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Resumo

A queratoconjuntivite seca quantitativa, resulta da deficiéncia da por¢éo aquosa
do filme lacrimal. No cdo, além de ser uma doenca frequente, pode comprometer a visao
e 0 bem-estar animal. Possui multiplas causas descritas na literatura, sendo a etiologia
imunomediada a mais comum. Pode ter uma apresentacao uni ou bilateral. O diagnéstico
é feito através dos sinais clinicos e do Teste lacrimal de Schirmer <15mm/min.

Este estudo retrospetivo teve como objetivo caracterizar os 222 caes
diagnosticados com queratoconjuntivite seca quantitativa no Anicura Restelo Hospital
Veterinario, entre 1 de Janeiro de 2018 a 31 de Dezembro de 2022.

Da populacdo em estudo, os machos férteis e as fémeas esterilizadas foram os
mais acometidos com a doenga. Houve uma maior prevaléncia de animais de
raca Bulldog Francés, Shih-Tzu, Pug, Yorkshire Terrier e sem raca definida. A idade
média ao diagndstico foi de 7,41+3,94, ocorrendo sobretudo em animais geriatricos,
apresentando uma distribuicdo ocular predominantemente bilateral (59%). A etiologia
mais frequente foi a imunomediada, constituiu 85,6% da amostra. O corrimento ocular
foi o sinal clinico mais frequente e o tratamento foi instituido tendo em conta a
gravidade e a sintomatologia, passou essencialmente pela administragéo de
lacrimoestimulantes, lacromiméticos e quando necessario antibioterapia.

No presente estudo concluiu-se que, a queratoconjuntivite seca acomete tanto
racas puras como racas indefinidas e afeta principalmente cdes com idade mais
avangada. Demonstrou-se ainda que as racas braquicéfalas Bulldog francés, Shih-Tzu e
Pug sdo as mais afetadas por esta doenca e também as mais predispostas a formacédo de
queratite pigmentar e de Glceras de cornea. A maioria dos animais apresentou pior
resposta ao tratamento apresentavam ao diagnostico uma queratoconjuntivite seca

severa.

Palavras-chave: queratoconjuntivite seca; filme lacrimal; teste lacrimal de schirmer;

lacrimoestimulantes; imunomediada.
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Abstract

Quantitative keratoconjunctivitis sicca results from deficiency of the aqueous
portion of thetear film. In dogs, inaddition to beinga frequent disease, it can compromise
vision and animal welfare. It has multiple causes described in the literature and the most

common one is known as immune-mediated. It can have a unilateral or bilateral
presentation and the diagnosis is made through clinical signs and the Schirmer tear test.

This retrospective study had the objective to characterize the 222 dogs diagnosed
with quantitative keratoconjunctivitis sicca at the Anicura Restelo Veterinary Hospital,
between January 1st, 2018 and December 31st, 2022. The study population shows fertile
males and sterilized females were the most affected by the disease. There was a higher
prevalence of French Bulldog, Shih-Tzu, Pug, Yorkshire Terrier and mixed breed
animals. The average age at diagnosis was 7.41+£3.94, occurring mainly in geriatric
animals with a predominantly bilateral ocular distribution (59%).

The most frequent etiology was immune-mediated, constituting 85.6% of the
sample. Ocular discharge was the most frequent clinical sign and treatment was instituted
taking into account the severity and symptomatology, essentially involving the
administration of lacrimation stimulants, lacromimetics and, when necessary, antibiotics
as well.

In the present study it was concluded that keratoconjunctivitis sicca affects both
purebred and undefined breeds and mainly affects older dogs are the main target of the
illness. It had also been proved that the brachycephalic breeds French Bulldog, Shih-Tzu
and Pug are the most affected by this disease and also the most predisposed to the
formation of pigmentary keratitis and secondary corneal ulcers. Most of the animals that

showed the worst response to treatment had severe keratoconjunctivitissicca at diagnosis.

Keywords: keratoconjunctivitis sicca; tear film; Schirmer's tear test; tear stimulants;

immune-mediated.
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Abreviaturas e simbolos

AJAM- Associacdo de Jovens Agricultores Micaelenses
AINE- Anti-inflamatorio ndo esteroide

BID- Duas vezes ao dia

CAMV- Centro de Atendimento Médico Veterinaria
DM- Diabetes Mellitus

Et al- E outros, da locucdo latina et alli

FLPC- Filme lacrimal pré-corneano

IA- Inseminagédo Artificial

LA- Lagrimaartificial

NC- Nervo craniano

N- NUmero total da amostra

OD- Olho direito

OE- Olho esquerdo

PVA- Alcool polivinilico

QCS- Queratoconjuntivite seca

STT- Teste lacrimal de Schirmer

SPSS- Statistical Package for the Social Sciences
TID- Trés vezes ao dia

TSA- Teste de sensibilidade aos antibioticos
TFBUT- Teste de tempo de rutura do filme lacrimal
WHWT- West Highland White Terrier

Kg- Quilograma

mm- Milimetro

%- Percentagem
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I: Relatdrio descritivo da casuistica de estagio

O presente relatdrio € referente as atividades que a autora realizou durante o periodo
de estagio curricular do Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria, que decorreu em
duas instituicOes distintas com uma duragdo total de 6 meses.

A primeira parte no AniCura Restelo Hospital Veterinario dedicada & medicina de
Animais de Companhia, com uma duragdo de quatro meses, tendo iniciado a 19 de
Setembro de 2022 e finalizado a 20 de Janeiro de 2023.

