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Resumo

Alteragdes na qualidade e quantidade dos componentes primarios da lagrima
podem alterar a dinamica e comprometer a funcionalidade do filme lacrimal o
qual é composto por lipidios, uma fracdo aquosa e por mucoproteinas. A
ceratoconjuntivite seca (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 inflamacdo
da conjuntiva e cérnea, dor e reducdao da visdo, tendo o teste lacrimal de
Schirmer como principal meio de diagndstico. O tratamento geralmente é
balizado na utilizagdo de lacrimoestimulantes e lacrimomiméticos além dos

antimicrobianos.
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Keratoconjunctivitis sicca in dogs

Abstract

Changes in quality and quantity of the primary components of the tear can
change the dynamics and compromise the functionality of the tear film which is
composed of lipids, an aqueous fraction and mucoproteins. Keratoconjunctivitis
sicca (KCS) is a disease frequently diagnosed in dogs, characterized by the
inability of the aqueous fraction or layer of mucin or lipid tear film, resulting in
inflammation of the conjunctiva and cornea, pain and reduced vision, taking
the test Schirmer tear as the primary means of diagnosis. Treatment usually is
guided in the use of lacrimoestimulants and lacrimomimetics in addition to

antibacterials.

INTRODUCAO

A ceratoconjuntivite seca (CCS), xeroftalmia ou olho seco é uma
enfermidade ocular causada por insuficiéncia na porcao aquosa do filme
lacrimal (deficiéncia quantitativa) ou pela evaporacao excessiva da lagrima
(deficiéncia qualitativa) resultado da produgao inadequada da camada lipidica,
gue causa mudancas inflamatdrias progressivas na cornea e conjuntiva, de
gravidade variada podendo ocasionar frequentemente cegueira (RIBEIRO et
al., 2008).

O filme lacrimal pré-corneano é constituido por trés camadas, que
diferem entre si em composicao, e possui cerca de 7 a 10 pm de espessura
(BAUGARTEN et al., 2008). A externa é a camada lipidica, contendo ésteres
graxos e colesterol, a qual é produzida pelas glandulas de meiob6nio ou tarsais
e pelas glandulas de Zeis, ambas localizadas na conjuntiva. Tem com funcdo
inibir a evaporacao da parte aquosa (CABRAL et al. 2005).

A porcao intermediaria € a camada aquosa secretada pela glandula
lacrimal principal (75%) e pela glandula da membrana nictitante (25%). Essa é

a camada mais espessa do filme lacrimal que se constitui principalmente de
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sais inorganicos, glicose, uréia, proteinas, glicoproteinas e biopolimeros
(OHASHI et al., 2006). A camada aquosa possui a funcao de remover corpos
estranhos e manter a atividade ética da cérnea (TAFFAREL et al., 2002), além
de conter substancias antibacterianas, tais como IgA e lactoferrina (WHITAKER
e STANLEY, 2007) e de servir como fonte de oxigénio e glicose (DE ALMEIDA
et al., 2004).

A camada interna é a mucosa onde é produzida a mucina pelas células
caliciformes da conjuntiva e possui como principal fungao auxiliar a porgao
aquosa a se fixar na superficie da cérnea, ou seja, tornar a superficie da
cornea que é hidrofébica em hidrofilica permitindo sua maior hidratacao e uma

maior uniformidade de recobrimento (OHASHI et al., 2006).

ETIOLOGIA

A etiologia exata da ceratoconjuntivite seca ainda é desconhecida.
Anomalias congénitas, traumas, infecgdes locais ou sistémicas, inflamacdo
cronica da glandula lacrimal, efeitos téxicos do uso de drogas, causas
idiopaticas e neurogénicas ou processos auto-imunes com predilecao das ragas
sdo considerados as possiveis causas da CCS (BERANCK, 2006).

