decorrem
neovascularizacdo e edema corneais, pigmentacéo, fibrose e ceratites ulcerativas
(PEIXOTO, 2013)

Em casos mais crbnicos, observa-se opacidade, pigmentacéo,
neovascularizagéo, superficie corneal irregular, secrecdo espessa e Ulcera de cornea.
Geralmente os animais afetados apresentam conjuntivite redicivante, ceratite
ulcerativa, ceratite e frequentemente cegueira, cegueira decorrente de opacidade
corneana, da melanose ou a perfuracdo da cornea em Ulceras complicadas além de
dor. Hiperemia conjuntival, prurido ocular, quemose, sensacdo da presenca de corpo
estranho, blefarospasmo, fotofobia, ceratite com pigmentacdo e neovascularizacdo
corneanas, conjuntivite e visdo turva sao sinais clinicos associados a condicdo
(SOUTO, 2015).
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2.3.3 Diagnostico

E concordante que um exame fisico completo do animal é indispensavel, sendo o
mesmo, uma parte importante para diagnosticar a causa da CCS, mas a doenca
realmente é confirmada durante o exame especifico oftalmico. O diagnostico de CCS é
estabelecido com base nos sinais clinicos tipicos, coloracdo ocular positiva com
corantes vitais e resultado do teste de lagrima de Schirmer (TLS) reduzido. (SOUTO,
2015).

Os corantes vitais mais utilizados para diagnostico de afec¢des corneanas sdo a
Fluoresceina e o Rosa Bengala. O corante de Rosa Bengala cora células necréticas e
desvitalizadas, além de muco. De acordo com Humel (2017) o uso de rosa bengala
parece ser limitado pela sua toxicidade intrinseca. De forma anéloga, a lissamina
verde cora a superficie ocular, entretanto, as manchas verdes de lissamina coram
apenas células com a membrana danificada e ndo sao toxicas ou irritantes, devendo
ser considerada como a primeira escolha de corante.

O teste de Schirmer pode ser usado em todo cdo com conjuntivite, sendo que o
exame citolégico de fragmentos de conjuntiva de um cao com CCS revela um aumento
de muco, queratinizacdo e bactérias. O corante rosa bengala detecta células
desvitalizadas, defeitos epiteliais agudos tanto na superficie conjuntival quanto na
corneana e filamentos de muco aderidos

A CCS qualitativa em cdes hoje € melhor avaliada, diante da melhoria dos
equipamentos e exames, bem como maior acuracia no diagnéstico. Ja a quantitativa é
diagnosticada empregando-se o TLS. O TLS mede a habilidade do olho de produzir
lagrimas reflexas além das secre¢fes basais e € 0 mais comumente utilizado. Sao
tiras estéreis com uma escala em milimetros impressa, possuindo ainda uma barra
com corante azul que ajuda na visualizagdo do nivel de umidade absorvida. O teste
dura 1 minuto e a leitura deve ser feita imediatamente apos a retirada do fornix
palpebral inferior. (PEIXOTO, 2013)

A avaliacdo € feita com o auxilio de uma fita de papel poroso milimetrada
colocada no saco conjuntival inferior, durante um minuto. A producédo lacrimal normal
de um cao varia entre 15 — 25 mm/min. “Valores de TLS 1 inferiores a 10 mm/min s&o

adotados para confirmacéo da enfermidade. Contudo, valores de TLS 1 entre 10 e 15
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mm/min podem indicar CCS subclinica” (SANTOS, 2018, p. 28). A auséncia ou
reducdo de secrecdo lacrimal pode resultar num processo Unico da doenca ou a
combinacéo de condi¢cbes afetando a orbita e glandulas nictantes.

As causas especificas de deficiéncia de mucina sdo doencas infecciosas ou
imunomediadas, resultando em destruicdo de células caliciformes conjuntivais. Tanto a
deficiéncia de lipideos como a da mucina podem manter o componente aquoso da
lagrima dentro da normalidade, sem alteracdo do TLS. (HUMEL, 2017, P.18)

A deficiéncia de mucina pode ser identificada ao teste de ruptura do filme
lacrimal (TRFL), mediante o qual se avalia a estabilidade do FL sobre a superficie
ocular. Instila-se uma gota de fluoresceina no olho mantendo-se as péalpebras abertas

manualmente.
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Registra-se o tempo a partir do Ultimo piscar, até o aparecimento do primeiro spot

enegrecido, que surge como uma area escura no filme corado pela fluoresceina

(MOORE et al., 1987). Considera-se que caes normais apresentam valores acima
de 20 segundos para o TRFL, sendo que um tempo inferior a 15 segundos pode
representar baixa qualidade do FL (HERRERA, 2008). Valores inferiores a 20

segundos podem ser sugestivos de CCS, quando associados a sinais clinicos da

doencga (BARABINO et al., 2004). A deficiéncia de mucina pode levar a ruptura do

FL em tempos inferiores a 5 segundos (PEIXOTO, 2013, p. 22).

De acordo com Gelatt (2003), o diagnéstico também pode ser confirmados por
resultados de biépsia conjuntival e quantificacdo das células calciformes conjuntivas.
Para Souto (2015), existe a necessidade de um diagnéstico definitivo da CCS, pois
outros fatores exarcebadores, tais como entropio, lagoftalmia, blefarite e alguma

doenca sistémica podem estar presentes e devem ser considerados.

2.3.4 Tratamento

O tratamento da CCS pode ser realizado de duas maneiras distintas:
medicamentoso e cirdrgico. A terapia medicamentosa deve ser a primeira escolha no
tratamento de doencga de superficie corneana, segundo Gelatt (2003) e deve ser
ajustada para cada individuo. Com a medicagéo realizada de forma consistente, a
maioria dos pacientes pode ser manejada clinicamente. Inclui principalmente,
lacrimogénicos, lacrimomiméticos, mucoliticos e antibacterianos topicos.

O tratamento para CCS inclui uso de anti-inflamatérios, antibiéticos, substitutos



artificiais da lagrima e estimulantes da producdo natural de lagrima (Ciclosporina A,
Tacrolimus, Sirolimus). Apesar de todas essas terapias serem benéficas, a
estimulacdo da producéo lacrimal com uso de imunomoduladores tem se mostrado a
alternativa mais eficaz na melhora dos sinais clinicos e prevencédo da perda da visdo
(MARCONATO, 2016; PEIXOTO, 2013; SOUTO, 2015)

De acordo com Gelatt (2003) e Souto (2013), o tratamento clinico da CCS é
baseado na estimulacdo da producéo lacrimal, reposicdo da lagrima, controle das
infeccbes bacterianas secundarias, remocdo do excesso de muco, utilizacdo de
inibidores da colagenase em casos de ulceragéo corneana e reducao da inflamacéo. A
partir das evidéncias da etiologia autoimune da CCS, preconiza-se a utilizagdo da
Ciclosporina A topica como tratamento de eleicdo para estimular a producéo lacrimal.
Em casos nao responsivos ao tratamento medicamentoso pode ser realizado o
tratamento cirdrgico, com a transposicado do ducto parotideo da cavidade oral ao saco
conjuntival inferior. (SOUTO, 2015).

Os procedimentos cirargicos indicados para o tratamento de casos de CCS
que ndo apresentam melhoras ou ndo respondem de maneira satisfatoria ao
tratamento medicamentoso sdo a transposicéo do ducto parotideo, fornecendo
saliva no intuito de substituir a lagrima; a tarsorrafia parcial permanente, a qual
reduz a exposicdo e melhora o piscar; e a oclusédo dos pontos lacrimais,
objetivando a conservacdo da lagrima, bloqueando seus pontos de drenagem
(SOUTO, 2015, p.29).

Nos casos em que a perda da producéo lacrimal € completa e absoluta, ou o
proprietario do animal ndo pode realizar o tratamento medicamentoso por deficiéncia
de mao-de-obra e tempo de cuidado, ou ainda os sinais clinicos ndo sdo controlados
com farmacos, entdo se deve considerar o tratamento cirurgico (GELATT, 2003).

A CCS afeta diretamente a qualidade de vida do paciente, seja ele humano ou
animal, pois leva a uma situagcdo de incomodo e irritabilidade constantes.
Particularmente em animais, esse quadro é mais severo, pois 0s sinais sdo percebidos
pelos proprietarios em estagios muito avancados da doenca, e ainda, a medicacéao e

lubrificacdo ficam na dependéncia total e completa do proprietério.

3. PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS
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Foi realizada uma revisao bibliografica a partir da busca criteriosa de artigos
cientificos com o tema relacionado ao tema da pesquisa e que contivessem textos
completos e gratuidade de acesso. As bases de dados eletrbnicas analisadas foram:
Scientific Electronic Library Online (Scielo), e Coordenagcdo de Aperfeicoamento de
Pessoal de Nivel Superior (CAPES) e Google Académico. Os descritores utilizados
para a pesquisa foram: Ceratoconjuntivite seca em cées; Ceratoconjuntivite em caes;

Patologias do sistema ocular em cées; Sindrome do olho seco em cées.

3.1 Tipo de pesquisa

Realizou-se uma pesquisa descritiva, qualitativa e basica a partir da
andlise de textos produzidos no Brasil sobre a problemética: Qual o estado da arte
sobre a Ceratoconjuntivite seca em cées no Brasil? De acordo com Gil (2008, p.50), a
pesquisa bibliografica “é¢ desenvolvida a partir de material ja elaborado, constituido de
livros e artigos cientificos”.

Considerou-se como critério de inclusdo: artigos relevantes a tematica, e como
critérios de exclusdo: artigos duplicados, ndo gratuitos. ApOs a pesquisa nas bases de
dados e a realizacdo de uma leitura preliminar e classificatéria, foram selecionados os

artigos de acordo com os objetivos deste estudo.

3.2 Categorias de pesquisa

A categorizacdo faz parte das ac6es humanas, aprendemos, desde cedo, a
classificar e ordenar atraves de exercicios e acgdes, sdo as escolhas que fazemos.
Para Bardin (2006), a maioria dos procedimentos de analise organiza-se em redor de
um processo de categorizagdo. A categorizacdo € operacdo de classificacdo de
elementos constitutivos de um conjunto, por diferenciagdo e, seguidamente, por
reagrupamento segundo os critérios previamente escolhidos.

De acordo com Bardin (2006, p. 56), a analise documental é “uma
operacdo ou um conjunto de operagbes visando representar o conteado de um
documento sob a forma diferente do original, a fim de facilitar num estado ulterior, a

sua consulta e referenciacdo”. Segundo o mesmo autor, a analise documental faz-se
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principalmente por classificacdo-indexagdo e por intermédio de procedimentos de
transformacgao, tendo como objetivo, analisar e representar de forma condensada as
informacBes provenientes dos elementos pesquisados, que permitem elaborar um
documento secundario com o maximo de informacdes pertinentes sobre a tematica em
foco.

