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RESUMO

O filme lacrimal pré-corneano é formado por uma camada trilaminar: lipidica, aquosa
e mucosa. Esses componentes ao serem produzidos em condicdes ideais por
glandulas meimobianas, glandulas lacrimais da érbita e da terceira palpebra, e células
caliciformes conferem caracteristicas qualitativas e quantitativas a lagrima. A
ceratoconjuntivite seca (CCS) é uma doenca inflamatéria resultada da
desestabilizagao do filme lacrimal pois, quando ha deficiéncia de uma ou mais fragdes
da lagrima, o ressecamento e a inflamagao da superficie ocular sdo provocados. A
CCS é uma oftalmopatia recorrente em caes e multifatorial, porém as causas
imunomediadas sdo consideradas prevalentes nesses animais, quando descartados
os fatores secundarios. A sintomatologia varia conforme a progressao da doenga, e
pode ser confundida com outras doencas oculares, quando os sinais sao
inespecificos como a hiperemia conjuntival, secrecdo mucdide e lacrimejamento
reflexo por desconforto ocular. O diagndstico é realizado com os sinais clinicos e
exames oftalmolégicos especificos para a mensuragao da quantidade e qualidade do
filme lacrimal afim de se identificar qual a fracdo deficiente para a instituicdo de
terapia especifica. O tratamento promove a recuperacdo da superficie ocular com o
uso de farmacos de estimulem a producgao lacrimal ou a substitua de forma artificial e
temporaria promovendo acao lubrificante, e antiinflamatadria, principalmente. A escolha
do tratamento medicamentoso para a CCS, também a terapia suporte e cirurgica,
deve ser feita de forma individualizada para cada paciente, visando atender as suas
necessidades clinicas.

Palavras-Chave: Filme Lacrimal. Superficie Ocular. Oftalmopatia.



ABSTRACT

The precorneal tear film is formed by a trilaminar layer: lipid, aqueous and mucosa.
These components, when produced under optimal conditions by lacrimal glands and
goblet cells anatomically arranged in the connective tissue of the eye, confer
qualitative and quantitative characteristics to the tear. The keratoconjunctivitis sicca
(KCS) is a chronic inflammatory disease resulting from the destabilization of the tear
film, because when there is a deficiency of one or more tear fractions, dryness and
inflammation of the ocular surface are provoked. The KCS is a recurrent
ophthalmopathy in dogs and multifactorial, but the immunomediated causes are
considered prevalent in these animals, when secondary and congenital possibilities
are ruled out. The symptomatology is varied according to the progression of the
disease, and can be confused with other eye diseases when the signs are nonspecific,
such as conjunctival hyperemia, mucoid secretion and tearing reflex due to ocular
discomfort. The diagnosis is made through clinical examination and specific
ophthalmologic examinations to measure the quantity and quality of the tear film, in
order to identify the fraction produced in a deficient way for the institution of specific
therapy. The treatment promotes the recovery of the ocular surface, with the use of
drugs of lubricating action and anti-inflammatory, mainly. The choice of medical
treatment for CCS, as well as support and surgical therapy, should be made in an
individualized way for each patient, in order to meet their clinical needs.

Keywords: Lacrimal Film. Ocular Surface. Ophthalmopathy.
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1 INTRODUGAO

A ceratoconjuntivite seca (CCS) € uma doencga oftalmolédgica altamente
incidente nos caes, causada pela instabilidade do filme lacrimal pré-corneano que
desencadeia o ressecamento e inflamagdo da superficie ocular e conjuntivas.” O
filme lacrimal é formado por uma camada trilaminar composta por uma fragao
lipidica, aquosa e mucosa que conferem qualidade e quantidade a lagrima, e
quando produzidos adequadamente promovem lubrificacdo e manutencdo da
superficie ocular.?

A CCS pode ocorrer de forma primaria (imunomediada), essa que é
considerada prevalente por afetar cerca de 30% dos pacientes com queixa oftalmica
semelhante ao quadro; alteracdo congénita de glandula lacrimal, predisposi¢céao
racial e etaria, desordens metabdlicas e infecgdes, por exemplo; que por diferentes
mecanismos resultam em alteragcdo das estruturas secretoras dos componentes que
formam o filme lacrimal.?

O ressecamento e a inflamagao da cérnea, causados pela desestabilizacao
do filme, provocam uma superficie corneana irregular que impossibilita a adeséo da
lagrima, provocando dor ocular e desenvolvimento de sinais clinicos como conjuntiva
hiperémica, secrecdo mucodide, pigmentacdo e opacificagdo de cdérnea; como
também as Ulceras e perfuragdo de coérnea, no caso de doenca aguda. Essas
alteragdes clinicas progridem conforme a evolugao da doencga e podem acarretar em
perda de visdo.* O diagndstico precoce e a instituicdo de tratamento adequado para
a CCS e etiologias secundarias, se existirem, permitem a regressdo do quadro e
melhora clinica.’

O presente trabalho visou o levantamento de literatura sobre a
ceratoconjuntivite seca em caes, dado a sua elevada ocorréncia nos servigos de
oftalmologia veterinaria, afim de elucidar a etiopatogenia da doencga, verificar e
comparar as possibilidades terapéuticas para essa oftalmopatia que requer
tratamento especifico e manejo adequado para a preservagao ocular e,

consequentemente, qualidade de vida para o animal.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Anatomofisiologia da Superficie Ocular e Sistema Lacrimal

O bulbo ocular € um 6rgao especializado, porém com uma simples fungao
primaria: captar e focar luz sobre a retina fotossensivel para a formacédo da visdo.®
Essa estrutura € composta pela disposicdo concéntrica das tunicas fibrosa: camada
externa que compdem a cornea e a esclera; vascular. camada média referente a
uvea, formada por cordide, corpo ciliar e iris; € nervosa: camada interna que onde se
localiza a retina e o nervo oOptico. A estrutura também conta com duas camaras
(anterior e posterior) que sao preenchidas pelo humor aquoso. Esse fluido
transparente e refrativo € produzido pelo corpo ciliar e flui entre as camaras pela
pupila, e a relagao entre sua secrecao e o fluxo da saida das camaras determinam a
pressao intraocular.” O olho recebe o ramo oftalmico do nervo trigémeo, referente ao
V par de nervos cranianos (V PNV), e esse divide-se em nervos sensitivos
supraorbitais, nasociliar e lacrimal. A glandula lacrimal também recebe inervacao
parassimpatica do nervo facial (VI PNC)."®

A cérnea é representada pela tunica fibrosa anterior, que é transparente e
normalmente avascular e ndo pigmentada, e confere estrutura e resisténcia para o
bulbo ocular. Essas caracteristicas dao a cérnea a fungao de refracdo e transmissao
de luz dado a sua a curvatura lisa e transparéncia, respectivamente. A refracao
também é permitida pela dindmica do filme lacrimal na superficie ocular, uma vez
que esse fluido € indispensavel para a fisiologia do olho, pois é responsavel por
oxigenar, nutrir, lubrificar e auxiliar a remogao de debris na superficie da cérnea. A
cérnea é composta por cerca de 75% de agua, sendo considerada relativamente
desidratada quando comparada a outros tecidos, e isso permite a sua
transparéncia.’® A passagem de luz também pode ser atribuida a composigcéao
estrutural das camadas da cornea, que favorecem a transparéncia. Essas camadas
sdo divididas em epitélio, estroma, membrana de Descemet e endotélio.'® "

O epitélio corneal é estratificado, ndo queratinizado e possui inervacao

sensorial pelos nervos ciliares longos, originados do nervo trigémeo (V PNC). Essa



13

maior sensibilidade se da pela presenca de receptores de dor na superficie ocular, e
variam entre as ragas devido a relagcao do formato do cranio e a distribuicdo das
ramificagcbes nervosas na Orbita e bulbo ocular durante o desenvolvimento do

animal."®

A células achatadas superficiais presentes no epitélio possuem
microvilosidades cobertas por glicocalix que promove a aderéncia do filme lacrimal
no epitélio anterior.’® A reparacdo da superficie ocular esta relacionada com a
migragao celular e com o processo de mitose, que ocorrem em 24 horas e em média
7 dias, respectivamente; a depender do grau da lesdo epitelial pois essa condigéo &
mediada principalmente pelo sistema nervoso simpatico.'"'2

O estroma é referido como a estrutura suporte da cérnea, pois representa
cerca de 90% da espessura dessa camada. O estroma é composto por lamelas
paralelas, organizadas por fibrilas de colageno e com ceratdcitos espagados entre
si.”!

A membrana de Descemet € uma membrana basal homogénea composta por
fibrilas de colageno fino e é originada do endotélio posterior que a produz de forma
continua, e essa €& espessada conforme o envelhecimento do animal. Essa
membrana ¢é elastica e tensionada entre estroma posterior e endotélio,
representando um limite interno de protecdo dentro da cornea.''?

O endotélio € composto por uma unica camada de células. A deturgescéncia
(desidratagdo) é provocada pela agdo continua da bomba de sodio e potassio
presente no endotélio, pois € metabolicamente ativo. A osmolaridade entre os
tecidos permite a perda de agua do estroma para o humor aquoso e lagrima
provocando a desidratacdo da cornea, e contribuindo para a sua transparéncia.’