A predisposicdo racial € a causa mais comum de ceratoconjuntivite seca
nos caes da raca Cocker Spaniel (KETRING, 2003; LAUS, 2008), e, as fémeas
sdao mais comumente acometidas que machos, devido a menor quantidade de
tecido secretor lacrimal (LAUS, 2008). A doenca resulta na dessecacao da
superficie ocular resultando em inflamagdao cérneo-conjuntival e dor ocular
(HERRING, 2004). Diferentemente a apresentada em ragas caninas pequenas,
especialmente no YorkShire Terrier, onde o problema reside na agenesia ou
hipoplasia da glandula lacrimal observada no momento do nascimento (DE
ANDRADE e LAUS, 1998; HERRERA, 2008). Qualquer raca pode ser afetada,
contudo a incidéncia pode ser maior em algumas racas como: Cocker Spaniel,
Sheep Dog e Husky Siberiano (DE ANDRADE e LAUS, 1998).

Segundo Slatter (2005), a etiologia pode ser dividida de acordo com os

seguintes tdpicos relacionados: induzida por farmaco - fenazopiridina,
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sulfadiazina, sulfametazol e sulfassalazina que podem suscitar CCS em caes;
induzida por cirurgia (remocdo da glandula da membrana nictitante prolapsada
ou remocgao de ambas as glandulas da membrana nictante e lacrimal principal;
idiopatica - onde estdo a maioria dos casos; auto-imune - mais de 30% dos
casos a destruicao auto-imune das glandulas lacrimais e da membrana
nictitante, de modo que essas glandulas evidenciam um infiltrado de linfdcitos;
traumas orbitais e supra - orbitais que afetam diretamente as glédndulas ou
seu suprimento nervoso; cinomose canina onde o virus da cinomose afeta
diretamente as glandulas lacrimais e da membrana nictitante; outras causas
como as congénitas (hipoplasia acinar), o uso de agentes anestésicos e pré-

anestesicos e a radiacgao.

SINAIS CLINICOS

Os sinais clinicos sao dependentes de fatores como: situacdo uni ou
bilateral, aguda ou crbnica, tempordria ou permanente . A maioria dos caes
com CCS apresenta antecedentes de ceratoconjuntivite crénica, recorrente e
inespecifica. A caracteristica da enfermidade é a presenca de secrecdo mucosa
que faz com que os olhos aparentem uma conjuntivite bacteriana, que é a
causa de subdiagnéstico (HERRERA, 2008). Blefarospasmo, acompanhado por
enoftalmia é comumente o primeiro sinal de ceratoconjuntivite seca canina e é
resultado da dor e desconforto causados pela deficiéncia do filme lacrimal (DE
ANDRADE e LAUS, 1998; LAUS e ORIA, 1999; TAFFAREL et al., 2002;
HERRING, 2004; SLATTER, 2005; RIBEIRO et al., 2008).

Casos agudos podem produzir ulceragdes superficiais, profundas e até a
perfuracdo da cérnea (LAUS e ORIA, 1999). Adicionalmente podem ser
observados hiperemia conjuntival, neovascularizacao e pigmentacao da
cérnea, que sao mais frequentemente notados com a cronicidade da doenca
ocular, como podem ser observados na Figura 1 (SLATTER, 2005; BERANCK,
2006; LAUS et al., 2009).
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FIGURA 1: Olho de um cdo com ceratoconjuntivite seca cronica. Notar intensa pigmentacdo
corneal (Fonte: ORIA, A.P.).

Cabe ressaltar que, habitualmente, existem sinais clinicos nao oculares
como alteragdes cutdneas que frequentemente associam-se a CCS (HERRERA,
2008). De acordo com este mesmo autor, 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.

DIAGNOSTICO

Laus (2008) destaca que para determinar a causa da CCS é necessario
inicialmente um exame fisico completo do animal, embora s6 tenhamos a
confirmacdo da doenca mediante emprego da semiotécnica oftalmica a qual
inicia-se verificando a presenca de alteragdes mais evidentes como hiperemia
conjuntival, ceratite ulcerativa ou ndo, melanose corneal e oftalmorréia em
graus variaveis.