Para a realizacdo das analises alguns passos devem ser seguidos, assim, na
pré-andlise, foi realizada uma leitura geral do material e a organizacdo dessas
respostas, em pré-categorias. A fase seguinte foi de exploracdo do material, que
consistiu em enumerar, separar, agrupar de acordo com os itens mais frequentes.

Apés a leitura dos artigos selecionados, foram encontrados categorias que
nortearam 0 processo de sistematizacdo, interpretacdo e analise dos dados. As
categorias encontradas e selecionadas foram as seguintes: etiologia, sinais clinicos,

prevaléncia, métodos diagnasticos, tipos de tratamento.

3.2.1 Procedimentos de coleta de dados

O levantamento do referencial bibliografico foi realizado primeiramente atraves
do acesso online na base de periédicos da Scielo, CAPES e Google Académico com
filtros para as cole¢bes do Brasil, no idioma portugués, dentro de um intervalo de dez
anos, ou seja, entre os anos de 2009-2018, podendo ser trabalhos de revisdo ou
estudos transversais.

Entre os artigos, foram identificados 64 resultados na Scielo, 16 estudos nos
periddicos CAPES e no Google Académico obteve-se 442 resultados. Apds andlise de
todos os titulos e resumos foram excluidos 450 trabalhos, por ndo se enquadrarem
nos critérios de inclusdo e disponibilidade gratuita. Destes, 27 foram excluidos por
estarem duplicados, 28 estudos foram analisados pelo texto completo, dos quais 20
foram excluidos por ndo se enquadrarem nos critérios de inclusdo. Seis estudos foram
excluidos por néo se relacionarem a teméatica estudada, resultando entdo uma amostra
de 11 artigos, que foram, entdo analisados (Quadro 1).

Monografias selecionadas nas bases acima mencionadas e com 0S mesmos
critérios, foram selecionadas 5 disponiveis por possuirem pelo menos um capitulo
relacionado ao tema em estudo. Também utilizou-se manuais e livros clinicos de

Veterinaria, estes, por sua forma e aplicabilidade, sem necessidade de recorte
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temporal, ou seja, a data de publicagdo nao interfere nos resultados. Estes estudos
foram utilizados para compor o referencial teorico.

Para os artigos selecionados, elaborou-se como instrumento de coleta de dados
um fichamento, contendo o0s seguintes dados: Nome do autor, titulo, ano de
publicacao, revista, objetivos, metodologia, principais resultados, ou seja, realizou-se

aqui a pré-analise. Os artigos relacionados a tematica estudada séo apresentados no

Quadrol.

N | Nome do| Titulo Ano | Revista | Objetivos Delineamento Principais resultados
autor d
aobra e variaveis
Adriana Diferentes 2015 | ENCICL | o objetivo do | Relato de dois Com base nos
] casos resultados
01 | Torrecilhas | respostas OPEDIA | presente com cédes, um obtidos, pode-se admitir que
ao trabalho macho a
Jorge, tratamento BIOSFE | foi discorrer sobre| e uma  fémea, | resposta individual de
cada
Cristiane clinico na RA, ceratoconjuntivite | tratados com | organismo é fundamental para|
o}
dos Santos ceratoconjunti Centro seca nessa Ciclosporina A, e| sucesso do tratamento clinico
espécie e
Honsho, vite seca em Cientific | e, nao terapéuticas para o retorno da produgdo
obstante da
Lucas de | cdes o] relatar a | medicamentosas porcdo aquosa do filme
Freitas Conhecer | importéancia do | diferentes com | lacrimal.
Pereira, - Goiania, | tratamento avaliagdo sobre
a
Luis v.11n.21;| conservativo na | cura.
Gustavo p.2 manutengéo
visual
Gosuen dos animais e
Gongalves demonstrar, por
Dias, meio de relatos
de
Fernanda dois casos
Gosuen clinicos, a distinta
Gongalves resposta
Dias. individual de cada
paciente,
perante
modalidades
terapéuticas
semelhantes.
02 | D.A. Comparagdo | 2014 | Arq. O objetivo deste| Foram utilizados 15 Os resultados
demonstraram
Mottal , L. | entre  dois Bras. trabalho foi | coelhos  machos,| que houve um aumento
na
Yamasaki ,| protocolos de Med. Vet.| comparar a | induzidos a | producdo lacrimal quando
O.C. tratamento de| Zootec., eficacia de desenvolver CCS | utilizada a formulagéao
duas e
Sanches, ceratoconjunti v.66, n.1,| formulacdes posteriormente oftadlmica, uma resolucéo
R. dez mais
Giuffrida, vite seca p.47-54. | topicas, uma | coelhos foram | rapida das Ulceras de
cornea e
E.R. experimental composta por | induzidos para gma diminuicdo no ndmero
a e
Candido, mente substitutos da| CCS conforme células desvitalizadas
o] quando
C.S.G. induzida em lagrima protocolo ja descrito| utilizado o 6leo de semente
de
Pereira, J.E.| coelhos adicionada de| e cinco foram | linhaca, além de aumento
no
Goes, substancia alocados no ndamero de células
grupo caliciformes
T.LA. lacrimoestimulant | controle, sem| em ambos 0S Qrupos
de
Rocha, D. ee inducdo da CCS | tratamento da CCS induzida
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anticolagenase, e em
A.  Silva, e outra tratados com | coelhos. Desta maneira,
composta a
M.C.A. por oleo de | placebo. associacdo desses  dois
Silva, K.M. linhaca, no protocolos pode ser, no
futuro,
Basso , tratamento da uma alternativa interessante
S.F. CCs e
Andrade induzida barata no tratamento da CCS.
experimentalment
e em coelhos.
03 | Arianne Ceratoconjunt| 2010 | PUBVET | Reviséo da | N&o especificado As diversas causas de
CCS
Pontes ivite seca em Londrina, | literature. podem influenciar na demora
do
Oria, caes V. 4, N. diagnostico, porém o teste
de
Miucha de 30, Ed. Schirmer é ferramenta basica
e
Almeida 135, Art. fundamental para tal,
entretanto
Furtado, 914. cabe ressaltar a importancia
do
Edilson desenvolvimento e utilizagdo
de
Santos outras modalidades de
testes
Souza diagnodsticos notadamente
0s
Junior, que avaliam a questdo
Melissa qualitativa do filme lacrimal
HanzenPin como o teste de quebra do
filme
na lacrimal e a utilizagdo
dos
corante vitais rosa bengala
ou
lissaminaverde.
04 | Coutinho, Ocorréncia de| 2016 | XIV Objetivou-se Foram utilizados Pode-se concluir que a CCS
100 é
L. O.; Melo, | ceratoconjunti Congress | realizar 0 | cées de sexo, uma afecgdo comum na
raga, regidao
J. C.; | vite seca em o Paulista| levantamento idade e pesos| norte fluminense e que deve
dos ser
Almeida, A. | cées na de casos de CCS aleatérios. Todos considerada como
regiao em 0s diagnostico
J,; norte Clinicos cdes na animais foram | diferencial para as
regidao demais
Guberman, | fluminense, Veterinari | Norte Fluminense,| submetidos ao | afeccBes oftdimicas. Além
uU.C. estado do Rio 0s de | RJ, avaliando exame clinico. Foi| disso, o TLS-1 deve
a ser
de Janeiro Pequenos| predisposicéo realizado o realizado na rotina clinica a
das exame fim
Animais | racas, sexo e | oftdlmico de se evitar o
CONPAV | idade dos | completo, subdiagnostico dessa
EPA animai | incluindo doencga.
s acometidos. test
e
lacrimal
d
e Schirmer,
tonometria
d
e aplanacéo,
teste de
fluoresceina
e fundoscopia
indireta.
05| GT. Transplante 2011 | Arqg. Teve por objetivos| A cirurgia  foi | A aplicacdo da técnica
Angélico, de
3. quT. de glandulas Bras. relatar o efeito do realizada em 16 ‘é’GSM em cdes portadores
. e
Ranzani, salivares Med. Vet.| TGSM em olhos de cées da CCS ¢ viavel, simples, de
CV.S. caes raga facil
Brandéo, menores no Zootec., portadores de | Cocker Spaniel, gxecugéo e consiste em
SA. oa
tratamento da v.63, n.5, | CCS, estudar| portadores de opgdo no tratamento
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Schellini, CCS, dessa
CR. ceratoconjunti p.1087- clinicamente os | diagnosticados no | doenca. A avaliagéo dos
Padovani, . ) . animais
M.G. vite seca em 1092. efeitos da servico de | em longo prazo deve
secregao ser
Seren caes dessas oftalmologia estimulada.
o, glandulas
D.N. como alternativa| veterinaria. Foram
Cremonini de lubrificagéo | selecionados
ocular e avaliar somente cées
se com
0 TGSM pode olhos com
ser intenso
um meio | sofrimento da
terapéutico efetivo| superficie ocular
€,
para o principalmente,
tratamento
da CCS em cées. | casos ndo
responsivos a
terapia
clinica.

06 | Arianne Microbiota 2013 | Cienc. Objetivou-se Foram obtidas| O crescimento bacteriano
Pontes conjuntival anim. analisar a | amostras oculares| proveniente de saco
Oria, em bras microbiota de conjuntival
Meliss cée G oiér’ﬂa conjuntival ambos os olhos de | de cées clinicamente sadios
a s e 30 caes | foi evidente, sendo que as
Hanze clinicamente » V.14, m cées sadios e | clinicamente bactérias Gram positivas
n Sadios e n4, p.| com saudaveis e 28 | apresentaram maior
Pinna, cdes com 495- ceratoconjuntivit | cdes  portadores | ocorréncia  dentre  os
Miucha ceratoconjun e seca, d | isolados.