As palpebras sao formadas por musculatura, pele e uma fibrosa placa tarsal
que da origem as glandulas tarsais (meibomianas), que sédo glandulas sebaceas
modificadas secretoras de componente lipidico que compde a lagrima, e essas se
distribuem na rimas palpebrais sob a conjuntiva. O componente secretado por elas
possui lipidios polares e nao polares, onde a regiao polar (hidrofilica) atrai agua para
o filme lacrimal promovendo seu espessamento.’® Essas estruturas possuem papel
na protecdo mecanica, somada a fungao sensorial dos cilios, por servirem de
barreira fisica para a superficie ocular e dificultar a evaporacao lacrimal; e também
fisiolégica, pois além de secretarem a fragdo lipidica da lagrima promoverem a

distribuicdo uniforme do fluido por meio do movimento de piscar.'® ">
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A conjuntiva € uma fina membrana mucosa vascularizada, brilhante e umida
que é dividida em conjuntiva palpebral e conjuntiva bulbar, por recobrir a regiao
posterior das palpebras e por refletir no bulbo, respectivamente. Sendo assim, a
conjuntiva se estende da parte interna das palpebras em diregcdo ao bulbo e se
inserindo nele, préximo limbo, na jungao corneoescleral.’® O encontro dessas
conjuntivas formam o fornix conjuntival. Na regido ventral medial do olho ha uniéao
das conjuntivas que dao origem a membrana nictante, conhecida como terceira
palpebra; e a dobra formada sobre essa membrana da origem ao saco conjuntival
onde estd situada a glandula da terceira palpebra. O epitélio da conjuntiva é
composto por noddulos linféides e por células caliciformes que secretam o
componente mucoso presente no filme lacrimal.®'® Essas células globosas se
encontram em maior quantidade no férnix conjuntival. A membrana conjuntival
também possui melandcitos, que pigmentam a conjuntiva e a protege dos efeitos da
radiacdo solar.”'"1’

As glandulas lacrimais da 6rbita sdo lobuladas e estdo localizadas
dorsolateral ao bulbo ocular (Figura 1) e, assim como as da terceira palpebra, séo
tubuloacinares e secretam um fluido aquoso da lagrima, sendo essa ultima glandula
responsavel por 30% da produgdo aquosa, demonstrando sua importancia

quantitativa na lagrima.'®'®

Figura 1 — Topografia das glandulas lacrimais

':‘) pmjnéwﬂ———

Legenda: a) Glandula Lacrimal da Orbita. b) Glandula da Terceira Palpebra
Fonte: GIULIANO, 2013’
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Somados a essas, as glandulas tarsais e as células caliciformes compdem o
sistema lacrimal, além de um sistema de drenagem dessas secregdes: pontos e
canaliculos lacrimais, e ducto nasolacrimal. O ducto nasolacrimal serve para a
drenagem e eliminagao da lagrima em excesso na superficie ocular, garantindo a
manutencdo adequada do filme lacrimal. Os compostos secretados pelo aparelho
lacrimal conforme produzidos fluem por meio dos ductos e canaliculos até o angulo
medial do olho, conhecido como lago lacrimal, formando a lagrima.>®'®

O filme lacrimal pré-corneano € composto pelas fragdes lipidicas, aquosas e
mucosas (Figura 2), sendo entdo um fluido de caracteristica trilaminar que se
encontram sobrepostos recobrindo a superficie ocular e que juntos déao
caracteristicas qualitativas e quantitativas a lagrima. O suprimento lacrimal
adequado para a manutencao da coérnea, quando produzidos em proporcoes
adequadas tém pH de 6,8 a 8, e a fungao de auxiliar na lubrificagao ocular e impedir
a perda excessiva de lagrima por meio da evaporagao, além nutrir e oxigenar a

superficie ocular.*"’

Figura 2 — Composigao trilaminar do filme lacrimal

Lipid layer

Aqueous

Mucus

Epithelium

Fonte: MARTIN, 2010%°
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A fracao lipidica secretada pelas glandulas meibomianas € a camada mais
externa do filme lacrimal e tem a funcdo de impedir a evaporacdo dos demais
componentes, e também favorece o deslizamento e a distribuicdo uniforme da
lagrima na superficie ocular.’®'® O componente aquoso é a camada intermediaria do
filme lacrimal e possui nutrientes como eletrdlitos, glicose, proteinas séricas,
lactoferrina, lisozima e imunoglobulinas que fazem parte do mecanismo de defesa
ocular; portanto, a camada aquosa participa diretamente das necessidades
metabdlicas da superficie ocular, promovendo adequada lubrificacdo e protecao a
cornea.”*'% A fracdo de mucina, secretada pelas células caliciformes, se mantém
em contato intimo com a cérnea devido sua caracteristica adesiva, e isso confere a
aderéncia e estabilidade do filme lacrimal na superficie ocular, além de promover a
manutencdo dessa superficie lisa e, junto ao movimento das palpebras, favorece a
distribuicdo da lagrima sobre a cérnea.”'®

Normalmente os cées higidos possuem uma microbiota bacteriana e fungica
na superficie ocular que promovem a resposta imunolégica local, servindo como
mecanismo de defesa por meio da competi¢cdo entre organismos e pela produgéo de
substancias antimicrobianas. Em pelo menos 60% das culturas bacterianas da
secregcdo do saco conjuntival desses animais, ha predominio das Gram positivas,
como o Staphylococcus intermedius; e na cultura fungica a levedura mais
encontrada é a Candida sp.?® Apesar cdes suportarem uma pequena carga de
agentes na superficie ocular, a composi¢gao da microbiota ocular € unica em cada
individuo, podendo variar por interferéncia de fatores externos como o método de

cultura, o contato entre os animais e o local que residem .?'

2.2 Ceratoconjuntivite Seca (CCS)

A ceratoconjuntivite seca € uma oftalmopatia muito comum na clinica de
pequenos animais, encontrada principalmente nos cées. Essa condicdo se
caracteriza pela diminuicdo de uma das fragdes do filme lacrimal, sendo a
deficiéncia da porcdo aquosa predominante nos casos de CCS. O decréscimo de
qualquer uma das fracbes pode resultar em deficiente lubrificacdo da superficie

ocular, tendo como consequéncia o ressecamento e inflamagao da coérnea e
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conjuntiva.""18 Essa inflamacgao local progride conforme a evolugdo da doencga, e o
resultado da hiperosmolaridade causada pela desestabilizagdo dos componentes
lacrimais levam ao acumulo de eletrdlitos na superficie ocular e hipéxia do epitélio,

desencadeando e agravando a inflamacao existente.”*#

2.2.1 Classificacao

2.2.1.2 Ceratoconjuntivite Seca Quantitativa

A CCS quantitativa ocorre em funcdo do decréscimo da fragdo aquosa do
filme lacrimal, geralmente por condicdo imunomediada, mas também pode ocorrer
por disfuncdo das glandulas lacrimais por etiologias secundarias.>'® Por isso,
durante a avaliacdo clinica, deve-se considerar e descartar outras causas que se
assemelham ao quadro clinico da sindrome do olho seco, usando-as como base
para diagnostico diferencial para outras oftalmopatias, ou também para outras
etiologias que levam & ceratoconjuntivite seca.”* A deficiéncia da fragdo aquosa
torna o filme lacrimal hiperosmético, que desencadeia a inflamacao de conjuntivas e
cérnea, doenga corneana progressiva, desconforto ocular e déficit visual.>'®

A CCS de carater imunomediado é considerada de etiologia primaria, pelo
resultado da inflamacdo mediada por linfécitos T e B que acarretam em destruicao
multiglandular, geralmente afetando os olhos dos cdes de forma bilateral.*?>% Essa
etiopatogenia acontece em pelo menos 30% dos casos de CCS, e quando submete-
se a glandula lacrimal a analise histopatologica, achados de infiltrado inflamatério
mononuclear com predominio de células linfociticas e diversos graus de fibrose
revelam a natureza autoimune da CCS, que varia de acordo com a evolugao da
sindrome.?*?"? A CCS também pode ocorrer, em menos frequéncia, nos animais
portadores de doencas imunomediadas, como o lupus eritematoso sistémico, a
anemia hemolitica autoimune e a atopia, por exemplo.?3°
Existem causas congénitas da glandula lacrimal, como a atrofia e a hipoplasia

acinar que afetam a diretamente a produ¢cdo normal da lagrima por auséncia do
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tecido lacrimal da glandula afetada.®’ Essa condicdo causa diminuicdo parcial ou
total da fragdo aquosa do filme lacrimal (alacrimia) de forma severa, unilateral e
irreversivel em animais de pequeno porte e com predisposicao racial.’#?°

As causas secundarias, como as afecgdes sistémicas causadas por doencgas
infecciosas em caes, como no caso da cinomose, leishmaniose e erliquiose geram
processos reacionais, como a adenite que torna a secrecdo da fracdo aquosa
deficiente, desencadeando a CCS."** Esses agentes causam depdsito de
imunocomplexos que, consequentemente, causam hipofung¢do glandular e levam a
notdrias mudancgas oftalmoldgicas, tais como o edema e lesdo de cornea, uveite
anterior, conjuntivite e blefarite, podendo ser temporarias ou definitivas.*> Ha um
relato sobre a infecgao por protozoarios agravar a CCS ja existente em um céo da
raga Pug diagnosticado e tratado para a essa oftalmopatia e ceratite pigmentar, que
apresentou formagdes corneanas e conjuntival com intervalo de tempo de dois
meses de surgimento entre elas, onde todas as massas causaram conjuntivite ao
animal. As formagbes foram excisadas e analisadas histologicamente, onde a
primeira massa revelou apenas displasia epitelial; ja a segunda e a terceira
formacdo foram confirmadas para protozoarios e uma delas, que sob
imunohistoquimica, que revelou presenca de Toxoplasma gondii, além da bidpsia da
cérnea também confirmar o diagndstico de inflamagdo granulomatosa por
protozoarios. Apesar da infecgdo por T. gondii ser pouco descrita na oftalmologia
veterinaria, a condicdo provoca uveite anterior e retinite, e a hipétese é de que as
manifestagdes clinicas de doenga corneana e conjuntival causadas pela infec¢ao
desse agente estejam relacionadas com a terapia imunossupressora da CCS.%3

Outra condicdo secundaria que predispdoe a CCS sao as alteracdes
idiopaticas da glandula lacrimal relacionadas a idade, ja que essas atrofiam devido
as acdes fisioldgicas ligadas ao envelhecimento natural do organismo.?