O diagnéstico da CCS confirma-se através do teste da lagrima de
Schirmer (Figura 2), no qual é aferida a quantidade da produgao de lagrima
em um minuto e é essencial para o diagndstico diferencial de outras afeccoes
oculares (GILGER et al., 1999) de acordo com Slatter (2005), trata-se de
método semiquantitativo para mensuracdao da produgao do filme lacrimal pré-
corneano. O procedimento consiste na colocacao de tiras de papel absorvente

estéril no terco médio do saco conjuntival inferior durante um minuto
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(PIGATTO et al., 2007). A distancia do entalhe a extremidade umedecida do
papel é mensurada imediatamente apds a remocao da tira do olho e

representa o valor normal da producdo de lagrimas (SLATTER, 2005).

FIGURA 2: Teste Lacrimal de Schimer (Fonte: ORIA, A.P.)

A producao lacrimal em caes situa-se entre 15 e 25 mm/minuto.
Pacientes com valores entre 10 e 15 mm/minuto e inferiores a 10mm/minuto
sao considerados suspeitos e portadores de CCS, respectivamente (LAUS e
ORIA, 1999; TAFFAREL, 2002; LAUS et al., 2009). CCS grave é caracterizada
por valores do TLS inferiores a 5 mm/minuto (LAUS e ORIA, 1999). Hartley
(2002) e salientarou, também, a importancia do TLS para avaliar a resposta a

terapéutica adotada para a CCS.

Outro método de diagndstico é o tempo de ruptura do filme lacrimal
(break up time - BUT) que, conforme Herrera (2008) é o tempo em que o
filme lacrimal apresenta pontos de sequidade logo apds a instilagdo de uma
gota de fluoresceina com as palpebras mantidas abertas. O tempo médio
normal varia entre 15 a 20 segundos.

O teste de Rosa de Bengala e o corante lissamina verde também sdo
empregados para avaliar e diagnosticar doencas da superficie ocular, causadas
principalmente pela deficiéncia da porcdo aquosa ou de mucina do filme
lacrimal (TALIERI et al., 2006). Estes testes sao utilizados como marcadores

das células epiteliais desvitalizadas e sao capazes de detectar erosoes intra-
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epiteliais dendriticas causadas por herpesvirus, que sdo de dificil deteccao pela
fluoresceina (LAUS e ORIA, 1999; BERANCK, 2006; OFRI, 2006).

TRATAMENTO

Apds o diagnodstico, o tratamento da ceratoconjuntivite seca pode ser
ambulatorial ou cirdrgico. O manejo medicamentoso inclui condutas a fim de
restabelecer a umidade dos tecidos oculares ressecados e tratar transtornos
secundarios como conjuntivite bacteriana, ceratite ulcerativa e ceratite.
Recomenda-se que o tratamento medicamentoso deva ser utilizado antes do
cirirgico, em todos os animais acometidos pela afeccao (DEFANTE JUNIOR,
2006).

Em 1989, o tratamento de CCS canina foi revolucionado quando Kaswan
e colaboradores reportaram que a ciclosporina A tépica como uma droga eficaz
no tratamento da doenca, particularmente em havendo suspeicao de uma
etiologia autoimune (HERRERA, 2008). Acredita-se que a ciclosporina A exerce
seus efeitos terapéuticos através da inibicdo e proliferacdo de linfocitos-T
helper nos acinos da glandula lacrimal, permitindo a regeneracao da glandula e
o regresso da funcao secretdria (BERDOULAY et al., 2005; OFRI, 2008). Este
agente imunossupressor ndo citotéxico tem demonstrado notdérios efeitos na
secrecdo lacrimal ao interromper a reacao inflamatéria autoimune, estimulando
a producdo lacrimal (inclusive em olhos normais) e, também, por possuir
efeitos antiinflamatorios (TAFFAREL et al., 2002; HERRERA, 2008).