Almeida ti atendidos no e Em relagao as|
vite seca Servigo de ceratoconjuntivite | Pactérias,
seca (CCS)de
Furtado, 500, Oftalmologia do| diversas ragas e | Staphylococcusintermedius
de
Ana Carla out./dez. | Hospital de | ambos os E Difiterdides foram as
Sexos,
Pinheiro, 2013 Medicina oriundos dos identificadas com  maior
Deusdete Veterinaria casos frequéncia  nos animais
atendidos no UFBA.
Conceicdo da Universidade| As avaliages e | saudaveis, enquanto que
Gomes Federal da Bahia | amostras foram | Streptococcus B-hemolitico
e
Junior, Joao realizadas durante | Escherichia coli foram
o} as
Moreira periodo de 18 identificadas nos animais
meses. com
Costa Neto CCS.
07 | ASTRAUS | Ceratoconjunt| 2013 | Revista O objetivo deste| Atualmente as | A ceratoconjuntivite seca é
uma
KAS, ivite seca em Cientifica | trabalho é doengas do afeccgéo oftalmica
revisar sistema caracterizada
Jefferson caes — Eletronic | sobre a | lacrimal e | pela diminuicdo da
revisao porcéo
Pereira. de literatura a de | ceratoconjuntivite | nasolacrimal sdo | aquosa da lagrima de
etiologia
CAMARG Medicina | seca por estar comuns, e a exata desconhecida. Os
entre CCs sinais
0S, Aline Veterinari | as doencgas esta entre as clinicos variam dependendo
mais doengas do
Sousa a. Ano Xl | diagnosticadas mais tempo decorrido do
na frequentemente surgimento
NUmero oftalmologia diagnosticadas na | da afeccdo e da extensdo
do
20 — | veterinaria. oftalmologia ressecamento corneano. O
Janeiro veterinaria tratamento pode ser
de 2013 - medicamentoso ou
cirargico,
Peri6dico sendo o medicamentoso
mais
Semestral utilizado,
08 | A. G. B.| Morfologia 2013 | ARS Teve como | Neste trabalho O sistema ocular dos
foram animais )
Leite 1 ; D.| do sistema Veterinari | objetivo realizar| abordadas as | domésticos. E composto
por
Oliveira 1 ; | ocular  dos a, uma revisdo estruturas gue | componentes anatdmicos
de que
S. M. | animais Jaboticab | literatura sobre compdem o contribuem para a
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a sistema funcéo
Baraldi- dom...sticos al, SP,| morfologia das| ocular dos visual.
animais
Artoni v.29, n.1,| estruturas  que | domésticos, sendo
042-051. | compbem o | eles os caninos,
sistema visual felinos, equinos,
dos
animais bovinos, caprinos,
domésticos ovinos e
suinos,
descrevendo
anatdémica e
histologicamente
as
trés tanicas que
compdem o
globo
ocular e seus
anexos.
09 | Paula D. | Caracterizagcd | 2017 | Pesq. Teve como | Foram realizados A andlise
Galera o clinica e Vet. objetivo 101 anatomopatolégica
, histopatologi Bras. caracterizar procedimentos confirmou as suspeitas de
Roséli c 37(10):1 a | de remocéo do acometimento por
a S neoplasias
L.S. Aradjo, | a de bulbos 125- alteracbes bulbo ocular, 93 intraoculares
clinicas observada
S
Fabiano J.F| oculares de 1132, e histopatoldgicas| enucleagfes (92%) | clinicamente, assim como
e 0s
de cées e gatos outubro de bulbos 8 exenteracdes casos de glaucomas
oculares
Sant'Ana e 2017 enucleados e | (8%).Os diagnosticados em primario
Marcio B. exenterados de | procedimentos e
secundario, confirmando a
Castro cdes e gatos| foram realizados em| importancia dos  exames
provenientes do | 80 cées, (79% dos | histopatolégicos na rotina
Servico de | casos) e em 21 oftalmoldgica.
gatos
Oftalmologia Vet.| (21% dos casos).
FAV-UnB, entre
2005 e 2015.
10 | J.N. Eficacia dos| 2018 | Arg. O presente Foram  utilizados | No que tange aos
estudo aspectos
Voitena, O.| colirios Bras. objetiva avaliar os| colirios de tacrolimo| inflamagéo, produgéo lacrimal
e
Cunha, F.B.| ciclosporina e Med. Vet. | efeitos do colirio| 0,02% (TcL) e | evolugdo das
manifestacées
Fukushima, | tacrolimo no Zootec., de tacrolimo | ciclosporina  0,1% gl_ifnicas, verificou-se
iferenca
G.F. tratamento de| v.70, n.3,| 0,02% e de| (CsA) em 14 clinica e estatistica em
caes relagédo a
Carvalhol, | ceratoconjunti p.699- ciclosporina 0,1%| com CCS. Os | eficiéncia do colirio TcL 0,02%
L.C.S. vite seca em 703 na producé@o| animais foram qulrglr_ldo comparado ao
colirio
Ramos, caes lacrimal de distribuidos em CsA 0,1%, sendo o
cées dois tacrolimo
V.C. com CCS, grupos e superior a ciclosporina.
durante avaliados
Henriques, 90 dias. antes do inicio
do
D.M.B. tratamento (TO) e
aos
Costa 15 (T1), 30 (T2), 45
(T3), 60 (T4), 75
(T5) e 90 (T6) dias
apés o inicio dog
tratamento.
11 | Biondi F, | Ceratoconjunt| 2010 | Medvep - | Reviséo da | Metodologiandoesp | A busca de uma opg¢éo
e que
Wouk ivite Seca - Revista literatura cificada. minimize a frequente
utilizacéo
AFPF, Revisdo de Cientifica de medicacdo topica deve
ser
Dornbush Literatura de continuamente realizada, e
PT. Medicina nesse sentido a utilizagdo
de
Veterinari implantes oculares tem

se

31



a - mostrado promissora.

Pequenos Padronizar a concentragdo
do

Animais produto, local e forma
do

e implante  para  minimizar

Animais reacdes inflamatérias e

de maximizar a liberacdo
do

Estimaca farmaco por longos periodos
em

0 2010; uma concentragao efetiva.

Quadro 1 — Fichamento dos artigos. Fonte: O autor
3.2.2 Procedimentos de analise de dados

Para se efetuar a analise dados, foi realizada leitura analitica de todos os
artigos selecionados, na integra, com exaustiva concentracdo para que nao se
perdesse aspectos importantes. A exploracdo do material € a segunda etapa da
analise tematica proposta por Bardin (2006), quando entédo, comeca-se a encontrar as
categorias, determinadas pelos temas que mais apareceram. Os temas Ss&o
sobrepostos e destacados nos artigos e comecam a ser grifados para que, em
seguida, sejam separados para se realizar a terceira etapa que é a analise dos dados.

Esta etapa estard no capitulo a seguir em andlise e discusséo dos resultados.

4. ANALISE E DISCUSSOES DOS RESULTADOS

4.1 Anélise dos resultados

Analisando os artigos selecionados, dos 11 citados, um foi excluido desta
analise por se tratar da morfologia do sistema ocular, sem fazer referéncia ao objeto
deste estudo. Restaram 10 artigos que foram categorizados de acordo com o tipo de
pesquisa que continham. Destes, 3 sao revisdes de literatura sobre a CCS; dois
estudos laboratoriais, sendo um sobre a microbiota e outro histologico; um estudo
epidemioldgico e quatro estudos relacionados ao tratamento da CCS, destes, trés

pesquisas com terapia medicamentosa e um com terapia cirargica.

4.1.1 Tipos de Tratamento

Para o tratamento da sindrome do olho seco, podem ser utilizados métodos
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medicamentosos e cirdrgicos. O tratamento medicamentoso € instituido inicialmente, e
tem como metas a reposicdo e estimulacdo da producdo da lagrima, remover o
excesso de muco, controlar infec¢des bacterianas secundarias e manter a integridade
da superficie ocular. Quando a resposta ndo € positiva, existe a opcdo de

procedimentos cirargicos.

4.1.1.1 Tratamento medicamentoso

O trabalho de Jorge et al (2015) faz o relato de dois casos de atendimento no
hospital veterinario da Universidade de Franca (UNIFRAN/SP), sendo um cdo macho,
sem raca definida, 6 anos, apresentando secrecdo mucopurulenta e sensibilidade no
olho direito, ha aproximadamente um més e uma cadela, sem raca definida, 15 kg,
cinco anos de idade, com queixa de intensa secrecdo ocular purulenta bilateral e
fotofobia, ha cinco meses.

No cédo macho o TLS-1 foi previamente realizado com tiras comerciais estéreis
inserindo-as no terco médio da palpebra inferior, durante 1 minuto, tendo como
resultado, 2 mm/min no olho direito e 19 mm/min no esquerdo. O exame oftalmolégico
foi realizado, observando-se secrecdo ocular purulenta unilateral (direita),
blefaroespasmo, hiperemia e congestdo conjuntival, vascularizacdo, edema e
pigmentacdo da cérnea. O teste de fluoresceina descartou a presenca de Ulcera
corneal.

No exame oftalmolégico da fémea, observou TLS-1 no olho direito e esquerdo
de 2 e Omm/min, respectivamente e teste de fluoresceina negativo, além da presenca
de secrecdo mucoide intensa, blefaroespasmo, prurido, blefarite, vascularizacao,
edema, metaplasia e pigmentacgéo corneal em ambos os olhos.

O tratamento prescrito inicialmente para ambos os olhos, foi 0 mesmo para os
dois casos, sendo mantido por 90 dias consecutivos e com avaliacdes rotineiras.
Prescreveu-se pomada ocular de Ciclosporina A na concentracéo de 0,5% a cada oito
horas, durante 15 dias e posteriormente a cada 12horas; Acido Poliacrilico 0,3%, a
cada oito horas e Acetato de Prednisolona 0,12%, a cada 6 horas, além de colar
protetor. (JORGE et al, 2015)

Os resultados apontaram uma melhora significativa dos sinais oculares, com
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reducdo da pigmentacgéo, vascularizacdo e edema corneal no macho. O tratamento foi
mantido e retornos peridédicos a cada 30 dias foram instituidos parapreservacdao do
caso.

No caso da fémea, ndo houve aumento significativo no valor do TLS-1, assim
Ciclosporina A foi novamente prescrita em concentracdo maior (2%). Decorridos 90
dias, o TLS-1 ndo aumentou; desta maneira, prescreveu-se pomada ocular de
Tacrolimus0,02%, a cada 8 horas. Realizados retornos constantes, ap0s seis meses
de tratamento houve piora significativa dos sinais clinicos e o TLS-1 foi 0 mm/min em
ambos os olhos, mesmo com o tutor realizando os tratamentos conforme prescricdes,
sem a interrupcéo destes. (JORGE et al, 2015)

Com base nos resultados obtidos, pode-se admitir que a resposta individual de
cada organismo €é fundamental para o sucesso do tratamento clinico e para o retorno
da producédo da porcao aquosa do filme lacrimal.

O segundo estudo com terapia medicamentosa da autoria de Motta et al (2014),
trata da comparacdo entre dois protocolos de tratamento de CCS experimentalmente
induzida em coelhos, utilizando no primeiro protocolo uma formulacdo oftalmica tépica
composta por alcool polivinilico 1,4%, adicionado com acetilcisteina 10% e pilocarpina
1% (AAP), e outro protocolo com o uso do 6leo de semente de linhacga (OL) tépico em
forma de colirio, durante 12 semanas. (MOTTA et al, 2014).