Ha também a condigéo iatrogénica que, por indu¢do de farmacos a exemplo
de atropina tépica, e opidides como morfina e butorfanol, podem diminuir de forma
leve a significativa a produgado lacrimal; e sob a administracdo de sulfonamida
sistémica e seus derivados, essa condigdo pode tomar curso irreversivel em alguns
pacientes devido a atrofia e fibrose glandular gerada pela resposta da defesa celular

1535 0O uso de

na liberagdo de metabdlitos oxidativos desses principios.
fenotiazinicos e AINEs (p. ex. etodolac) podem afetar a producéo lacrimal de cerca

de 15% dos pacientes submetidos a essas terapias. Os anestésicos medetomidina,
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halotano e metoxiflorano, assim como as sedacgdes realizadas com xilazina em
associacdo com o butorfanol reduzem a producéo lacrimal de forma transitéria.
Sendo assim, nessas situagdes temporarias, a descontinuidade desses farmacos
permite o retorno da producao lacrimal e a melhora clinica da CCS."33¢

Um estudo demonstrou que o tramadol, por n&do alterar a producdo dos
componentes da lagrima, além de manter a presséao intraocular e o didametro pupilar
normais, pode ser escolhido para analgesia de procedimentos cirurgicos oftamicos,
e também para animais que possuam alguma oftalmopatia, porém com
necessidades de controle de algias multifatoriais.>”

Foi relatado que um English Cocker Spaniel (raga predisposta a CCS) de
idade média, portador de CCS imunomediada controlada com pomada de
Ciclosporina A a 0,2% e lacrimomimético a base de Acido Hialurdnico (HA), foi
diagnosticado com estonose pulmonar e, posteriormente, tratado com Atenolol por
via oral. Apds o inicio dessa terapéutica, notou-se que a condigdo oftalmoldgica se
agravou em poucos dias, e que houve completa reversdo da mesma quando o
betabloqueador foi suspenso, 0 que faz necessario novas pesquisas sobre a
influéncia desse farmaco na ceratoconjuntivite seca.®

As intervengbes cirurgicas para a remog¢ao glandula da terceira palpebra
também predispdem a CCS secundaria devido a auséncia da glandula secretora
lacrimal."”” Quando essa cirurgia é realizada unilateralmente em um animal sem
predisposi¢ao racial € bem tolerada, porém, sob a mesma condi¢cédo cirurgica, a
condicdo de CCS é rapidamente induzida em animais predispostos racialmente."
Os tumores de glandula lacrimal sdo pouco descritos na literatura, porém quando
diagnosticados tém indicagdo de remocgao cirurgica, o que, consequentemente leva
a ceratoconjuntivite seca.'”” Ainda, quando a glandula da terceira palpebra
permanece prolapsada sem o devido manejo clinico ou cirurgico, ela desidrata e
perde sua funcao secretora, também predispondo a CCS secundaria. Os animais
submetidos ao reposicionamento da glandula possuem 14% de chance de
desenvolver essa oftalmopatia, enquanto os animais com predisposicao racial
possuem 17%.41%%

As causas neurogénicas sao caracterizadas por significativa perda de
estimulo nervoso dos V e VIl pares de nervos cranianos (PNC), que séao
responsaveis por inervagao sensitiva da superficie ocular e parassimpatica das

glandulas lacrimais, respectivamente.’ A lesdo do nervo trigémeo causa disfungao
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motora facial e, presumivelmente, das palpebras, o que as impede de realizar o
movimento de piscar, acarretando em exposi¢cao ocular e desenvolvimento de Ulcera
corneana por ressecamento da superficie ocular, além de outras alteracdes a nivel

facial.?

As causam podem ser de origem idiopaticas, que sdo predominantes entre
os animais com esse tipo de CCS; traumaticas e compressivas por neoplasias
nessas regidoes nervosas, sendo essa ultima a de menor ocorréncia na origem da
oftalmopatia. Na CCS neurogénica os animais podem apresentar narina seca
ipsiolateral devido a perda sensitiva do nervo facial que também abrange as
glandulas nasais laterais.® A lesdo de nervo facial, decorrente de ablacdo de conduto
auditivo, por vezes, também é causa de CCS em caes, pois a denervacido das
glandulas lacrimais afetadas impossibilita a secre¢ao do fluido, fazendo com que os
animais com essa lesao tenham dez vezes mais chances de desenvolver a
ceratoconjuntivite seca.’® As condicdes de etiologia secundaria, como a otite média
e interna, e radioterapia em neoplasias de cranio comprometem a inervagao da
regido ocular, assim como os traumas e processos inflamatérios diretos no bulbo
ocular que lesionam diretamente a raiz nervosa e as glandulas lacrimais locais.>*?’
As enddcrinopatias, como hiperadrenocorticismo, hipotiroidismo e diabetes
mellitus sao potenciais fatores para alteragdes oculares e frequentemente
associadas as causas de CCS no cao, visto que causam alteragdes metabdlicas
levando ao retardo da cicatrizacdo epitelial, displasia epitelial conjuntival e
inflamacao multiglandular, respectivamente. Todos esses fatores alteram a produgao
dos componentes da lagrima, por afetarem direta ou indiretamente os tecidos

secretores da lagrima.**°

2.2.1.3. Ceratoconjuntivite Seca Qualitativa

Ao se realizar o exame oftalmolégico, apesar da predominancia de CCS
quantitativa, ndo se pode descartar a possibilidade de deficiéncia qualitativa, visto
que essa também exibe manifestagdes clinicas de ceratoconjuntivite seca, apesar
da producao lacrimal se mostrar normal ou até aumentada no Teste Lacrimal de
Schirmer (TLS).*
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Nos caes, a deficiéncia qualitativa se caracteriza pela deficiéncia dos
componentes lipidicos e/ou de mucina do filme lacrimal, produzidas pelas glandulas

4,11,26

tarsais (meibomianas) e células caliciformes, respectivamente. Essa

instabilidade da produgao dos componentes do filme lacrimal também lesionam a
superficie ocular.>#°

A camada lipidica do filme lacrimal, por ser a por¢ao mais externa da lagrima
e sobrepor os demais componentes tem a funcdo de impedir a evaporacgao lacrimal,
mantendo a estabilidade do filme lacrimal sobre a superficie ocular. Com a
instabilidade desse componente oleoso ha evaporagédo da lagrima, ressecamento e
inflamacdo da cornea, que é agravada pela fricgdo do movimento de piscar. >

A camada de mucina, por se encontrar em contato intimo com a superficie
ocular, tem a finalidade de sustentar e aderir todo o filme lacrimal que, uma vez
estavel, os componentes lacrimais se encontram sobrepostos. Portanto, a
diminuicao de células caliciformes por inflamacgao crénica impossibilita a aderéncia
da lagrima na superficie ocular, e inevitavelmente o ressecamento desse olho.*
Quando ha deficiéncia do componente aquoso, concomitante a isso, ocorre
hiperplasia das células caliciformes e maior secregdao mucoide, de modo
compensatdrio.® A medida que o ressecamento evolui, a superficie ocular se torna
irregular, edematosa e inflamada, impossibilitando a funcdo adesiva da mucina e
agravando a ceratoconjuntivite seca ja existente, tornando-se um ciclo
progressivo.”® No desenvolvimento da CCS qualitativa, o filme lacrimal se torna
hipertonico favorecendo a desidratacdo do epitélio corneal e conjuntival e, por

consequéncia, agravando o quadro inflamatério dessa oftalmopatia.>??

2.2.2. Epidemiologia

2.2.2.1 Predisposicao Racial

As racas West Highland White Terrier, Boston Terrier, Jack Russeal Terrier,

Pequinés, Dachshund, Bloodhound, Cocker Spaniel Americano, English Springer
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Spaniel, Schnauzer miniatura, Poodle, Samoieda e Pastor Alemao sao
frequentemente relatadas e devem ser consideradas ao se investigar
ceratoconuntivite seca imunomediada e, ndo obstante, se averiguar a possibilidade
de hereditariedade que é sugerida nos casos de CCS primarias e congénitas.'>?°

As formas congénitas de CCS, como a aplasia glandular, sdo descritas em
ragcas como o Yorkshire Terrier e em Bedlington Terrier, ocorrendo antes mesmo dos
seis meses idade.**® Ja a hipoplasia da glandula é comumente encontrada no
Chihuahua (Figura 3), e unilateralmente em Cavalier King Charles Spaniel
associada a dermatose ictiosiforme, condicdo conhecida como sindrome do olho
seco e do pélo encaracolado.®® A ocorréncia de agenesia palpebral, que impossibilita
o fechamento natural dessa estrutura, além da area defeituosa ser desprovida de

glandulas tarsais, sdo pouco descritas nos cées.’

Figura 3 — Hipoplasia glandular congénita unilateral em Chihuahua

Fonte: MARTIN, 2010%°

Nos caes braquicefalicos, embora seja um grupo predisposto a desenvolver
CCS imunomediada no primeiro ano de vida, deve-se considerar que a
sintomatologia semelhante a CCS pode ser resultado da 6rbita rasa somada a maior
exposi¢ao do bulbo ocular que acarretam na evaporacgéo lacrimal e ressecamento
ocular, mesmo com produgao lacrimal normal. Essa condicdo deve ser investigada
em Bulldog Inglés, Shih-Tzu e Lhasa Apso, por exemplo."®® Os braquicefalicos

requerem atencdo especial quando em consultas rotineiras, pois especialmente
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nessas ragas ha menor sensibilidade em regido de coérnea, e por isso podem nao
manifestar a dor decorrente do olho seco, dificultado que o tutor identifique essa

alteracgo.?®

2.2.2.2 Predisposicao Sexual

Estudos apontam que os hormdnios andrégenos atuam diretamente na
funcionalidade das glandulas de meibomio, sendo assim, a deficiéncia deles
predispdem ao quadro de ceratoconjuntivite seca qualitativa.m®' Portando, fémeas
submetidas a ovariohisterectomia, eletiva ou ndo, diminuem a produgao hormonal de
testosterona e estrégeno, e apresentam condi¢cdes favoraveis para a oftalmopatia
em questdo. As fémeas da raca West Highland White Terrier sdo especialmente

citadas quando tratado de predisposicdo sexual e racial.*

2.2.2.3. Predisposicao Etaria

Os cées com idade igual ou maior que sete anos estdo mais sujeitos a CCS
idiopatica, pois a produgao lacrimal normal é gradualmente diminuida com o avango
da idade, levando a uma desestabilizacdo do filme lacrimal, além de ocorrer
hiperosmolaridade da superficie ocular por mudangas fisiolégicas relacionadas a

senilidade.®

2.2.2.4 Outras Caracteristicas

Foi sugerido, em estudo recente que animais com peso menor que 12kg quando
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submetidos a terapia com Trimetoprim-Sulfadiazina sao mais propensos ao

desenvolvimento de CCS iatrogénica."*’

2.3. Manifestagoes clinicas

A CCS primaria é um oftalmopatia progressiva que possui manifestacoes
clinicas que variam com a fase de evolugdo da doenca e grau de ressecamento,
podendo se apresentar de forma uni ou bilateral.>'® E comum que o tutor relate
durante a anamnese que o animal se distancia de ambientes luminosos ou com
focos de luz. Essa queixa se enquadra com a fotossensibilidade que € comum na
ceratoconjuntivite seca.*°

Os sinais como conjuntivas hiperémicas (sinal de processo inflamatério) e
perda de brilho pelo ressecamento da superficie ocular sdo observados na fase
inicial da CCS, bem como a indugao do lacrimejamento reflexo decorrente da dor
ocular por ressecamento que pode estar acompanhada ou nao de blefaroespasmo.
Esse sinal é identificado como a contracdo involuntarias das palpebras
demonstrando o piscar constante, caracteristico da alteracdo dolorosa.'?® O edema
de conjuntiva (quemose) pode ser observado nos casos mais crénicos de CCS,
assim como a epifora que pode ocorrer por compressdo mecanica dessa conjunta
edemaciada no ducto nasolacrimal, impedindo a drenagem da lagrima e,
consequentemente seu actimulo no saco conjunival.’