Taffarel e colaboradores (2002) reportaram que o uso de ciclosporina de
0,2 a 2% aumenta a producdo de lagrima em muitos caes mediante utilizacao
de uma gota de duas a quatro vezes ao dia, enquanto Ofri (2008) observou
que o medicamento administrado topicamente como pomada a 0,2% ou como
solucao oleosa a 1% ou 2% melhorou a producao lacrimal em 71-86% dos
caes com CCS.

Alternativamente, novas drogas imunossupressoras como pimecrolimus e
tacrolimus podem ser utilizadas no tratamento de pacientes com

ceratoconjuntivite seca, que ndo respondem a ciclosporina A tdpica ou que
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apresentam efeitos adversos com o uso da pilocarpina oral (RIBEIRO et al.,
2008).

Grahn e Storey (2004) testaram como alternativa a ciclosporina, o uso
de tacrolimus a uma concentracao ideal e efetiva no tratamento da
ceratoconjuntivite seca e encontraram a solucao aquosa de tacrolimus tdpico
0,02% como eficaz no aumento da producao de lagrima em cdes com CCS.
Adjutoriamente esta solucdo preparada 0,02% a base de azeite foi segura
guando aplicada topicamente para cdes saudaveis.

De acordo com Nell et al. (2005), em comparacao com a ciclosporina A,
o pimecrolimus é 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
caes. Rorig (2009) ratificou o uso do pimecrolimus a 0,5% como uma nova
modalidade no manejo da CCS.

Associadamente com o tratamento acima citado podem ser utilizados os
substitutos da lagrima (lacrimomiméticos) que sdao agentes hidratantes
contendo substancias destinadas a substituir um ou mais componentes
deficientes do filme lacrimal (STADES et al., 1999).

Os agentes colinérgicos podem ser utilizados para estimular a secrecao
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 administracao sistémica é contra-indicada em
animais com insuficiéncia cardiaca congestiva, pancreatite e diarréia crénica
(DEFANTE JUNIOR, 2006).

A terapia com agentes antimicrobianos é comumente administrada para
controlar a grande carga bacteriana que ocorre com a inadequada limpeza da
superficie ocular (GELLAT, 2003).

Quando o tratamento cirdrgico faz-se necessario, nos casos de CCS
cronica cujo tratamento medicamentoso foi ineficaz, o mais indicado é a
transposicao do ducto parotideo (LAVACH, 1998). Tal transposicdo fornece a

lubrificacdo dos olhos através do fluxo salivar e pode até prevenir a cegueira.
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O fluxo salivar deve ser testado para que apds a transposicdo os caes nao
apresentem xerostomia. Esse teste se dd por meio da administracdo de uma
substancia amarga na lingua e observacao do fluxo salivar (ROBINSON, 2007).
As complicagdes mais comuns incluem epifora salivar (especialmente nos
horarios das refeicdes) resultando em blefarite e cristalizacdo corneana que
causa irritacao (DUNN, 2001).

CONSIDERAGOES FINAIS

A ceratoconjuntivite seca é uma oftalmopatia de facil diagndstico e
manejo, contudo a colaboracdo do proprietario é de fundamental importancia
para o sucesso terapéutico. O acompanhamento da evolucdo da doenca faz-se
importante para ajustes na terapia adotada.

As diversas causas de CCS podem influenciar na demora do diagndstico,
porém o teste de Schirmer é ferramenta basica e fundamental para tal,
entretanto cabe ressaltar a importancia do desenvolvimento e utilizacdo de
outras modalidades de testes diagnosticos notadamente os que avaliam a
questdo qualitativa do filme lacrimal como o teste de quebra do filme lacrimal

e a utilizacao dos corante vitais rosa bengala ou lissamina verde.
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