Foram utilizados 15 coelhos machos, adultos, da raca Nova Zelandia, que foram
induzidos por uma semana a desenvolverem CCS. Em seguida, os animais foram
tratados durante 12 semanas alocados aleatoriamente em trés grupos: grupo C
(controle), grupo AAP (formulacéo oftalmica) e grupo L (OL topica). Os animais foram
avaliados semanalmente pelo teste lacrimal de Schirmer, teste de fluoresceina e teste
de Rosa Bengala; uma vez por més, pelo exame de citologia esfoliativa ocular; ao final
do experimento, pela analise histopatologica da cdérnea e conjuntiva notou-se que
houve uma melhora significativa dos sinais de hiperemia conjuntival, secrecéao ocular,
opacidade e vascularizacéo corneal do M1 até o M12 nos grupos AAP e L. (MOTTA et
al, 2014).

Os resultados demonstraram que houve um aumento maior na producao
lacrimal quando utilizada a formulacdo oftalmica, e uma resolugdo mais rapida das

Ulceras de cérnea, bem como diminuigdo no numero de células desvitalizadas quando
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utilizado o o6leo de semente de linhaca, além de aumento no nimero de células
caliciformes em ambos os grupos de tratamento. Os autores sugerem que a
associacao desses dois protocolos pode ser no futuro uma alternativa no tratamento
da CCS.

O terceiro estudo que usou tratamento medicamentoso, foi realizado por
Voitena et al (2018), e buscou comprovar a eficacia dos colirios ciclosporina e
tacrolimo no tratamento de ceratoconjuntivite seca em cées.

A pesquisa foi realizada com a participacdo de 14 cades de diferentes racas,
pesos e idades, com diagndstico de CCS, caracterizado por baixa producao lacrimal,
confirmado pelo teste lacrimal de Schirmer menor que 10mm/minuto. Foi considerado
como unidade amostral cada olho afetado, totalizando 15 olhos com diagnéstico de
CCs.

Os cdes foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos experimentais: grupo
TcL, que recebeu colirio tacrolimo 0,02% a cada 12 horas, e grupo CsA, que recebeu
colirio ciclosporina A 0,1% a cada 12 horas. Além dos farmacos em teste, todos os
animais foram medicados com colirio dextrana 70-hipromelose, a cada quatro horas, e
com colirio tobramicina 0,3%, a cada seis horas, durante todo o periodo experimental.
(VOITENA et al, 2018).

No acompanhamento do tratamento, com o teste de Schirmer, observou-se
aumento significativo da producéo lacrimal em ambos os grupos (68,83 e 56,82% para
TcL e CsA, respectivamente). Na comparacao entre tempos em cada grupo, houve
aumento significativo da producéo lacrimal a partir dos 15 dias de tratamento do grupo
TcL e a partir dos 45 dias no grupo CsA. (VOITENA et al, 2018).

Quanto aos aspectos de inflamacdo, producdo lacrimal e evolucdo das
manifestagdes clinicas, verificou-se diferenca clinica e estatistica em relagdo a
eficiéncia do colirio TcL 0,02% quando comparado ao colirio CsA 0,1%, concluindo- se

gue o colirio tacrolimo é superior a ciclosporina no tratamento da CCS em caes.

4.1.1.2 Tratamento cirargico

Este trabalho aborda o tratamento cirtrgico da CCS através do transplante de

glandulas salivares menores (TGSM) em cdes (ANGELICO et al, 2011). Apesar da
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referéncia em diversos artigos sobre outros tipos de procedimentos cirlrgicos,
somente este foi encontrado relatando a experiéncia com esta técnica.

Neste sentido, o presente estudo teve por objetivos relatar o efeito do TGSM em
cdes portadores de CCS, estudar clinicamente os efeitos da secrecdo dessas
glandulas como alternativa de lubrificacdo ocular e avaliar se 0 TGSM pode ser um
meio terapéutico efetivo para o tratamento da CCS em caes.

A cirurgia foi realizada em 16 olhos de caes da raga Cocker Spaniel, portadores
de CCS, diagnosticados no servico de oftalmologia veterinaria do Hospital Veterinario
Escola. Para tal, foram selecionados somente caes com olhos com intenso sofrimento
da superficie ocular e, principalmente, casos que ja haviam sido tratados sem resposta
adequada.

Todos os pacientes apresentavam valores de TLS menor que 9mm/min, com
caracteristicas clinicas de CCS, e estavam sendo tratados clinicamente, sem sucesso.
Com o procedimento cirurgico, o alivio dos sintomas da CCS foi observado logo na
segunda semana do pos-operatorio, demonstrado pela recuperacdo do brilho da
superficie ocular acompanhado de diminuicdo do quadro irritativo, da fotofobia e do
blefaroespasmo. Em relacdo a secrecdo ocular, 15 olhos apresentaram melhora, e um
olho se manteve constante, demonstrando o sucesso da técnica. (ANGELICO et al,
2011).

O resultado em relacdo a melhora do TLS, mostrou que nove olhos (56,3%)
mostraram aumento na producdo lacrimal, trés (18,7%) permaneceram constantes e
guatro (25%) apresentaram valores mais baixos que no inicio do tratamento. Quanto a
coloracéo de rosa bengala, em seis olhos (37,5%) ocorreu diminuicdo da impregnacao
do corante, em cinco (31,2%) permaneceu semelhante e em cinco (31,2%) houve
aumento. (ANGELICO et al, 2011).

Assim, conclui-se que a aplicacédo da técnica de TGSM em cées portadores de
CCS é viavel, simples, de facil execugcdo e consiste em boa op¢do no tratamento

dessa doenca, nos casos em que outras terapias ndo se mostram efetivas.

4.1.2 Estudo epidemioldgico

A pesquisa de Coutinho et al (2015), teve por objetivo realizar o levantamento
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dos casos de CCS em cées na regido Norte Fluminense, RJ, avaliando a
predisposicao das racas, sexo e idade dos animais acometidos.

Para este estudo, foram utilizados 100 caes de sexo, raga, idade e pesos
aleatorios. Inicialmente todos os animais foram submetidos ao exame clinico e em
seguida, exame oftalmico completo, incluindo teste lacrimal de Schirmer-1 (TLS-1),
tonometria de aplanacéo, teste de fluoresceina e fundoscopia indireta. Os pacientes
que apresentaram alterac6es nesses exames ou alguma afec¢do ocular, exceto CCS,
foram excluidos do grupo experimental.

Os resultados da pesquisa demonstraram que, em relacdo a avaliacdo da
producdo lacrimal e da lateralidade da afeccdo, 76% dos animais apresentaram
valores superiores a 15 mm/min. Os outros 24% apresentaram valores inferiores a 15
mm/min e foram diagnosticados com CCS, sendo que 11% apresentaram valores
entre 10 e 15 mm/min unilateral e 5% bilateral; em 4% os resultados foram inferiores a
10 mm/min bilateral e 4% unilateral. (COUTINHO et al, 2015)

Quanto a raca, dentre os animais diagnosticados com CCS, 17% foram da raca
Yorkshire Terrier, 17% Buldogue Francés, 17% Poodle, 8% Pinscher. As ragas: Terrier
Brasileiro, ShihTzu, Daschshund, American Staffordshire, Shinauzer, Buldogue Inglés,
tiveram um individuo de cada espécie. Além desses 17% dos cdes eram sem raca
definida. (COUTINHO et al, 2015)

Dos animais diagnosticados com CCS, 33% eram machos e 67% fémeas. Com
relacdo a idade dos animais com a afeccdo, 50% dos caes apresentaram idade
superior a sete anos, 37% entre um e sete anos e 13% até um ano de idade.
(COUTINHO et al, 2015)

O estudo conclui sobre a necessidade de se realizar o TLS-1 na rotina clinica a
fim de se evitar o subdiagnéstico da CCS. O diagnéstico desta afeccdo vem
aumentando, em virtude do maior conhecimento sobre a doenca. A falta de informacéao
sobre CCS, do perfil epidemiolégico e do seu padrdao de transmissao levam a

necessidade de ampliagdo do conhecimento, dando a importancia para este trabalho.

4.1.3 Estudos Laboratoriais

Esta importante pesquisa de Oria et al. (2013), teve por objetivo analisar a
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microbiota conjuntival em caes sadios e com CCS, atendidos no Servico de
Oftalmologia do Hospital de Medicina Veterinaria da Universidade Federal da Bahia,
haja visto que dados relativos a composi¢cdo da microbiota conjuntival em cdes com
essa afeccdo sao pouco explorados.

De acordo com o0s autores, a microbiota conjuntival normal é composta por
bactérias e fungos que desempenham importante papel na estimulacdo da resposta
imune local na secrecdo de substancias com propriedades antimicrobianas e no
mecanismo competitivo entre microrganismos. A microbiota residente age como
importante mecanismo de defesa associada a secrecdo continua da lagrima, a qual
contém fatores limitadores do crescimento microbiano. (ORIA et al, 2013)

Para o estudo, foram obtidas amostras oculares de ambos os olhos de 30 cées
clinicamente saudaveis e 28 caes portadores de CCS de diversas racas e de ambos
0sS sexos. Apos a coleta o material foi tratado de acordo com técnicas rotineiras de
laboratério, as amostras foram semeadas em Agar, incubadas a 37 °C por 24-48
horas. Realizou-se, também, a confeccao de esfregacos corados segundo a técnica de
Rosenfeld para identificagdo de leveduras.

Apés o crescimento, as colbnias foram identificadas tendo por base a presenca
ou ndo de hemdlise em Agar Sangue, caracteristicas morfologicas, tintoriais e
bioguimicas de acordo com respectivas frequéncias.

Os resultados mostraram que 0s microorganismos isolados apresentaram
crescimento bacteriano em 60% das amostras oculares dos cédes sadios e em 89,29%
dos cdes com CCS. Dos 30 animais sadios estudados, 46,66% apresentaram cultura
positiva bilateral, 26,67% cultura positiva unilateral e 26,67% cultura negativa. Dos 28
animais com CCS, observou-se que 82,14% apresentaram cultura positiva bilateral e
17,86% cultura positiva unilateral. (ORIA et al, 2013)

O crescimento bacteriano da amostra do saco conjuntival de cées sadios foi
evidente, sendo que as bactérias Gram positivas apresentaram maior ocorréncia
dentre os isolados. Em relagé@o as bactérias, Staphylococcus intermediuse Difiteréides
foram as identificadas com maior frequéncia nos animais saudaveis, enquanto que
Streptococcus B-hemolitico e Escherichia coli foram as identificadas com maior
frequéncia nos animais com CCS, respectivamente, Gram positivas e Gram negativas.

(ORIA et al., 2013). O estudo comprova que caes com CCS apresentam deficiéncia de
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filme lacrimal com consequente diminuicdo nas enzimas antibacterianas criam uma
situacado que favorece o crescimento de bactérias no saco conjuntival, contribuindo
para maior frequéncia de culturas positivas em relacéo a caes sadios.