A ceratite, vascularizagado (Figura 4) e pigmentagao de cérnea também sao
comuns, sendo que esses sinais indicam cronicidade da doenga, podendo observar
superficie ocular com aspecto irregular devido a hipertrofia do epitélio, e até usa-los
como parametro para compreensao do tempo de evolugdo da doenca ocular.?%%3° A
pigmentacdo da cornea se da pela migragdo dos melandécitos da conjuntiva para a

superficie ocular, por meio da vascularizaggo.?
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Figura 4 — Sinais de secrecdo mucopurulenta, moderada hiperemia conjuntival,

vascularizagado da cornea, exsudato ressecado periocular (crostas)

Fonte: GIULIANO, 2013"

Nos quadros agudos sdao comuns as ceratites ulcerativas centrais, que
progridem para ceratomalacia (melting), ruptura de cérnea e endoftalmite.*? O
agravamento dos sinais também podem gerar uveite e perda do lacrimejamento
reflexo por disfuncdo glandular.>? As Ulceras de cornea podem se apresentar
superficiais ou profundas, e quando nessa ultima condi¢ao é considerada grave, pois
pode evoluir para o prolapso de estruturas intraoculares, como a iris.*? Esse sinal
referente a complicacdo de CCS, mesmo quando superficial, ndo deve ser
negligenciado durante uma queixa oftalmolégica.”® Os casos graves dessa condigcdo
apresentam exposicdo da membrana de Descemet (descemetocele) que pode ser
identificada, apds a realizagdo do teste de fluoresceina (TF), como uma area
centralizada da ulcera e que ndo sera pigmentada.e"5 A perfuracdo da coérnea
predispbe a infecgdes secundarias, inflamacao e exteriorizacdo de estruturas
intraoculares.*?

Outro sinal caracteristico da ceratoconjuntivite seca € a secre¢gdo mucodide
pelas células caliciformes. Quando ha deficiéncia da por¢ao aquosa do filme
lacrimal, a camada de mucina é acumulada na superficie ocular devido a sua nao

distribuicao pelo filme lacrimal que se encontra instavel, e essa pode se apresentar
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como filamentos dispersos sobre a cérnea, se espessando conforme a progressao
da doenca ocular. Ja a secrecdo mucopurulenta, quando presente, é o resultado do
liquido inflamatdrio da conjuntiva e exsudato celular produto da infecgao bacteriana
secundaria.?® Nessas alteragdes especificas, a inflamacdo da glandula meibomiana
€ visualizada como um aumento de volume palpebral, podendo indicar blefarite na
margem palpebral, meibomite e conjuntivite, e também a presenga de granulomas
lipidicos e calazios. Na disfungdo crénica do componente lipidico também podem
estar presentes as ceratites superficiais. Ja deficiéncia de mucina acarreta em
superficie ocular sem brilho devido o ressecamento, podendo evoluir para ceratite
ulcerativa, e também a auséncia de secrecdo por falta componente.’

Um relato de caso reportou um cao de 14 anos com histérico de CCS crénica
de origem desconhecida e tratada com Ciclosporina A. Apos a terapéutica dessa
oftalmopatia unilateral em olho esquerdo, o animal apresentou importante
blefaroespasmo, secre¢cao mucoide e presenca de placa superficial de cor escura no
centro da cérnea no mesmo olho, além enoftalmia por severa atrofia bilateral dos
musculos mastigatérios, associada a senilidade do animal. O Teste Lacrimal de
Schirmer (TLS) foi realizado no olho acometido e teve valor de 12 mm/min,
indicando moderada redugao da fragdo aquosa da lagrima. O sequestro corneano é
pouco descrito em caes, porém, diferente dos casos ja relatados em literatura, essa
ocorréncia foi comparada com a mesma etiopatogenia do sequestro corneano em
gatos, que muitas vezes desenvolvem a condigao por irritagdo crénica e ulcera de
cérnea, que causam necrose e degeneragdo do colageno estromal. Portanto, o
sequestro corneano, embora raro, deve ser considerado como diagndstico
diferencial para aqueles animais que apresentam sintomatologia semelhante ao do
caso relatado; e além do tratamento para a sintomatologia, pode-se realizar a
ceratectomia para a remogao da placa.***

Os fatores que afetam a transparéncia natural da superficie ocular provocam
déficit visual, e esse ocorre de forma gradual conforme o desenvolvimento da CCS
crénica. A deficiéncia de componentes do filme lacrimal acarretam em falha do
bombeamento eletrolitico pelo endotélio corneal, fazendo com que a desidratacao
natural da cérnea ndo seja mantida, desencadeando edema da superficie que
assume coloragdo azul-acinzentada (opacificagéo) por alteragdo na osmolaridade.
Em decorréncia da desestabilizacdo do filme lacrimal, a metaplasia e a

queratinizagdo da cérnea também causam déficit visual progressivo.?*? As Ulceras
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complicadas e ruptura de cérnea também sao fatores que levam a cegueira, por
diferentes mecanismos.>*

E importante se atentar as particularidades de algumas racas predispostas a
CCS autoimune, pois € comum que apresentem manifestacbes clinicas extra-
oftalmicas, como no caso de caes da raga Cocker Spaniels; e os braquicefalicos (p.
ex. Shih-Tzu e Lhasa-apso), que em mais de 70% dos casos possuem dermatopatia

seborreia e atopia, respectivamente.?’

2.4. Diagnéstico

O diagnéstico dessa oftalmopatia € basicamente obtido pelo histérico do
animal, apresentacao clinica, exames especificos e exames complementares.”* Ao
se diagnosticar a CCS é possivel gradua-la em leve, moderada e grave de acordo
com a intensidade dos sinais clinicos e resultados obtidos nos exames especificos,
como o Teste Lacrimal de Schirmer que tem seus valores variados conforme a
deficiéncia quantitativa do filme lacrimal.?® Normalmente, de forma geral, no grau
leve nota-se secregdo mucoide ou mucopurulenta, hiperemia conjuntival e
blefaroespasmo; no grau moderado essa secre¢gao € mais evidente, somado a
neovascularizagado e opacificagdo da cornea; e o estado grave possui sinais mais
severos como a pigmentacao, fibrose e ulcera com perfuragdo de cornea e até

cegueira.*®

2.4.1 Exames Oftalmolégicos

Apds a realizagdo de uma anamnese completa, investigando fatores que
podem ser relevantes para o exame e condutas, € necessario realizar inspecao de
ambos os olhos, independente de qual lado for referido na queixa principal.*> Além

das outras etiologias possiveis, € importante se atentar a fatores ambientais como
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exposicao a ambientes com baixa umidade; e também os comportamentais, pois
animais sob estresse fazem estimulo simpatico e, consequentemente, diminuicdo da
secrecao lacrimal; pois podem influenciar diretamente os resultados dos exames
especificos para CCS.?

Na inspecao, € possivel verificar os sinais clinicos de uma oftalmopatia
semelhante a CCS, e esses irdao variar de acordo com o grau de acometimento e
outros fatores associados, se existirem. O exame deve ser iniciado de forma pré-
determinada, conforme a semiologia oftalmoldgica aprendida pelo clinico, de modo a
seguir um raciocinio logico para o sucesso do diagnéstico.*®

O diagndstico de ceratoconjuntivite seca é confirmado com a positividade de
exames especificos, como o Teste Lacrimal de Schirmer (TLS) abaixo dos valores
de referéncia para a espécie, superficie ocular corada pelo uso de colirios
marcadores, além dos sinais clinicos caracteristicos de CCS.**

Exames para avaliacdo da visdo sdo necessarios quando se observa sinais
que justifiquem a perda dessa; e sob o relato do tutor, que refere que o animal
parece desnorteado em um ambiente, além de se chocar com objetos.9 A avaliagcao
do reflexo de ameacga pode revelar importantes informagdes quanto ao grau de
opacificacdo da coérnea, pois a presenca do reflexo indica que a transparéncia da
superficie ocular e sua funcao primaria estao preservadas, enquanto que a auséncia

do reflexo indica cegueira.’

2.4.1.1 Teste Lacrimal de Schirmer (TLS)

O exame especifico realizado para os animais com sintomatologia
semelhante a CCS é o Teste Lacrimal de Schirmer (TLS). Esse teste € o de primeira
escolha por ser basico e de extrema relevancia quanto ao resultado, pois reflete as
alteragdes quantitativas do filme lacrimal, ou seja, o quanto dessa fragdo aquosa
esta sendo produzida.*®

O TLS é subdividido em TLS-I que quantifica a producao lacrimal basal e
reflexa, e em TLS-Il € mensurada apenas a basal sob auxilio de anestésico oftalmico

para insensibilizacdo do olho e suas estruturas, e possui valores de referéncia



29

diferentes. O primeiro tipo € o mais utilizado na rotina médica, por avaliar o olho sob
acao do nervo triggmeo.*"*°

Esse teste deve ser realizado antes de qualquer manipulacédo ou limpeza das
palpebras e instilagdo de colirios, mesmo os corantes, para se evitar divergéncias
nos resultados.*® O material utilizado é um par de fitas absorventes estéreis, que
devem ser dobradas e posicionadas no interior do saco conjuntival inferior de cada
olho (Figura 5). As tiras graduam a quantidade (mm) de lagrima residual absorvida

dentro de um minuto (min).**4°

Figura 5 — Teste Lacrimal de Schirmer

Fonte: ORIA, 2010%

A leitura e interpretacao dos valores padrdes de TLS-| pré-estabelecidos para
caes é: 15 a 25 mm/min para producdao aquosa normal; 11 a 14 mm/min para
animais suspeitos ou com CCS leve (fase inicial ou subclinica); < 10 mm/min nos
animais confirmados para CCS moderada, e <5 mm/min em caso de CCS grave.*°

Os animais com valores menores que 10 mm/min devem iniciar terapia para
CCS o quanto antes, pois 0 ressecamento encontrado nesse estado oferece riscos a
integridade da superficie ocular. Aqueles que obtiverem resultado até 15 mm/min
sao considerados suspeitos ou em fase inicial da doenca devem iniciar o tratamento
para CCS quantitativa, especialmente quando forem braquicefalicos. Os animais que

apresentam os mesmos valores de TLS, porém sem predisposicdo racial, devem
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iniciar o tratamento para conforto ocular e passar por nova avaliagao apés um més
do primeiro teste, visando eliminar outras causas de base para a CCS. Os caes com
TLS-l acima de 15 mm/min e com sintomatologia clinica devem ser investigados
para CCS qualitativa ou outras oftalmopatias. Para isso, € necessario a realizacao
de exame especifico para disfuncdo qualitativa, como o Teste de Ruptura do Filme
Lacrimal (TRFL).*

2.4.1.2 Teste De Ruptura do Filme Lacrimal (TRFL)

Os caes que possuirem sinais clinicos caracteristicos de CCS, e com TLS
considerado normal para animais sem essas alteracbes clinicas, devem ser
suspeitos de deficiéncia em algum componente qualitativo do filme lacrimal.?

O Teste de Ruptura do Filme Lacrimal (TRFL) avalia especificamente a
deficiéncia do componente do filme lacrimal que se adere a superficie da cérnea: a
fracdo de mucina. Para o TRFL, € utilizado: colirio corante (Fluoresceina Sddica a
1%) que apds instilado sera dispersado sobre a superficie ocular mediante ao
movimento natural de piscar; foco luminoso com filtro azul cobalto; e contencado das
palpebras do olho avaliado apds o ultimo piscar, para que o animal nao tenha esse
reflexo durante o exame.?® A partir do momento da contencdo é cronometrado o
tempo a partir da homogénea distribuicdo do colirio sobre o olho até o momento em
que se percebe o surgimento de areas secas (regides de cor escura) na superficie;
ou seja, o momento em ha a “quebra” da camada corada indica a adeséao
insuficiente da mucina na superficie ocular.?**'*#' Os animais que obtiverem TRFL
superior a 20 segundos possuem filme lacrimal estavel, e os testes inferiores a 5
segundos indicam CCS qualitativa, pois rapidamente houve descontinuidade do

filme lacrimal, indicando falta de aderéncia do mesmo na superficie ocular.>'®

2.4.1.3 Teste de Meniscometria de Tira (TMT)
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Uma pesquisa recente tém comparado o TMT com o TLS e o TRFL. A
realizacdo desse exame consiste de uma fita absorvente estéril e graduada que é
posicionada na borda do menisco lacrimal localizado na rima palpebral inferior,
sendo considerado um exame pouco invasivo quando comparado a técnica utilizada
no TLS. O resultado do volume lagrimal € obtido em 5 segundos, configurando um
exame rapido. Os valores de referéncia e suas interpretagcdes para os caes ainda
estao sob estudado, e quando obtido o teste podera ser utilizado assim como os que

foram comparados.*’

2.4.1.4 Teste com Corantes Vitais

2.4.1.4.1. Teste de Fluoresceina (TF)

A Fluoresceina Sddica a 1% € um colirio oftalmico utilizado para a avaliagao
da superficie ocular, por sua natureza hidrofilica e corante, que se adere ao estroma
devido as areas irregulares na cdérnea que sao indicativas de descontinuidade
epitelial, e por isso € amplamente utilizado nos exames especificos de um animal
suspeito para CCS.***®

E possivel identificar areas afetadas do epitélio por meio da visualizagcdo de
pigmentacao fluorescente. Essas areas séo classificadas por pontuagbes que
identificam a extensao da coloracdo e também a presenca de ulceras, que devem
ser avaliadas e pontuadas separadamente. A auséncia de impregnacao e de ulcera,
por consequéncia, recebe pontuagao nula (zero); 1 ponto para pigmentagdo em
zona ocular periférica e ulceras superficiais até 2mm; 2 pontos para coloragdo em Va
da superficie ocular e ulcera maior que 2mm; 3 pontos indicam a impregnacao de
metade da superficie e descemetocele menor que 2mm; 4 pontos quando % da
superficie for preenchido e presenca de descemetocele maior que 2mm; e 5 pontos

para referir pigmentacéo de toda a superficie e perfuracdo de cornea.*®
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A presenca de descemetocele é indicada quando o centro da ulcera nao é
corado, devido composi¢ao colagena (hidrofébica) da membrana de Descemet. Nos
casos de perda da integridade da cdrnea, é possivel visualizar o extravasamento de
humor aquoso, que sera corado e identificado como um fluxo sobre a cornea, e esse
sinal caracteriza o Teste de Seidel positivo.*® Ao realizar o TF, além de se avaliar a
superficie ocular, € possivel obter o Teste de Jones, que verifica a capacidade de
drenagem do ducto nasolacrimal. Se essa funcédo estiver preservada é possivel
verificar a presencga de fluoresceina no interior da narina ipsiolateral, e com isso é
possivel referir que o teste é positivo, e caso a integridade do ducto esteja

comprometida o resultado sera negativo.*>*°

2.4.1.4.2 Teste de Rosa Bengala (TRB)

O TRB utiliza esse principio sob solugéao a 0,5% ou 1%, ou na forma de tiras
estéreis impregnadas com o corante para avaliar areas desprovidas de cobertura de
mucina, lesdes celulares da cornea, e lesbes agudas de cérnea e conjuntiva, sendo
capaz de corar células integras e desvitalizadas. Por isso, o teste pode ser utilizado
para diagnostico de CCS qualitativa por deficiéncia de mucina, e também para a
identificacao deformidades corneanas extremamente superficiais. O TRB necessita
de administragcdo prévia de anestésico tépico para evitar reagdes da superficie
ocular, por causa da natureza irritativa da solucdo em concentracbes maiores que
1%, que também é citotdxica quando exposta a luz por liberar radicais de oxigénio. A
realizacao desse teste ndo é recomedada prévia a cultura bacteriana, por esse
corante ter propriedade viricida e bactericida que podem interferir no resultado do

isolamento bacteriano.*°

2.4.1.4.3 Teste de Lissamina Verde (TLV)
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A lissamina verde € um corante celular assim como o rosa bengala, porém
identifica apenas a membrana danificada das células. O uso dessa solucdo, sob a
forma de tiras estéreis impregnadas com a lissamina verde € menos irritante e

citotoxica, podendo substituir o TRB.*>4°

2.4.1.5 Avaliacao do Conteudo Glandular

Ao identificar a presenca de calazios, resultados da deficiéncia lipidica do
filme lacrimal, € possivel realizar compressao desses com auxilio de material nao
perfurante (p. ex. pinga romba) para avaliagdo do conteudo. Em condi¢gdes normais,
as glandulas meibomianas na margem palpebral secretam um liquido viscoso e
claro, e na inflamagao cronica o conteudo lipidico sera denso e opaco podendo

formar granulomas.*'®

2.4.2. Exames Complementares

2.4.2.1 Hemograma e Bioquimicos

Um estudo com céaes portadores de CCS autoimune, recém diagnosticados,
mostrou auséncia de alteragdes significativas em todos os elementos presentes na
analise hematoldgica da porgcdo vermelha, ou seja, se encontravam dentro dos
padrées de referéncia laboratorial, assim como a contagem plaquetaria. O discreto
aumento de proteinas plasmaticas no sangue desses animais pode ser relacionado
com a resposta inflamatéria sistémica, decorrente das lesdes locais dessa
oftalmopatia. Quanto a parte branca do sangue, esses mesmos animais
apresentaram significativa leucocitose, neutrofilia, linfocitose e monocitose, podendo
até mostrar desvio a esquerda, indicando processo inflamatério importante, e que

muito provavelmente estara correlacionado com o quadro avangado de CCS. As
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alteragcdes hematoldgicas desses animais demonstram as caracteristicas da
condigdo imunoldgica da ceratoconjuntivite seca.*

A solicitagdo de exames bioquimicos e sorologia pode auxiliar no diagnéstico
de etiologias secundarias causadoras da ceratoconjuntivite seca, como as

endocrinopatias.>*

2.4.2.2 Cultura e Antibiograma

Os caes que possuem a ceratoconjuntivite seca, por terem deficiéncia na
producao lacrimal quali-quantitativa, por consequéncia também tém diminui¢cdo de
substancias antibacterianas como a lisozima, beta-lisina, peroxidase, IgA e
lactoferrina que agem como importante mecanismo de defesa do bulbo ocular, pois
estimulam resposta imune local.?*?’

Para analise de infeccdo secundaria a CCS, é necessario coleta de material
contaminado (secrecdo mucopurulenta) com auxilio de swab estéril. E recomendado
nao utilizar anestésicos topicos para esse procedimento, pois a maioria dos
anestésicos possuem conservantes que podem inibir o crescimento de algumas
bactérias, divergindo o resultado desse exame.*®

A microbiota conjuntival de animais portadores de CCS normalmente é
composta por bactérias Gram-positivas e Gram-negativas com predominio em
cultura, principalmente, de Staphylococcus intermedius, Streptococcus B-hemolitico
e Staphylococcus aureus; além de isolados de leveduras, onde também é valido a
solicitagdo de cultura fungica para instituicdo de tratamento especifico, no caso de
positividade no exame.?’