O segundo estudo laboratorial de Galera et al (2017), se dispbe a realizar a
caracterizacao clinica e histopatoldgica de bulbos oculares de caes e gatos, removidos
cirurgicamente por indicacéo clinica, no periodo entre 2005-2015. A importancia de se
elencar aqui este estudo, esta no fato de que a avaliacdo clinica constatou que as
perfuracdes oculares foram a principal causa das enucleacfes realizadas em cées e
gatos atendidos pelo Servico de Oftalmologia Veterinaria do Hospital Veterinario (FAV-
unB).

Foram realizados 101 procedimentos de remoc¢édo do bulbo ocular, destes,
guarenta animais (31 cades, 9 gatos) foram clinicamente diagnosticados com esta
afeccdo, considerada comum na rotina oftdlmica. Estas perfuracdes foram
predominantemente associadas a complicacdes de quadros de CCS e lesbes
trauméticas proveniente de mordeduras. Caes da raca Poodle e braquicefalicos como
ShihTzu, Pug e Lhasa Apso, conhecidos como mais predispostos as alteracfes do
filme lacrimal, foram os mais acometidos por perfuracées oculares decorrentes de
complicacBes da CCS, tida como uma afecc¢ao inflamatoria progressiva da cérnea e da
conjuntiva causada por deficiéncia na producéo lacrimal. (GALERA et al, 2017).

Este trabalho resultou na constatacdo de que o glaucoma secundério, as
neoplasias e as perfuracdes oculares estdo entre as principais causas de enucleacéo
em céaes, e associadas a alteracdes primarias como a CCS e as uveites. Verificou-se
gue a perfuracdo ocular pode decorrer de afec¢des frequentes como a CCS, afeccéo
de facil diagndstico e tratamento, diferentemente das neoplasias oculares. (GALERA et
al, 2017).

Desta forma, constata-se que ha, ainda, grande necessidade de
aperfeicoamento na area da Oftalmologia Veterinaria, afim de se evitar condutas

extremas como a perda ocular seguida da remocao do bulbo ocular de cées e gatos.

4.1.4 Revisao da Literatura

Biondi, Wouk, Dornbush (2010) se propde uma revisao da literatura, de acordo
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com o titulo do trabalho. O artigo apresenta categorias como a etiologia da doenca,
descricdo de sinais clinicos, diagnoéstico e tratamento. No entanto, ndo ha mencéo
guanto aos objetivos, e também néo foi descrito a metodologia utilizada. Ao se olhar as
referéncias bibliograficas utilizadas na revisdo, ndo foi possivel estabelecer padréo de
pesquisa, contendo material tanto na lingua inglesa como no portugués e com datas
que vao desde 1991 até 2007.

O texto no entanto, é bem esclarecedor, dando boa fonte de consulta sobre a
CCS que nas palavras dos autores, trata-se de uma disfuncéo lacrimal caracterizada
pela deficiéncia de uma das trés fases da lagrima: lipidica, aguosa e mucosa. A CCS
resulta em ceratite e conjuntivite, dor ocular, doenca corneana progressiva, reducao da
visdo e poderesultar em perda do bulbo ocular, em ultima estancia. (BIONDI; WOUK;
DORNBUSH, 2010).

Em cdes, a CCS é comumente caracterizada como uma desordem
imunomediada, ocasionalmente associada com condi¢ées autoimunes sistémicas.
Outras causas de CCS incluem infeccdes sistémicas como a cinomose, trauma facial e
alacrima congénita. O diagnéstico de CCS é estabelecido com base nos sinais clinicos
tipicos, coloracdo ocular positiva com corantes vitais e resultado do teste lacrimal de
Schirmer reduzido. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010).

A maioria dos pacientes com olho seco responde satisfatoriamente ao
tratamento convencional com objetivo de favorecer o microambiente da superficie
ocular. Porém, existem pacientes que possuem sinais e sintomas persistentes. Neste
estudo, diz-se que o tratamento médico baseia-se na utilizacdo de colirios ou pomadas
imunomoduladoras, porém o custo elevado e o tempo de tratamento constituem um
obstaculo.

Entre os farmacos utilizados se destaca o uso da Ciclosporina (CsA) com bons
resultados. A aplicacao topica de Tacrolimus € uma alternativa promissora em relacéo a
CsA topica para o tratamento de CCS e pode ser benéfica em pacientes com resposta
terapéutica abaixo da esperada no tratamento com CsA tdpica. Farmacos colinérgicos
tém sido utilizados para estimular a secrecéao lacrimal. Um exemplo é a solucéo de
pilocarpina administrada topicamente e oralmente como um estimulante lacrimal.
Ainda, antibidticos e combina¢gdes de antibidticos com corticosteroides topicos sao

utilizadas para reduzir a infecgdo e a inflamacado sempre que apropriados. (BIONDI;
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WOUK; DORNBUSH, 2010).

Ainda em relacdo ao tratamentos, esses autores relatam que sédo trés as
principais opcdes cirargicas: cirurgias dos pontos lacrimais destinadas a impedir a
drenagem da pouca lagrima produzida, de modo a prolongar sua presenca sobre a
superficie ocular e manter a lubrificagdo; cirurgias da rima palpebral que reduzem a
area exposta da superficie ocular e consequentemente diminuem a evaporagcdo da
lagrima,; cirurgias de transplantes glandulares que substituem a lagrima pela secrecao
salivar através dos transplantes das glandulas salivares para o férnice conjuntival.
(BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010).

Como concluséo, deixam entrever a necessidade da busca continua por uma
opcdo que minimize a frequente utilizacdo de medicacdo topica, e nesse sentido a
utilizacao de implantes oculares tem se mostrado promissora.

O artigo seguinte, com o mesmo titulo do anterior “Ceratoconjuntivite seca em
cdes — revisdo de literatura” dos autores Astrauskas e Camargos (2013), segue 0s
mesmos padrdes metodoldgicos e organizado semelhante ao artigo antes analisado. A
diferenca esta no uso de material bibliogréfico, que neste caso, € bem mais atualizado
(até cinco anos anteriores), e consulta em poucas fontes.

A ceratoconjuntivite seca, xeroftalmia ou olho seco é uma enfermidade comum
em peguenos animais, principalmente em cées. Trata-se de uma oftalmopatia grave e
progressiva que pode se tornar crénica e comprometer a visdo. A etiologia exata da
CCS é desconhecida, mas acredita-se ser multifatorial. As causas primarias séo a
auséncia de atividade lacrimal, auséncia da glandula ou atrofia glandular. Também
pode ocorrer em razdo da quebra do filme lacrimal devido a sua composicdo anormal.
Estima-se que 80% da CCS em cades tem causa nhao iatrogénica, sendo de origem
auto-imune. A atrofia senil das glandulas também é uma importante causa idiopatica.
(ASTRAUSKAS; CAMARGOS, 2013)

O diagnéstico é baseado nos sinais clinicos e nos resultados obtidos dos
exames especificos, tais como: tempo de quebra do filme lacrimal, corantes da
superficie ocular (fluoresceina, rosa bengala, lissamina verde) e teste lacrimal de
Schirmer sendo que os sinais clinicos de CCS variam dependendo do tempo decorrido
desde o surgimento da afeccéao e da extensao do ressecamento corneano.

O tratamento normalmente é medicamentoso e inclui, principalmente
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lacrimogénicos, lacrimomiméticos, mucoliticos e antibacterianos tépicos. Preconiza- se
a utilizacdo da Ciclosporina A topica como tratamento de eleicdo para estimular a
producéo lacrimal. Nos casos néo responsivos ao tratamento medicamentoso pode ser
realizada transposicao do ducto parotideo da cavidade oral ao saco conjuntival inferior.
(ASTRAUSKAS; CAMARGOS, 2013).

Nas conclusdes, os autores alertam sobre a eficiéncia no tratamento, podendo
ter resultados deficientes devido ao custo e pouca disposi¢cdo do proprietario, pois o
animal pode necessitar da aplicacéo de colirios pelo resto da sua vida.

O terceiro e ultimo artigo de Oria et al (2013), sobre a CCS em Caes segue 0s
mesmos moldes dos artigos anteriores, suas referéncias de consulta sdo compostas
por publicacbes em inglés e portugués, entre 1998 a 2009. Este artigo aborda na
introducéo os aspectos fisioldgicos do sistema lacrimal e no desenvolvimento trata dos
diversos aspetos desta patologia.

A etiologia da CCS ainda é desconhecida, sendo que anomalias congénitas,
traumas, infeccBes locais ou sistémicas, inflamacédo crbénica da glandula lacrimal,
efeitos toxicos do uso de drogas, causas idiopéaticas e neurogénicas ou processos
auto-imunes com predilecdo das racas estdo entre as causas. A predisposicao racial é
a causa mais comum de CCS podendo ser maior em algumas racas como: Cocker
Spaniel, Sheep Dog e Husky Siberiano e nos caes da raca Cocker Spaniel, no entanto,
gualquer raca pode ser afetada sendo as fémeas as mais acometidas que machos,
devido a menor quantidade de tecido secretor lacrimal. (ORIA et al, 2013)

Os sinais clinicos comecam com blefarospasmo, acompanhado por enoftalmia
resultado da dor e desconforto causados pela deficiéncia do filme lacrimal.
Adicionalmente podem ser observados hiperemia conjuntival, neovascularizacdo e
pigmentacdo da cornea, que sdo mais frequentemente notados com a cronicidade da
doenca ocular. (ORIA et al, 2013).

O diagnostico é realizado através do exame clinico e confirma-se através do
teste da lagrima de Schirmer no qual é aferida a quantidade da producédo de lagrima
em um minuto e é essencial para o diagnostico diferencial de outras afeccOes
oculares. Outros métodos de diagnéstico sdo: o tempo de ruptura do filme lacrimal
(break up time — BUT) e o teste de Rosa de Bengala e o corante lissamina verde

também sdo empregados para avaliar e diagnosticar doengas da superficie ocular,
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causadas principalmente pela deficiéncia da por¢cdo aquosa ou de mucina do filme
Lacrimal. (ORIA et al, 2013).

Quanto ao tratamento, pode ser ambulatorial ou cirdrgico. Reporta que o uso de
ciclosporina de 0,2 a 2% aumenta a producdo de lagrima em muitos cées, novas
drogas imunossupressoras como pimecrolimus e tacrolimus podem ser utilizadas no
tratamento de pacientes com CCS, que ndo respondem a CsA. A terapia com agentes
antimicrobianos € administrada para controlar a carga bacteriana que ocorre com a
inadequada limpeza da superficie ocular. Quando o tratamento cirargico faz-se
necessario o mais indicado é a transposi¢cao do ducto parotideo. (ORIA et al, 2013).

As conclusdes destes autores demonstram a preocupagdo com o0s testes
diagnosticos, dizem ser o teste de Schirmer ferramenta basica e fundamental mas
ressalta a importancia do desenvolvimento e utilizagdo de outras modalidades de
testes diagndsticos que avaliam a questao qualitativa do filme lacrimal como o teste de
guebra do filme lacrimal e a utilizacdo dos corante vitais rosa bengala ou lissamina

verde.