Afim de verificar a sensibilidade aos antibiéticos oftdlmicos mais utilizados no
tratamento de CCS, um projeto visou o resultado desses antimicrobianos sobre o
Staphylococcus pseudointermedius. Demonstrou-se que essa bactéria sobre a
Tetraciclina apresentou 60% de resisténcia, e 30% no Clorofenicol. Apesar desse
ultimo se mostrar mais efetivo em relacdo a Tetraciclina, as chances de resisténcia
bacteriana continuam altas, sendo necessario que o médico veterinario se habitue a
realizar mais testes de sensibilidade para selecionar a antibioticoterapia mais

adequada para o paciente.®
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2.4.2.3 Citologia Esfoliativa

A citologia € um exame complementar de baixo custo e de certa importancia,
uma vez que pode ser utilizado para diagnéstico diferencial entre as oftalmopatias. O
exame de citologia esfoliativa é realizado sem instilagdo de anestésico tépico para
que esse nao altere a fisiologia celular, pois na CCS pode-se encontrar padrdes
celulares caracteristicos do olho seco, como o infiltrado inflamatério polimorfonuclear
com predominio de leucdcitos, neutrofilos e mondcitos, diferentes graus de
queratinizagao e degeneragao celular, e presenga de agente etiolc’>gic:o.45 Nos
animais positivos a infecgdo por cinomose, o esfregagco da conjuntiva é composto
por corpusculos de inclusao citoplasmaticos, confirmando entdo a CCS de etiologia

sistémical/infecciosa.*®"’

2.4.2.4 Histopatoldgico

Sob andlise histopatolédgica, alteragbes como tecido fibroso e infiltrado
inflamatdrio multifocal das glandulas lacrimais indicam o processo degenerativo que
essas estruturas sofrem na progressdo da CCS. Os animais portadores de CCS
idiopatica apresentam infiltrado mononuclear, que sugere disturbio imunoldgico na
glandula examinada."” Também é possivel realizar a extracdo de fragmento da
conjuntiva palpebral medial inferior por meio de bidpsia, pois € a regido que alberga
maior numero de células caliciformes. A analise desse tecido avalia a integridade
das células, assim como a quantidade dessas que sao responsaveis por secretar a
fracdo de mucina do filme lacrimal, auxiliando o diagnostico de CCS qualitativa por
falta desse componente.™

Nos caes com infeccdo viral tém-se como achado a adenite linfoplasmocitica,
atrofia dos &acinos e corpusculos de inclusdo viral na glandula lacrimal,
principalmente da glandula da terceira palpebra. Esses resultados auxiliam no

diagnéstico definitivo da etiologia da CCS.*’
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2.4.2.5 Imunohistoquimica

O diagndstico complementar com esse método identifica os antigenos
especificos dos linfocitos T e B avaliados, principalmente, da glandula da terceira
palpebra por sua alta capacidade secretora. Os caes portadores de CCS idiopatica
possuem numeros elevados de linfocitos do tipo T, o que sustenta a possibilidade de
que essa condicao é autoimune. Ja os cdes com CCS neurogénica tém baixa
quantidade desse tipo celular, o que condiz com o fato da dessa oftalmopatia ser
decorrente de lesdo na inervagao das estruturas glandulares, e ndo por mediagao
dessas células.?®

Por fim, quando o diagndstico CCS é obtido, € necessario expor para o tutor
sobre a doenca e as particularidades que ela possui, uma vez que o tratamento
empregado pode n&o ser curativo e sim paliativo nos casos primarios e congénitos,
para a melhora da qualidade de vida do animal devido as diversas manifestacdes
clinicas, incluindo o desconforto ocular e possivel déficit de visdo. Por isso, é
necessario ciéncia e comprometimento por parte do tutor, que tera que arcar o custo
dos farmacos, retorno as consultas para avaliacdo e realizagdo de exames para
acompanhamento evolutivo e controle da doenca, além de ter que dispor de tempo

para a administragdo constante dessas medicacdes.>?

2.5. Tratamento

2.5.1 Tratamento Medicamentoso

O tratamento clinico preconiza o uso de colirios a base de medicamentos que
tenham funcgao estimulante de producgao lacrimal, antiinflamatéria e lacrimomimética,
sendo esse ultimo utilizado como substituto da lagrima, promovendo lubrificagéo
contra o ressecamento da superficie ocular e consequentemente dando suporte a

um olho que possui deficiéncia em alguma porgao do filme lacrimal.?*%
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De antemao, € necessario realizar higienizagao local utilizando produto a
base de substancia estéril e nao irritante, visando umedecer e remover a secrecao e
crostas que podem estar presentes, e assim minimizar o processo inflamatério.?

Na presenca de secre¢cao mucoide continua, associado a limpeza, pode ser
utilizado um agente mucolitico encontrado na forma de colirio oftalmolégico, como a
Acetilcisteina na formulagdo de 5% ou 10%, devendo ser instilado inicialmente de
trés a quatro vezes ao dia.**® Porém, o uso desse mucolitico & controverso, uma vez
que pode causar processo irritativo para alguns animais devido a caracteristica de
pH baixo.?

A antibidticoterapia tépica é indicada nos casos de infegcdes bacterianas
secundarias, como na adenite batecteriana que produz secrecao mucopurulenta, por
exemplo. O uso de antibiético é indicado para o inicio do tratamento da CCS e é
intensificado no caso de ulcera de cornea e descemetocele, para controle da
infeccao e prescrito para se utilizar pelo menos quatro vezes ao dia (QID), e ao notar
diminui¢cdo dos sinais de infeccdo deve ser utilizado com menos frequéncia até a
total suspensdo do farmaco."® Para escolher o antimicrobiano mais adequado é
necessario a realizagao de cultura e antibiograma da estrutura ocular contaminada,
e ter conhecimento técnico sobre a possibilidade de crescimento de Streptococcus e
Staphylococcus no resultado da cultura bacteriana, pois nem sempre indicara
infeccao bacteriana, e sim a composi¢gao normal da microbiota da conjuntiva, quando

em crescimento habitual.?%233

Porém, quando for necessaria a instituicdo de
antibidticoterapia, pode-se optar pela administracdo de algum dos principios ativos
disponiveis nos colirios comerciais, como a Ciprofloxacina e a Tobramicina.>’

Os agentes imunomodulares sao indispensaveis para o tratamento da CCS,
visto que sua acdo antiinflamatdéria atua na principal consequéncia da doenca: o
processo inflamatorio. Ao atenuar esse processo, o olho fica vivavel a estabilizar e
produzir os componentes do filme lacrimal, favorecendo o tratamento.**>

Diante de diversas possibilidades terapéuticas, o surgimento de agentes
imunomoduladores como a Ciclosporina (CsA) e o Tacrolimus (Tr) se apresentam
como boa alternativa para o tratamento do processo inflamatério, pois ambos agem
reduzindo o infiltrado linfocitico e bloqueando a acdo da enzima calcineurina que é
responsavel pela transcricdo génica de linfocitos T.?2

A Ciclosporina A € derivado do fungo Tolypocladium inflatum e possui carater

imunossupressor, poréem tem sido descrita como menos funcional em alguns



38

pacientes por apresentarem irritacdo ocular e ndo voltarem a producao lacrimal
minima apds as aplicagdes recomendadas.?**® Apesar disso, a CsA ainda é a
primeira escolha dos clinicos para a terapéutica da CCS, visto que ha aumento da
secrecao lacrimal em mais 70% dos animais tratados, pois além de aumentar a
camada aquosa do filme, simultaneamente, também eleva a de mucina.>?®

O uso de Ciclosporina A também ajuda a estabilizar o depédsito de pigmento
na cornea (ceratitie pigmentar) que provoca déficit visual conforme sua acentuagao.
A terapia medicamentosa para esse sinal clinico € mais eficaz que a cirurgica, uma
vez que esse procedimento, que remove mecanicamente o epitélio corneano, pode
causar danos a superficie ocular como a ulcera de cérnea e cicatrizagao irregular,
provocando cicatrizes.’

A recomendacdo de CsA como base para a terapia da CCS é na
concentragédo de 0,2% quando em pomada oftalmica (Optimmune ®), e de 1% ou
2% sob colirio, BID ou TID dependendo do grau de acometimendo.>?*?” Quando
utilizadas nessas Ultimas concentragdes ocorre diminuigdo significativa da
sintomatologia da CCS, com relato de que CsA a 1% melhora a produgéo lacrimal
de 80% dos cdes com CCS severa.?*31>*

O Tacrolimus é considerado um potente antibiético imunomodulador isolado
da bactéria Streptomyces tsukubaensis, que possui agao semelhante ao da CsA,
porém com potencial de 20 a 50 vezes superior a essa, com funcio de inibir o inicio
da mediagao dos linfocitos T.%>* O Tr atua sobre o processo inflamatério e estimula
a producado lacrimal por meio da proliferacdo de células caliciformes, e é
recomendado nas concentracdes 0,02% e 0,03%.%°

Ao prescrever um imunomodulador como tratamento da CCS, o clinico dispde
de algumas alternativas para a veiculagéo do farmaco. O Tr a 0,03% sob os veiculos
de d6leo de oliva ou d6leo de linhaca, revela resultados macro-microscopicamente
favoraveis desse olho, pois visualmente nota-se melhora de Ulcera de cérnea, da
baixa producdo lacrimal confirmada pelo TLS e de diminuicdo de células
inflamatdrias analisadas citologicamente. Ambos os meios de diluigao mostram-se
promissores; contudo foi observado que o o6leo de linhaca reduziu
consideravelmente a presenga de células neutrofilicas ficando a critério do médico
veterinario e do resultado de citologia 0 meio mais adequado para o paciente.*

Em um estudo recente, um grupo de cées portadores de CCS recebeu

Tacrolimus a 0,02% como base terapéutica e demonstraram melhora e aumento na
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producao lacrimal, avaliado pelo TLS aos 15 dias de tratamento; enquanto outro
grupo de caes, também portadores da oftalmopatia que recebeu ciclosporina a 0,1%,
reagiram produtivamente somente aos 45 dias de tratamento.?? De forma geral, a
resposta ao uso de CsA é notada de duas a seis semanas do inicio da
terapéutica.’>2°

Em um outro estudo, afirma-se que a administracdo de Tr a 0,1% sob
pomada oftalmolégica retarda de forma efetiva o depdsito de pigmentos na cérnea e,
consequentemente, a sua progressao quando comparada com CsA a 0,05% colirio,
apesar de ambos estimularem a produgado lacrimal independente do grau da
afeccdo.”

Ha relato de que a combinacdo entre Tr e CsA, ao serem administrados de
forma intercaladas entre si, podem ser uma boa alternativa para caes refratarios ao
uso de um desses farmacos de forma isolada.”® Apesar disso, nos casos de CCS
autoimune, ambos os farmacos, combinados ou ndo, devem ser feitos de forma
continua e até novas recomendagdes médicas. Normalmente sao instituidos até o
final da vida do animal e ajustados quanto a dose e quantidade utilizada de acordo
com a evolugado clinica.”® Portanto, a predilecdo pelo Tr para tratar a sindrome do
olho seco se mostra mais vantajosa quando comparada a CsA além de que a
producao lacrimal continua superior nos animais que recebem o Tr, mesmo apos o
retirada do medicamento.?*>*

O Pimecrolimus (PMC) é um antiinflamatério altamente seletivo e de baixo
peso molecular derivado do fungo Streptomyces hygroscopicus que ao ser utilizado
topicamente na concentracédo de 1% age inibindo a agdo de prostaglandinas,
ativando linfécitos T e mastdcitos locais. Dado o potencial do farmaco, também é
possivel utilizar esse imunomodulador a 0,5% sob a forma de pomada oftalmoldgica,
tornando o tratamento menos custoso e tdo eficiente quanto a maior concentragdo.’’