4.2 Discussao

As discussbes foram feitas em cima dos artigos analisados, buscou-se néo
utilizar outras fontes de dialogo para manter a fidelidade metodoldgica proposta. Caso
se nota a falta de alguns aspectos para discussao, se deve ao fato de néo ter sido
elencado nas referéncias pesquisadas.

Para facilitar estas discussdes, dividiu-se em categorias novamente, buscando

sempre respeitar as propostas dos autores.

4.2.1 Etiologia

A etiologia exata da CCS é desconhecida, acreditando-se tratar de uma
enfermidade multifatorial, ocasionada por condicbes primarias e secundarias. Nas
causas primarias, atrofia glandular e ma formacdes sédo as condi¢cdes mais comuns
encontradas em animais senis e animais jovens respectivamente. Na maioria dos

casos a CCS é secundaria, e ocorre principalmente por um distarbio de base
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relacionada a desordens imunoldgicas comuns a ac¢ado de agentes infeciosos. Porém, a
maioria dos casos se encontra na categoria idiopatica como, por exemplo, a atrofia
senil das glandulas. Desses casos, até 30% da doenca se deve a destruicdo
autoimune das glandulas lacrimais e da terceira palpebra. (BIONDI; WOUK;
DORNBUSH, 2010).

Além disso, a etiologia pode ser dividida de acordo com os seguintes tépicos
relacionados:

1 - Induzida por farmaco — fenazopiridina sulfadiazina, sulfametazol e

sulfassalazina que podem suscitar CCS em cées;

2 - Induzida por cirurgia - remog¢ao da glandula da membrana nictitante
prolapsada ou remocdo de ambas as glandulas da membrana nictante e lacrimal
principal, hipossecrecao temporaria em animais velhos submetidos a cirurgia, remocao
cirdrgica da glandula lacrimal da terceira palpebra;

3 - Auto-imune — mais de 30% dos casos a destruicdo auto-imune das glandulas
lacrimais e da membrana nictitante, de modo que essas glandulas evidenciam um
infiltrado de linfécitos. Doencas auto-imunes e degenerativas como a sindrome de
Sjogren e sindrome de disautonomia;

4 - Traumas orbitais e traumatismo do ducto nasolacrimal, das glandulas
lacrimais ou de inervacdes perto da base da orelha, trauma cirargico do suprimento
nervoso das glandulas lacrimais ou seus ductos;

5 - Doencas sistémicas - a toxoplasmose, a erliquiose e a cinomose canina
onde o virus da cinomose afeta diretamente as glandulas lacrimais e da membrana
nictitante;

6 - Outras causas como as congénitas (hipoplasia acinar), o uso de agentes
anestésicos e préanestesicos, radiagdo, deficiéncias nutricionais como hipovitaminose
A, intoxicacdes como astragalo, beladona e botulismo. (ORIA et al, 2010;
ASTRAUSKAS & CAMARGOS, 2013).

Vérios estudos sugerem que, a despeito da etiologia, a CCS é uma doencga
inflamatoria imuno-mediada da glandula lacrimal, que também acomete as glandulas

lacrimais acessorias e tarsais, a cornea, a conjuntiva e as interconexdes neuronais.

4.2.2 Epidemiologia
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A ocorréncia de CCS tem sido estudada buscando pesquisas que confirmem
como esté a prevaléncia desta patologia em cées, o que se sabe € que a incidéncia na
espécie canina é elevada, e a maioria dos casos possui etiologia desconhecida,
podendo ser resultante de inflamacdo imunomediada e destruicdo da glandula
lacrimal. (JORGE et al, 2015)

Coutinho et al (2016) realizou um estudo epidemioldgico buscando caracterizar a
ocorréncia de CCS, onde acompanhou casos clinicos oriundos do atendimento do
Hospital Veterinario da Universidade Federal Norte Fluminense (UENF) e de clinicas
veterinarias localizadas em Goitacazes. Para a amostra foram utilizados 100 cées de
sexo, raca, idade e pesos aleatorios.

Com relacédo a avaliacdo da producéo lacrimal e da lateralidade da afeccédo os
resultados dos testes mostraram 24% apresentaram valores inferiores a 15 mm/min e
foram diagnosticados com CCS, sendo: 11% apresentaram valores entre 10 e 15
mm/min unilateral e 5% bilateral; em 4% os resultados foram inferiores a 10 mm/min
bilateral e 4% unilateral. (COUTINHO, 2016). Este dado contraria estudos anteriores
com incidéncia de aproximadamente 1% (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010;
ASTRAUSKAS & CAMARGOS, 2013).

Quanto a raca, sexo e idade dos animais diagnosticados com CCS, 17% foram
da raca Yorkshire Terrier, 17% Buldogue Francés, 17% Poodle, 8% Pinscher, 4%
Terrier Brasileiro, 4% ShihTzu, 4% Daschshund, 4% American Staffordshire, 4%
Shinauzer, 4% Buldogue Inglés, além disso, 17% dos cédes eram sem raca definida.
(COUTINHO, 2016). Oria (2010) e Biondi; Wouk; Dornbush, (2010) dizem que a
predisposicao racial € a causa mais comum de CCS, sendo as mais afetadas Cocker
Spaniel, Sheep Dog e Husky Siberiano, Americano, Buldogue Inglés, Schnauzers
miniatura, Pugs,Yorkshire Terriers, Pequinés, West Highland White Terriers, English
Springer Spaniel, mas qualquer raca pode ser afetada sendo que aqueles com raca
nao definida também apresentam a afecc¢ao.

Perfuracdes oculares decorrentes de complicagbes da CCS acometeram 0s
caes da raca Poodle e braquicefalicos como ShihTzu, Pug e Lhasa Apso, incriminados
como predispostos as alteracdes do filme lacrimal. (GALERA et al, 2017)

No estudo de Coutinho et al (2016), dos animais avaliados com CCS 63% eram
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fémeas e 33% machos. Ainda relacionado ao sexo, Biondi; Wouk; Dornbush, (2010) e
Oria (2010) também mencionam a maior prevaléncia em fémeas, devido a menor
guantidade de tecido secretor lacrimal. Nos casos clinicos de Jorge et al (2015) com
dois cées adultos de sexos diferentes, a resposta de melhora foi mais efetiva no cao
macho e com menor tempo da doenca.

Com relacéo a idade dos animais com a afeccdo, 50% dos cées apresentaram
idade superior a sete anos, 37% entre um e sete anos e 13% até um ano de idade
(COUTINHO, 2016). Estes resultados corroboram com Astrauskas & Camargos
(2013), onde a incidéncia de CCS em cées de meia idade a idosos é maior do que em
jovens, e provavelmente esta correlacéo seja pela redugcéo da capacidade funcional e

atrofia das glandulas lacrimais e da terceira palpebra.

4.2.3 Sinais Clinicos

A CCS é uma enfermidade frequentemente diagnosticada em caes,
caracterizada pela deficiéncia da fracdo aquosa ou das camadas de mucina ou de
lipideos do filme lacrimal, que resulta em inflamag&o da conjuntiva e cérnea, dor e
reducdo da visdo. (ORIA et al, 2010)

Uma das caracteristicas iniciais da afeccdo € a presenca de secrecdo mucosa
gue faz com que os olhos aparentem uma conjuntivite bacteriana, que é a causa de
subdiagnéstico. Blefarospasmo, acompanhado por enoftalmia é o primeiro sinal de
ceratoconjuntivite seca canina e é resultado da dor e desconforto causados pela
deficiéncia do filme lacrimal. A hiperemia conjuntival, neovascularizacdo e
pigmentacdo da cérnea, presenca de opacidade e edema corneano sdo mais
frequentemente notados com a cronicidade da doenca ocular.

Principalmente, em casos crénicos; cornea dessecada, opacificada e eritema
conjuntival; narina ipsilateral seca em decorréncia do comprometimento da glandula
lacrimal, e, finalmente, infecgdo estafilocdcica cronica. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH,
2010). Com a progressao da doenga, o desconforto se intensifica, resultando em
blefaroespasmo persistente. Cegueira ou diminuicdo da acuidade visual € resultante
da densa opacificacdo corneana, ou perfuracdo da cérnea, secundaria a ulceragdes
profundas da mesma (ORIA et al, 2010; VOITENA, et al, 2018; ASTRAUSKAS &
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CAMARGOS, 2013).

A avaliacdo clinica constatou que as perfuracdes oculares foram a principal
causa das enucleacbes realizadas em cées e gatos atendidos pelo Servico de
Oftalmologia Veterinaria do Hospital Veterinario (FAV-UnB). que foram clinicamente
diagnosticado com esta afeccdo, considerada comum na rotina oftalmica. Tais
perfuracdes foram predominantemente associadas a complicagbes de quadros de
CCS. (GALERA et al, 2017).

Os sinais clinicos sdo dependentes de fatores como: situacao uni ou bilateral,
aguda ou crbnica, temporaria ou permanente. Na pesquisa realizada por Jorge et al
(2015), os resultados mostram que a maioria dos cdes com CCS apresentam
comprometimentos bilaterais, porém o0s unilaterais também s&do passiveis de
ocorréncia, demonstrando sintomatologia clinica variada, provavelmente decorrentes
do aumento da osmolaridade do filme lacrimal com consequentes alteracdes
inflamatorias progressivas, principalmente por infiltracdo de linfocitos T, na cérnea e

conjuntiva bulbar.

Cabe ressaltar que existem sinais clinicos ndo oculares como alteraces
cutaneas que frequentemente associam-se a CCS, mais de 90% dos Cocker Spaniels
com olho seco apresentam seborréia, e mais de 70% dos Shit Tzus e Lhasa Apsos
com CCS sofrem de atopia. (HERRERA, 2008 apud ORIA et al, 2010).

4.2.4 Diagndstico

Para se determinar a causa da CCS é necessario inicialmente um exame fisico
completo do animal, embora sé se confirme a doenca mediante emprego da
semiotécnica oftalmica a qual inicia-se verificando a presenca de alteracdes mais
evidentes como hiperemia conjuntival, ceratite ulcerativa ou ndo, melanose corneal e
oftalmorréia em graus variaveis. (ORIA et al, 2010).

O diagnéstico da CCS confirma-se através de alguns exames clinicos e
laboratoriais desenvolvidos para este fim. O mais utilizado é o teste da lagrima de
Schirmer-1 (TLS-1) no qual é aferida a quantidade da producéo de lagrima em um
minuto e € essencial para o diagnéstico diferencial de outras afec¢cdes oculares. Pode

ser usado também o TLS Il que estima somente a secrecdo lacrimal basal. Tanto os
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valores de TLS | quanto de TLS Il sdo significantemente diferentes nos cdes normais.
(BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010).