O Sirolimus, também conhecido como Rapamicina, € um agente isolado do
mesmo fungo que o PMC, e que atua sobre a fase tardia da ativagao dos linfécitos
T. E um farmaco pouco estudado na medicina veterinaria mas que, em estudo
inicial, mostrou-se com grande potencial no tratamento da CCS. Os caes testados
receberam em um dos olhos o Sirolimus sob colirio a 0,02% e tiveram aumento
consideravel no TLS quando comparado com o olho contralateral que recebeu
Tacrolimus na mesma concentracdo em um periodo de 6 semanas.’® Um estudo

relatou que a associagao entre injecdes subconjuntivais de lisossomas contendo
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Rapamicina com o Tr colirio a 0,03%, sendo essas inje¢des quinzenais durante dois
meses e uso continuo de Tr, potencializaram os resultados esperados pelos dois
farmacos, pois houve melhora quali-quantitativa do filme lacrimal. Esse sinergismo
entre os farmacos se deve as acdes nas diferentes fases de ativacido do linfocito T.%°

A Pilocarpina é um farmaco colinérgico que atua diretamente na inervagao
das glandulas lacrimais como um parassintomimético, ou seja, age como
estimulante de secregao lacrimal. Por essa razédo, esse agente tende a ser mais
efetivo nos animais com CCS neurogénica.*® Esse lacrimoestimulante formulado
como solugcdo oftadlmica a 1% ou 2%, diferente dos supracitados, pode ser
administrado por via oral associado a alimentagdo, com uma gota para cada 10 kg
de peso do animal, BID; e o aumento da dose pode implicar em efeitos adversos,

como bradicardia, émese e diarreia.?*?%

Quando utilizado topicamente ¢é
recomendado na frequéncia QID e uso minimo de um més, porém ha relatos de que
a instilagcdo do farmaco pode provocar reagdes como conjuntivas hiperémicas e
uveite, bem como ser menos efetiva sobre a producao lacrimal, quando comparada

com os resultados de TLS da forma oral.?®

Esse colirio a 0,125% ou 0,25%, quando
diluido em um lacrimomimético, tem acao antiinflamatéria, porém pode causar
blefaroespasmo.>%**® A Pilocarpina entrou em desuso com o surgimento da CsA,
porém, eventualmente, os animais refratarios a CsA podem responder ao uso de
Pilocarpina oral.?®

O uso de corticoesterdides tépicos € indicado para potencializar a agao dos
imunomoduladores, que também possuem acao antiinflamatdria, para controle da
inflamacéo local e seus efeitos; porém seu uso deve ser ponderado ja que se usado
em um olho ulcerado pode desencadear ceratomalacia, perfuragdo de cornea e
infecgdo secundaria.’*?* E recomendada a utilizacdo tépica de Prednisolona a 1%
ou Dexametasona a 0,5%, com duragdo de até um més e frequéncia variada, a
depender do quadro clinico do animal.*’

Alguns estudos propdem que a associagao de imunossupressor, antibiético e
antiinflamatério esteroidal topicos, a longo prazo, podem acarretar no desequilibrio
microbiolégico do olho, possivelmente por resisténcia antibidtica, que leva a
infecgdes secundaria e, associado a isso ou nao, o provavel desenvolvimento de
Carcinoma de Células Escomasas.>'*2
Outra categoria terapéutica a se considerar para a reposigao do filme lacrimal

sao os lacrimomiméticos. que tém fungao proporcionar qualidade ao olho ressecado
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e inflamado, por simular a func&o lubrificante da lagrima de forma temporaria.®®®" A

administragcao de lacrimomiméticos melhora a composig¢ao eletrolitica do ambiente
ocular pois sdo de natureza hipotbnica e isotbnica, estabilizando o filme lacrimal que
é produzido naturalmente ou mediante lacrimoestimulantes.?®

A maioria das formulagdes desses substitutos lacrimais possuem ativos como
o Acido Hialurénico (HA), pois esse se encontra de forma organica na composicao
do filme lacrimal e regides intra-articulares devido a caracteristica lubrificante e
viscosa, que em ambas as regides, de forma especifica para cada uma,
proporcionam estabilidade as estruturas.’®®® Estudos comprovam que os colirios
com HA permanecem mais tempo na superficie ocular de caes com CCS
imunomediada.?® Semelhante a esse agente, a Carboximetilcelulose é comumente
encontrada nos substitutos lacrimais nas concentragées 0,25%, 0,5% e 1%."°" Os
colirios com celulose em sua composicido sao indicados para CCS quantitativa, pois
a sua caracteristica insoluvel garante a aderéncia na superficie ocular no momento
da estimulagdo lacrimal por outros farmacos.”> Ambos os produtos possuem alto
grau de viscosidade, propriedade essa que favorece o maior tempo de permanéncia
do produto sobre a superficie ocular, impedindo a evaporagéo da lagrima e levando
a uma maior lubrificacido, e por isso podem ser utilizados em associacdo a outros
farmacos tépicos.?®®!

O Carboximetil-HA Tiolado (CMHA-S) é um hidrogel de potente acéao
lacrimomimética e € mais viscoelastico que o substituto lacrimal a base de HA, pois
permanece mais tempo na superficie ocular, garantindo acgado lubrificante
prolongada. Em um estudo com caes, essa alternativa terapéutica foi administrada
trés vezes ao dia durante trés semanas, e demostrou grande efeito sobre a melhora
da qualidade da superficie ocular, diminuindo sinais de hiperemia conjuntival e
secreg¢ao ocular quando comparada a administragcao de colirio HA. Portanto, essa

variacdo de HA também pode ser utilizada como terapéutica para CCS.%°

2.5.2 Tratamento Suporte
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Tratamentos adjuvantes com 6leos ricos em acidos graxos, naturalmente
antiinflamatérios, podem reduzir de forma significativa a presenca de células
inflamatdrias da conjuntiva de animais acometidos pelo CCS. As substancias ricas
em Omega 3 e 6 podem ser adotadas para o tratamento suporte, sendo encontradas
em forma de capsulas de 6leo de linho e de peixe e administradas por via oral e em
unica dose. Essa terapia mostrou que ambos os produtos, apds 60 dias de
tratamento, favorecem a qualidade da superficie ocular, e consequentemente maior
estabilizacdo do filme lacrimal, trazendo beneficios e auxiliando no tratamento de
animais que possuem a CCS. Ao se associar uma substancia de Omega 3 e 6 que
possuam maiores valores de Acido Eicosapentaenoico (EPA) do que de Acido
Docosa-Hexaendico (DHA) com um imunomodulador como o Tr a 0,03% tépico é
possivel obter maior resposta terapéutica, devido o efeito potencializador do acido
graxo sobre o imunossupressor, ja que a associagdo demonstra bom resultado
sobre a superficie ocular, apontado em estudo recente.’® Esses antioxidantes
também séo encontrados no 6leo de oliva e no de améndoa e, com isso, geralmente
os imunossupressores Tr e CsA s3o manipulados sob esses veiculos.*

Experimentalmente, em coelhos, foi demonstrado que a administracdo de
6leo de linhaga, por via oral, associada a um imunomodulador melhorou os
paramentros avaliados na ceratoconjuntivite seca desses animais, portanto, essa
alternativa serve como questionamento a respeito dos beneficios da utilizagao desse
4cido graxo em cées portadores de CCS.*

Em um ensaio cientifico recente, um grupo de caes diagnosticados com CCS
de etiologia exclusivamente autoimune e ja submetidos a terapéutica
medicamentosa tradicional, receberam uma dieta especifica composta por
ingredientes conhecidos por suas propriedades antioxidantes e antiinflamatérias.
Apds dois meses de associagao entre tratamento tépico e suplementacéo oral, os
animais demonstraram melhora na qualidade e quantidade lacrimal, o que foi
avaliado pelo controle de TLS periddicos e sinais como vascularizacdo de cornea e
hiperemia conjuntival. Essa alternativa também pode ser aplicada a animais

responsivos ou ndo ao tratamento medicamentoso convencional.®?

Alguns animais
submetidos a pelo menos trés meses de tratamento medicamentoso voltam a
produzir a lagrima de maneira relevante, de modo a se considerar a redugédo na

frequéncia de utilizacdo dos colirios prescritos.?*
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Tendo em vista que a escolha e duragao do tratamento varia de acordo com
as manifestagdes clinicas e o grau de acometimento dessas, o tratamento deve ser
individualizado para cada paciente e feito por, no minimo, dois meses para se
descartar a possibilidade de CCS transitoria ou permanente, mediante a resposta da

terapia empregada.??®

2.5.3 Tratamento Cirurgico

A escolha cirurgica, como terapéutica para a CCS, € uma alternativa para
animais refratarios ao uso crénico de medicagdes por mais de dois meses
consecutivos, como nas alteragdes congénitas: aplasia e hipoplasia glandular;
animais com resisténcia aos farmacos (fator individual); impossibilidade de
mantenca de tratamento por parte do tutor, por manejo inadequado do paciente que
exige colaboragéo e dedicagao rigorosa; ou por restricdo financeira, pois os colirios
oftalmolégicos requerem investimento financeiro constantes, o que torna o
tratamento custoso. #2444

Os animais que possuem ulcera de cérnea podem ser submetidos a técnica
de flap conjuntival, que visa o fechamento mecanico da ulcera por um fragmento
pediculado conjuntival que ira vascularizar o local ulcerado, acelerando o processo
cicatricial .’