Oria et al (2010) define como sendo um método semiquantitativo para
mensuracao da producao do filme lacrimal pré-corneano. O procedimento consiste na
colocacdo de tiras de papel-filtro milimetradas. A extremidade de 5 mm da tira é
inserida no saco conjuntival inferior dos cées, durante sessenta segundos e, entao,
realizada a leitura imediata da por¢cdo umedecida pelo filme lacrimal A distancia do
entalhe a extremidade umedecida do papel representa o valor normal da producéao de
lagrimas A producéo lacrimal em céaes situa-se entre 15 e 25 mm/minuto. Pacientes
com valores entre 10 e 15 mm/minuto e inferiores a 10 mm/minuto s&o considerados
suspeitos e portadores de CCS, respectivamente. CCS grave é caracterizada por
valores do TLS inferiores a 5 mm/minuto. (ORIA et al, 2010; COUTINHO, 2016;
VOITENA et al, 2018; BIONDI et al, 2010).

Outro método de diagnostico é o tempo de ruptura do filme lacrimal (break up
time — BUT) que é o tempo em que o filme lacrimal apresenta pontos de sequidade
logo apoOs a instilacdo de uma gota de fluoresceina com as palpebras mantidas
abertas. O tempo médio normal varia entre 15 a 20 segundos. (ORIA et al, 2010,
ASTRAUSKAS & CAMARGOS, 2013)

O teste de Rosa de Bengala e o corante lissamina verde também sao
empregados para avaliar e diagnosticar doencas da superficie ocular, causadas
principalmente pela deficiéncia da porcdo aqguosa ou de mucina do filme lacrimal.
(ORIA et al, 2010; ASTRAUSKAS & CAMARGOS, 2013). Tonometria de aplanac&o,
teste de fluoresceina e fundoscopia indireta foram utilizados por Coutinho et al (2016)
em seu experimento.

Estes testes s&o utilizados como marcadores das células epiteliais
desvitalizadas e sdo capazes de detectar outros tipos de doencas como as erosdes
intraepiteliais dendriticas causadas por herpes virus, que séo de dificil deteccdo pela
fluoresceina. (ORIA et al, 2010). Dependendo do resultado dos testes, serd a
terapéutica utilizada.

Alguns cuidados devem ser tomados na realizacdo dos testes, pois 0 estresse
gue alguns caes apresentam durante a consulta oftalmica pode acarretar em

diminuicao discreta e temporaria no valor do TLS-1, por isso torna-se imprescindivel a
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realizacdo de testes seriados para que se obtenha resultados fidedignos. A precaucao
de fazer em ambiente fechado, evita a interferéncia de fatores externos, como o vento
e luminosidade. (JORGE et al, 2015).

Em 2013, Oria et al, desenvolveram um experimento em laboratorio buscando
identificar o crescimento bacteriano ocular em cédes sadios e cdes com CCS. Os TLS- 1
e consulta clinica foram realizados em todos os individuos. A justificativa deste estudo
esta no fato de que cdes com CCS apresentam deficiéncia de filme lacrimal, seja na
producdo ou na maior evaporacdo, consequentemente, ha diminuicdo nas enzimas
antibacterianas (lactoferrina, lisozima e peroxidase), situacdo que favorece o
crescimento de bactérias no saco conjuntival, contribuindo para maior frequéncia de
culturas positivas. (ORIA et al, 2013).

Dos caes observados, metade apresentou exclusivamente ceratoconjuntivite
seca bilateral e na outra metade foram observadas doencas sistémicas, sendo
cinomose e erliqguiose as mais comuns, também alguns casos de outra oftalmopatia
associada, como Ulcera de cornea e/ou uveite. Essas doencas sdo responsaveis pelo
comprometimento da imunidade do animal e, consequentemente, pela instalacdo de

varias doencas oportunistas, incluindo as complicacdes oculares.

O teste de Schirmer e a avaliacdo clinica em ambos os olhos de cdes foram
realizados por Galera et al, (2017) em estudo histopatolégico que analisou 97 animais
gue foram diagnosticados com afeccdes que levaram a remoc¢édo do bulbo ocular,

sendo uma parte significativa destes procedimentos causados por CCS.

4.2.5 Tratamento

Dois artigos trataram especialmente da discussdo sobre medicamentos no
tratamento da CCS e um sobre o tratamento cirargico. Por esse motivo, buscamos
outras fontes para melhor sustentacao da tematica.

O tratamento da CCS pode ser realizado de duas maneiras distintas:
medicamentoso e cirdrgico. Com a medicacdo realizada de forma consistente, a
maioria dos pacientes pode ser manejada clinicamente. A terapia medicamentosa é o
meio primario de tratamento de doenca da superficie corneana por deficiéncia lacrimal e

deve ser ajustada de acordo com cada paciente.
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O tratamento convencional tem como base a substituicdo da lagrima e inibicéo
de possiveis complicacdes, € trabalhoso e demorado, sendo que muitas vezes a
producédo de lagrima ndo volta ao normal, passando o animal a necessitar da aplicacéo
de colirios pelo resto da vida.

Substitutos da lagrima contém ingredientes para repor deficiéncias de um ou
mais componentes primarios da lagrima. Agentes para a reposicdo da parte aguosa da
lagrima sao inicialmente aplicados com outros agentes terapéuticos topicos.
Lubrificantes viscosos aumentam a capacidade de umedecer da superficie ocular e
tem estendido o tempo de contato dos agentes terapéuticos com a superficie ocular.

Polimeros lineares como o dextran e a polivinilpirrolidona (povidona) também
tem propriedades mucinomiméticas. Polimeros tém sido combinados com solugcdes
tamponadas de ésteres de celulose substituidos para formar preparacdes para tratar
deficiéncias de ambos os componentes, aquoso e mucina, do filme lacrimal pré-
corneano. “Substancias viscoelasticas com propriedades mucinomiméticas incluem o
hialuronato de sodio, sulfato de condroitina e preparacées de metilcelulose a 1 ou 2
%" (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010, p. 97).

A Ciclosporina A (CsA) tem acdo inibidora da proliferacdo e infiltracdo de
linfécitos T, na regeneracdo e estimulacdo funcional da glandula lacrimal, no efeito
anti-inflamatério do tecido ocular, na estimulacdo da produg¢do de muco pelas células
caliciformes e na inibicdo do efeito da apoptose das células lacrimais. (JORGE et al,
2018).

Oria et al (2010), descreve que o uso de ciclosporina de 0,2 a 2% aumenta a
producdo de lagrima em muitos cdes mediante utilizagdo de uma gota de duas a
guatro vezes ao dia, e se administrado topicamente como pomada a 0,2% ou como
solugéo oleosa a 1% ou 2% melhorou a produgéo lacrimal em 71-86% dos cées com
CCS, porém, a resposta individual esta diretamente relacionada com a etiologia,
acometimento ocular, dedicacdo do tutor ao tratamento diario e intensivo e a
colaboracéo do paciente. (JORGE et al, 2018).

A Ciclosporina A (CsA) também pode ser utilizada em forma de colirio, mas a
preferéncia é pela pomada pelo maior tempo de contato que esta possui com a
superficie ocular, visto que o colirio evapora mais rapidamente, requerendo menor

tempo entra as instilagbes, o que pode ser inviavel para o tutor, prejudicando assim o
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prognostico. (JORGE et al, 2018)

Varias semanas de tratamento continuo sdo normalmente necessarias antes
gue aumentos substanciais na producdo lacrimal sejam observados. Beneficios
adicionais da ciclosporina tépica incluem: reducao da conjuntivite mucopurulenta, cura
de Ulceras corneanas persistentes e reducédo da dependéncia ou frequéncia de demais
tratamentos topicos para CCS. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010).

Uma outra opcéo de tratamento € o tratamento com soro autdlogo, que visa a
melhora da superficie ocular e reducdo dos sintomas. Existem algumas dificuldades
tedricas e préaticas em obter soro autélogo em alguns pacientes com doenca ocular
superficial severa, como doenga cardiovascular, imune ou infecciosa concomitante.
Porém, existe estudo que avalia sendo o tratamento topico com soro autélogo efetivo, o
gue indica que os componentes ativos presentes no soro autdlogo sédo requisitados
para a manutencdo da saude da superficie ocular. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH,
2010)

Jorge et al (2018) afirma que a CsA nado é prescrita isoladamente, pois este
farmaco imunomodulador possui periodo de laténcia de aproximadamente 21 dias. A
terapia com agentes antimicrobianos € comumente administrada para controlar a
grande carga bacteriana que ocorre com a inadequada limpeza da superficie ocular
(ORIA et al, 2010).

Os corticosteroides de uso tépicos sdo comumente administrados para
amenizar conjuntivite, para aliviar o desconforto e para reduzir as opacidades
corneanas associadas a ceratite crénica. A terapia para CCS por deficiéncia de mucina
consiste de reposicdo topica de mucina, tratamento sintoméatico das Ulceras corneanas
(se presentes) e anti-inflamatdrios tépicos nos casos selecionados. (BIONDI; WOUK;
DORNBUSH, 2010)

Alternativamente, novas drogas imunossupressoras como pimecrolimus e
tacrolimus podem ser utilizadas no tratamento de pacientes com ceratoconjuntivite
seca, que nio respondem a ciclosporina A. (ORIA et al, 2010).

Em comparacdo com a CsA o pimecrolimus € superior devido a sua alta
poténcia intrinseca e maior permeabilidade tecidual, decorrentes de seu baixo peso
molecular e, desta forma, constitui uma alternativa factivel para o tratamento do olho

seco em cées. Rorig (2009) ratificou o uso do pimecrolimus a 0,5% como uma nova

51



modalidade no manejo da CCS. Associadamente, podem ser utilizados os substitutos
da lagrima (lacrimomiméticos) que sdo agentes hidratantes contendo substancias
destinadas a substituir um ou mais componentes deficientes do filme lacrimal.

Por causa da inervacdo parassimpatica das glandulas lacrimais, os agentes
colinérgicos podem ser utilizados para estimular a secrec¢do lacrimal ja que as
glandulas lacrimais possuem inervacdo Parassimpatica. Como exemplo tem a
pilocarpina que pode ser usada tanto por via topica como por via oral, entretanto, a sua
administracdo sistémica € contra-indicada em animais com insuficiéncia cardiaca
congestiva, pancreatite e diarréia cronica. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010; ORIA
et al, 2010)

Voitena et al (2018), recentemente desenvolveu experimento utilizando
ciclosporina de um lado e tacrolimo de outro com objetivo de mensurar qual dessas
duas drogas sdo mais efetivas no tratamento da CCS. Participaram do estudo 14 caes
de diferentes racas, pesos e idades, com diagndstico de CCS, caracterizado por baixa
produgédo lacrimal, confirmado pelo teste lacrimal de Schirmer menor que
10mm/minuto. Foi considerado como unidade amostral cada olho afetado, totalizando
15 olhos com diagnéstico de CCS.