Quando ha prolapso da glandula da terceira palpebra uni ou bilateral, é de
eleicdo que se realize o sepultamento da mesma para que ela volte a sua posicéo
anatbmica e funcionamento normal, reduzindo as chances de desenvolvimento de
CCS, ou melhorando esse quadro quando ja existente. A técnica aplicada no
reposicionamento é de escolha pessoal do cirurgié\o.17

O método de transposi¢cao de ducto parotideo (TDP) visa a irrigacao da
superficie ocular pela secrecdo salivar que é conduzida por meio desse canal. A
TDP deve ser indicada por cirurgides que tenham conhecimento tedrico-pratico da
técnica, pois ela é considerada de moderada a dificil execucdo."?* O procedimento
requer transferéncia do local de desembocadura do ducto, que passa da cavidade
oral, para a regido do saco conjuntival ventral.>**** E comum que os proprietarios

relatem epifora prandial no pés-operatoério, que deixa a pelagem do animal umida e
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com odor caracteristico devido o acumulo do fluido, causando dermatite periocular e
blefarite, o que gera incomodo fisico para o animal e estético para o tutor.>*"** O
acumulo de fluido no saco conjuntival pode ocorrer por falha da técnica cirurgica,
obstrugdo do ducto parotideo, sialoadenite e infeccdo secundaria local.?®

Também, no que tange o leque de possibilidades terapéuticas para a
sindrome do olho seco, destaca-se o transplante de glandulas salivares menores
(TGSM) relatado em um estudo. A escolha desse tipo de glandula se da por ela
possuir secrecdo salivar seromucosa de caracteristica mucoproteica e com alta
presenca de imunoglobulina A (IgA) em sua composi¢cdo, 0 que a torna fisico-
quimicamente proxima a estrutura lacrimal. Os animais testados foram avaliados
diariamente até os 60 dias pds procedimento e, diferentemente da TDP, o TGSM
permitiu que a superficie ocular recebesse um fluido de melhor qualidade
lubrificante, e que ao ser secretado nao causasse epifora prandial. Portanto, o
TGSM é uma opcao terapéutica possivel em sua execugao e resultado.**

Em contrapartida, um estudo realizado recentemente afirma que, ao se
analisar amostras histolégicas da mucosa oral de céaes, células secretoras ndo foram
encontradas nos fragmentos estudados. Isso faz com que se questione e se busque
por novos estudos para compreender a razao pela qual o transplante de glandulas
salivares menores proporciona melhora no quadro de CCS, mesmo que de forma
temporaria, ja que o uso de uma mucosa oral sem estruturas secretoras lagrimais é
inadequada para a conjuntiva ocular, devido a pouca semelhanga estrutural entre os
tecidos.®

Antes de eleger um dos procedimentos que propdéem a substituicdo da
lagrima por fluido salivar, os animais candidatos a eles devem ser testados quanto a
funcionalidade de suas glandulas salivares, pois aqueles que possuem olho seco
tendem a ter xerostomia (boca seca), o que impossibilita a realizacdo dessas
técnicas. O animais também devem ser submetidos a tratamento periodontal com
limpeza ortodéntica e antibioticoterapia sistémica, visando diminuir a carga
infectante bucal que também inviabiliza os procedimentos pretendidos.>*3? Devido a
composi¢cao mineral da saliva pode haver acumulo desses elementos na superficie
ocular (sialolitiase), sendo necessaria a administracao de quelante tdpico (p. ex.:
EDTA a 1% ou 2%), antiinflamatérios e antibidticos, além dos lubrificantes

convencionais.>*%3
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A técnica de tarsorrafia parcial permanente é escolhida para aqueles caes
com defeitos palpebrais ou com incapacidade de fechamento completo das
palpebras no movimento de piscar, esse Uultimo sendo comum em caes
braquicefalicos. O procedimento também é uma alternativa para o tratamento de
ulceras de cornea, a depender de sua localizacdo, pois ao se fusionar parcialmente
as palpebras superior com a inferior, permite-se uma melhor distribuicdo do filme
lacrimal, diminuindo a evaporagéao lacrimal existente; além de gerar proteg¢édo ao olho
exposto e facilitar o tratamento de ceratite ulcerativa.*%*

A oclusao do ducto nasolacrimal deve ser feita de forma paliativa e associada
a outros tratamentos medicamentosos, pois a obstrucdo de um ponto lacrimal,
superior e/ou inferior apenas impede a drenagem da lagrima existente para o ducto
nasolacrimal, e consequentemente a sua perda. Para a oclusao podem ser utilizados
plugs de silicone e de colageno, para oclusdes definitivas ou temporarias,
respectivamente. Portanto, a técnica é indicada apenas para 0s animais que
possuem alguma producgdo lacrimal espontanea, visando manter essa producgao,
mesmo que minima; e é contraindicada em animais de grande porte, por possuirem
ducto inferior largo, o que dificulta a oclusdo por plug.**** Uma alternativa menos
onerosa para a oclusdo do ducto nasolacrimal € a utilizacdo de sutura do ducto e
etil-cianoacrilato (Super Bonder®) intra-ducto. Ambas as técnicas permitem a
retengcdo da lagrima e, consequentemente, melhora no quadro da CCS. Apesar de
viavel, o método com o adesivo tém implicagdes técnicas quando a sua natureza
secante.®

Além disso, ha um trabalho inicial que tras boas expectativas para o futuro do
tratamento da CCS: células-tronco mesenquimais colhidas de membranas
aminidticas (CTMA) de fetos caninos. O emprego de CTMA sob forma de inje¢des
aplicadas diretamente nas glandulas lacrimais, durante um periodo de 60 dias de
tratamento, resultou em melhora da superficie dos olhos avaliados e aumento no
TLS, porém esse ultimo sofreu diminuicdo gradual no decorrer dos dias. Vale
ressaltar que os animais submetidos aos testes possuiam alta cronicidade da CCS,
e por isso o estudo propde novos testes com diferentes graus de ceratoconjuntivite
seca e uma maior casuistica.>?

Outro estudo, referente ao transplante de células-tronco mesenquimais
alogénicas (MSCs), € promissor no tratamento da CCS. Esse material é derivado do

tecido adiposo de gordura ovariana, proveniente de descarte cirurgico de
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ovariohisterectomias. As células foram aplicadas intraglandular e periglandular
(glandula da terceira palpebra) e em regiao de fornix conjuntival. Como resultado, o
MSCs reduziu os sinais clinicos e aumentou a produgdo lacrimal de forma
significativa em animais com olho seco de grau leve até grave. O uso dessas células
manteve resposta satisfatoria durante um ano apdés a aplicagao. A terapia a base de
células-tronco, independente da procedéncia é custosa e por isso € pouco utilizada
na medicina veterinaria, porém €& muito prospera para o futuro terapéutico da
ceratoconjuntivite seca, uma vez que os resultados sao de longa duragao e bem
tolerados pelos animais, pois esse tipo celular tem capacidade de se diferenciar em
outras linhagens celulares, além de atividade imunomoduladora, dispensando o uso
de medicamentos topicos com essa fungdo.**%°

O emprego das técnicas devem ser previamente estudadas junto as
necessidades de cada paciente para entender a conveniéncia de se associar a
terapia medicamentosa a cirurgica para uma melhor recuperagao; além do cirurgido
estar a par das consequéncias pds cirurgicas e suas possiveis corregdes, e também
manter o tutor ciente sobre os beneficios e efeitos da técnica escolhida.’ Vale
acrescentar que, independente da escolha terapéutica medicamentosa ou cirurgica,
o tutor precisa ser norteado sobre a importancia e obrigatoriedade do animal usar
colar elizabetano ou 6culos protetor em tempo integral. Esses aderegos garantem
integridade ao olho, evitando ag¢des externas que possam interferir diretamente na
recuperagcao do animal, acarretando em contaminagao e lesdes para a superficie

ocular e retardando a cicatrizaggo.®

2.6. Prognéstico

Os animais submetidos a terapia medicamentosa de CCS devem ser
clinicamente acompanhados por retornos as consultas, pois 0 progndstico
dependera da causa de base da oftalmopatia.®’ E de suma importancia estabelecer
uma relagdo de confianca com o tutor, para que esse entenda a importancia do
protocolo prescrito e o siga de forma disciplinada para a boa evolugao clinica do

animal. 2441
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Os animais que possuem CCS autoimune necessitam de tratamento
imunossupressor de forma continua durante toda a sua vida, adequando a
quantidade e o principio ativo do farmaco conforme a utilizaggo." Ja aqueles com
CCS iatrogénica apresentam melhora do quadro de forma espontanea, percebida
em até 60 dias.> Nos pacientes ndo complicados (que nao possuem ulcera de
cérnea) o tratamento tende a tomar curso favoravel, com melhora dos sinais clinicos
pelo uso do imunossupressor. Ao se notar melhora completa da clinica de olho seco,
com retorno da producgao lacrimal de forma adequada, julgada pelo TLS, pode ser
estudada a possibilidade de suspensdo medicamentosa, porém com a condicdo de
observacao por parte do tutor, que ao menor sinal de CCS deve retornar a consulta
0 quanto antes para avaliagdo clinica.’>* Os animais que possuem a Ulcera de
cérnea, em decorréncia do grau avangado de CCS ou por ma evolugao terapéutica
por descuido por parte do tutor, desuso de colar protetor e/ou ndo administracao
medicamentosa, necessitam de terapia intensiva para a recuperacao desse epitélio
ulcerado que se encontra exposto, favorecendo infecgdes secundarias e inflamacéao
de estruturas intraoculares.’**2

Independente da evolugcdo clinica, sempre que possivel, os animais
portadores de CCS devem realizar exames oftalmicos periddicos, como o TLS apds
30 dias do inicio da terapia, para controle e comparacao de resultados afim de
adequar a terapia com base nos achados. Portanto, a realizagdo do TLS é basico e
fundamental para o estadiamento da oftalmopatia, pois o resultado da produgao
lacrimal indica o grau da CCS que ira variar de acordo com a resposta da doencga a
terapia instituida. Por isso, o exame oftalmolégico servird de instrumento para a
conduta terapéutica pois na grande maioria dos casos o paciente é diagnosticado
tardiamente, e muitas das vezes esse ja possui CCS grave, com outras afecg¢des

associadas, conduzindo ao mau prognoéstico.®*’
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3 CONCLUSAO

Dada a incidéncia da ceratoconjuntivite seca em cées é necessario o
entendimento de sua etiopatogenia, pois essas podem ter causas multifatoriais,
principalmente por fator imunomediado. Os pacientes com queixa oftalmoldgica
merecem atencao especial, principalmente os animais de racas e idades
predispostas e histérico de hereditariedade. Com isso, também deve-se averiguar
por meio de exames especificos e intepretacado correta dos mesmos a existéncia de
etiologias secundarias que predispéem a CCS.

A instituicdo de tratamento medicamentoso se torna oneroso, devido a
frequéncia de utilizagdo dos farmacos, além de também exigir disposicdo e
dedicagao para o manejo adequado dessa oftalmopatia. A busca por alternativas
terapéuticas € necessaria uma vez que a desisténcia do tratamento por parte do
tutor € a maior causa de insucesso e agravamento da CCS. Portanto, a associagao
entre as possibilidades terapéuticas colaboram para o processo de recuperacido do
animal e diminuigado do tempo de tratamento, e devem ser planejadas visando a sua

eficiéncia, praticidade e necessidades do paciente.
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