Quanto aos aspectos inflamacdo, producdo lacrimal e evolucdo das
manifestacdes clinicas, verificou-se diferenca clinica e estatistica em relacdo a
eficiéncia do colirio TcL 0,02% quando comparado ao colirio CsA 0,1%, sendo o
tacrolimo superior a ciclosporina.

A medida que a inflamac&o diminui e a integridade epitelial da superficie ocular
melhora, as terminacdes nervosas sensoriais na cérnea e na conjuntiva podem ser
estimuladas, de forma mais eficaz, ao piscar e com outros estimulos, e 0s sinais
neurais para a glandula lacrimal normalizam, o que melhora a quantidade e a
gualidade da lagrima. (VOITENA, et al, 2018)

A melhora da inflamacdo acontece pela acao da ciclosporina ou do tacrolimo,
gue inibem a atividade da calcineurina e, consequentemente, a desfosforilacdo do fator
nuclear da proteina das células T ativada, um fator de transcricdo necessario para a
expressao de citocinas inflamatorias, que diminui os sinais inflamatorios e exerce sua
atividade imunossupressiva. (VOITENA, et al, 2018).

Mesmo com os melhores resultados relacionados ao tacrolimo, este € um
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farmaco indicado apenas quando a CsA ndo apresentar efeito desejado. A resposta ao
tratamento com CsA é observada apenas apos 90 dias de aplicagdo continua, com
intervalo de 12 horas, mas, ainda assim, recomendam-no como primeira escolha no
tratamento da CCS. No presente estudo, os animais do grupo CsA demonstraram
melhora apenas aos 45 dias de tratamento, confirmando que a CsA tem efeito mais
tardio quando comparada ao TcL, no qual se observou melhora aos 15 dias, e, mesmo
apos o final do tratamento, a producao lacrimal foi superior no grupo TcL. (VOITENA et
al, 2018).

Num estudo controlado com coelhos cobaia, foi testado o uso topico da
formulacdo oftalmica e do 6leo de linhaca rico em émega 3 e 6, que resultaram em
melhora dos sintomas associados & CCS com reducéo significativa da ocorréncia de
hiperemia conjuntival, secrecdo ocular e opacidade corneal, 0 que esta de acordo com
os relatos sobre o tratamento da CCS com melhora dos sinais clinicos com a
formulacao oftalmica topica em caes (MOTTA et al, 2014).

Em se tratando da producdao lacrimal, a formulacdo oftalmica apresentou melhor
efeito com relacdo ao aumento da producdo lacrimal, que esta relacionada pela
associacdo dos varios componentes integrantes dessa formulacdo, como o alcool
polivinilico a 1,4%, agente umectante que estabiliza a pelicula lacrimal e impede sua
ruptura, incrementando a viscosidade, a acetilcisteina, que possui propriedade
mucolitica,  anticolagenolitica e antioxidante e a pilocarpina, droga
parassimpatomimética, que possui efeito lacrimoestimulante, porém pode induzir
irritacé@o ocular, caracterizada por hiperemia conjuntival e blefaroespasmo, (MOTTA et
al, 2014)

O oleo de linhaca topico apresentou melhor desempenho na resolugdo das
Ulceras de cornea e na diminuicdo de presenca de células desvitalizadas marcadas
pelo TRB. O uso topico de 6mega 3 e 6 melhorou os sinais clinicos e inflamatorios
induzidos pela CCS (MOTTA et al, 2014)

Os resultados demonstraram que houve um aumento na producdo lacrimal
guando utilizada a formulagéo oftdlmica, uma resolucdo mais rapida das ulceras de
coérnea e uma diminuicdo no numero de células desvitalizadas quando utilizado o 6leo
de semente de linhaca, além de aumento no nimero de células caliciformes em ambos

0s grupos de tratamento da CCS induzida em coelhos. Desta maneira, a associacao
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desses dois protocolos pode ser, no futuro, uma alternativa interessante e barata.
(MOTTA et al, 2014).

O desenvolvimento recente de implantes intravitreos tem se mostrado promissor
como uma forma de liberacao lenta do principio ativo. No entanto, complicagfes intra-
oculares como descolamento de retina e endoftalmites podem ocorrer. O implante de
um “Oculex Drug Delivery System” de CsA na camara anterior de olhos de coelhos é
histologica e farmacologicamente seguro. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010).

As implicagcbes de um tratamento de deposi¢do ocular com moléculas de longa
acao devem ser consideradas ndo apenas nos casos de profilaxia de rejeicbes de
implantes corneanos, mas também em outros casos de inflamacdo do segmento
anterior que necessitem de um regime anti-inflamatério prolongado. Condic6es como a
ceratite estromal imunomediada e uveite anterior crénica também podem se beneficiar
com o implante de CsA. (BIONDI; WOUK; DORNBUSH, 2010)

Apesar das inumeras férmulas de produtos estimulantes e/ou substitutivos da
lagrima, o tratamento conservador nos casos graves é, ainda, frustrante e né&o
suficientemente eficaz, necessitando de disciplina rigorosa dos proprietarios por toda a
vida do animal. Alguns procedimentos cirdrgicos podem ser indicados com o objetivo de
melhorar a qualidade de vida dos pacientes, motivo pelo qual se justifica 0 empenho
em desenvolver novas alternativas de tratamento para a CCS. (ANGELICO et al, 2014)

Quando todas as alternativas sdo usadas e o insucesso terapéutico permanece,
ha a opcéo da realizacdo de procedimentos cirdrgicos nos casos de CCS cronica, o
mais indicado é a transposicdo do ducto parotideo. Tal transposicdo fornece a
lubrificac&o dos olhos através do fluxo salivar e pode até prevenir a cegueira. (ORIA et
al., 2010). Um periodo minimo de trés meses de terapia médica é desejavel antes de
se considerar a terapia cirargica, pois alguns cées restabelecem sua producéo lacrimal
nesse periodo

No trabalho de Angélico et al (2014), teve como objetivo de adaptar a técnica
cirdrgica humana de transplante das glandulas salivares menores (TGSM), em céaes
portadores de CCS, nao responsivos a terapia clinica, foram selecionados somente
cdes com olhos com intenso sofrimento da superficie ocular e, principalmente, casos
nao responsivos a terapia clinica. Todos os pacientes apresentavam valores de TLS-

1 menor que 9 mm/min, com caracteristicas clinicas de CCS, e estavam sendo
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tratados clinicamente, sem sucesso

A utilizacdo de glandulas salivares menores proporcionou significativa melhora
do quadro clinico oftalmoldgico, notada no periodo pds-operatorio imediato, e assim
permaneceu, na maioria dos casos. Neste experimento a melhora da lubrificagéo foi
comprovada pelos resultados obtidos nos dias zero e 60 pds-cirdrgicos, mostrando a
recuperacdo do brilho ocular, aumento dos valores do TSL em 56% e diminuicdo da
secrecdo ocular. Isso justifica a desvinculagcdo de terapias clinicas em mais de 50%
dos olhos operados.

Os autores afirmam que a formacéo de depdsito de precipitados cristaloides na
cérnea e na margem palpebral, que ocorre apds a cirurgia de transposi¢cdo do ducto
parotideo, ndo foi observada nos animais do presente estudo apds o TGSM. Essas
glandulas, além de secretar saliva, mostram que sua composicdo € principalmente rica
em mucoproteinas com alta concentracdo de IgA secretora. (ANGELICO et al, 2014).

Outro tipo de procedimento cirdrgico que pode ser usado € a tarsorrafia parcial
permanente, a qual reduz a exposicdo e melhora o piscar e a obstru¢cdo do ducto
nasolacrimal, com o objetivo de conservar a lagrima na superficie ocular através do
blogueio de sua drenagem. a tarsorrafia parcial permanente pode ser benéfica no cao
com CCS, especialmente nos caes de racas braquicefalicas, permitindo maior
protecdo corneana. (ROSA, 2011)

Procedimentos de obstrucdo dos ductos nasolacrimais superiores e inferiores
vém sendo utilizados, no tratamento de pacientes que ainda tem alguma producgéo
lacrimal, com bons resultados. A obstru¢cdo dos canaliculos lacrimais visa reduzir
perdas por drenagem da lagrima pelo duto nasolacrimal, retendo-a no saco conjuntival
inferior. Quando ainda existe alguma producédo lacrimal, como em casos cujo
tratamento néo é eficaz, o que infelizmente é a grande maioria, e quando o proprietario

nao é capaz de realizar o tratamento de forma adequada. (ROSA, 2011)

4.2 Consideracdes finais

Este trabalho monografico objetivou pesquisar o estado da arte sobre a CCS em
caes nos ultimos dez anos, em producdes cientificas de bases informatizadas. O que

se observou através dos resultados apontados por este estudo, sdo que as causas
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para o desenvolvimento da sindrome do olho seco em cées sdo variadas.

Diversos sinais clinicos podem estar presentes na sindrome do olho seco, no
entanto, casos que nao sao adequadamente tratados podem evoluir para cegueira ou
Ulceras de coérnea com consequente perfuracdo ocular. O diagndstico desta afecgéo é
feito através do histérico, dos sinais clinicos, da coloracdo positiva da superficie ocular
com corantes vitais e de TLS-1 diminuido, entretanto, a determinacéo da etiologia da
CCS nem sempre é facil de ser determinada.

Atualmente, sdo utilizados agentes imunomoduladores para o tratamento
medicamentoso da sindrome do olho seco, aléem de antibioticos, antiinflamatérios,
agentes mucoliticos e substitutos lacrimais, além da opcéo do tratamento cirargico em
casos nao responsivos ao tratamento medicamentoso. A interrupgdo do ciclo
inflamatério da doenca resulta em melhora significativa da superficie ocular, resultando
em melhor qualidade de vida ao paciente.

A adesdo adequada do tutor em administrar adequadamente o tratamento no
seu animal de estimagcdo, sado pontos importantes que foram encontrados nas
pesquisas. A terapia medicamento exige tempo e dedicagdo para a administracéo
correta, permitindo um prognostico favoravel de cura, sem a necessidade de se
recorrer a procedimentos cirargicos. A medicina veterinaria tem avancado e 0s
procedimentos cirargicos para correcdo e melhora da CCS estdo mais eficazes e
realizados rapidamente, com resultados muito positivos, proporcionando reducéo de
danos relacionados a visdo do céo.

Sugere-se que mais estudos sejam realizados para o tratamento e cura para a
CCS, pois ainda € longo o tempo de tratamento com as terapias que se encontram a
disposicdo. Sdo poucos estudos na area, se pensarmos que as pessoas cada vez
mais se importam com seus mascotes, procurando proporcionar uma vida digna e de

cuidados para os seus melhores amigos.
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