A segunda parte foi realizada na Associagdo dos Jovens Agricultores Micaelenses
dedicada a medicina de Espécies Pecudrias, durante dois meses, com inicio a 23 de
Janeiro de 2023, tendo finalizado a 24 de Marco de 2023.

1.1 Anicura Restelo Hospital Veterinario

O Anicura Restelo Hospital Veterinario € um hospital de referéncia, constituido
por uma equipa multidisciplinar composta por médicos veterinarios, enfermeiros e
auxiliares. Os estagidrios acompanham um médico veterinario durante 2 semanas, de
forma a passar pelas diferentes especialidades, realizando turnos rotativos de 8 horas a
excecdo do turno da noite com duragéo de 16 horas.

Durante o periodo de estagio foi possivel, passar pelas diferentes areas de medicina
de animais de companhia nomeadamente: Gastroenterologia;, Endocrinologia;
Neurologia; Oftalmologia; Oncologia; Imagiologia; Dermatologia; Cardiologia;
Ortopedia; Cirurgia; Animais exoéticos; Geriatria; Urologia; Reproducdo e
Comportamento.

Ao longo do estégio, a autora assistiu e participou em consultas, cirurgias e
tratamentos médicos permitindo acompanhar inimeros casos clinicos ajudando a
desenvolver competéncias que serdo fundamentais no futuro enquanto Médica
Veterinaria e a consolidar conhecimentos teéricos e praticos ja adquiridos ao longo do
curso.

Aautora teve também a oportunidade de participar em varias formac6es dadas pelos
médicos veterinarios aos estagiarios do hospital e também uma formagéo da Royal Canin
realizadas para médicos veterinarios, enfermeiros ou auxiliares.

A tabela 1 e o Gréfico 1 sdo referentes ao nimero total de casos tendo em conta a
espécie animal. Tendo como base a tabela e o grafico 1 a autora observou 406 animais,

sendo que, a espécie canina foi a mais observada ao longo deste estagio, sequindo-se 0s
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felideos e os exoticos. Os exdticos incluem lagomorfos, cavideos, psitacideos e

mustelideos.

Tabela 1: Distribuicdo dos casos observados tendo em conta a espécie animal.

Espécie animal Numero absoluto de casos
Canideos 294
Felideos 105
Exoticos 7
Total 406

Exoticos
2%

Felideos—— 7
26%

Canideos
72%

B Canideos ™ Felideos ™ Exoéticos

Grafico 1. Frequéncia relativa dos animais observados tendo em conta a espécie.
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Grafico 2: Distribuicdo da casuistica do estagio curricular por especialidades.
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Tabela 2: Casuisticado estagio curricular tendo em conta o nimero de casos, a
frequéncia absoluta e relativa por cada especialidade.

Especialidade Cées Gatos Frequéncia Frequéncia
absoluta (FA) | Relativa(FR)(%0)
Dermatologia 30 5 35 8,77%
Cardiologia 6 4 10 2,50%
Ortopedia 24 1 25 6,26%
Imagiologia 27 16 43 10,77%
Gastroenterologia 38 15 53 13,28%
Pneumologia 9 6 15 3,75%
Medicina 17 13 30 7,51%
preventiva
Urologia 8 10 18 4,51%
Endocrinologia 9 6 15 3,75%
Neurologia 22 3 25 6,26%
Oftalmologia 43 13 56 14,03%
Oncologia 13 9 22 5,51%
Reproducéo 4 0 4 1,00%
Comportamento 2 0 2 0,50%
Cirurgias 30 16 46 11,52 %
Total 282 117 399 100%

1.2 Associacao dos Jovens Agricultores Micaelenses

A Associacdo dos Jovens Agricultores Micaelenses (AJAM), situa-se na ilha de
Sdo Miguel- Regido Auténoma dos Acores, com sede no Centro de Bovinicultura nos
Arrifes, Ponta Delgada. E uma associagao sem fins lucrativos que presta varios servicos
de forma a contribuir para a valorizacdo técnica, empresarial e cultural da regido, tendo
como principal enfoque o setor leiteiro.

A AJAM presta assisténcia médica veterinaria, assisténcia reprodutiva e servigo
de sanidade, sendo constituida por seis médicos veterinarios em regime ambulatorio
abrangendo toda a area geografica da ilha. Tém também uma equipa especializada
responsavel pelos servigos de inseminacao artificial (I1A) e podologia.

A associacdo possui ainda um laboratério, onde é possivel realizar a medicdo das células
somaticas e os Testes de Sensibilidade aos Antibioticos (TSA).
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Durante os dois meses de estagio, a autora teve a possibilidade de participar
ativamente na pratica diaria da clinica, o que permitiu a aquisicdo e consolidacdo de
conhecimentos tedricos e praticos na area de clinica médica e cirdrgica de ruminantes.

No total realizaram-se 477 intervencdes, maioritariamente em bovinos, mas
pontualmente foram intervencionados caprinos e ovinos. A casuistica sera dividida em
quatro areas de intervencdo: Clinica Médica; Clinica Cirdrgica; Medicina Preventiva e
Controlo reprodutivo (Grafico 3). A area da Clinica Médica foi a componente onde se
observaram mais casos e também a que abrange uma variedade de sistemas. Por isso, 0s
casos clinicos foram agrupados consoante o sistema, dividindo-se em: sistema digestivo;
sistema reprodutor; sistema respiratorio; alteragdes metabdlicas; sistema
musculoesquelético; oftalmologia; pele e anexos. Alguns dos casos ndo sdo enquadraveis
em nenhum dos sistemas referidos anteriormente e por isso, estdo mencionados em
Outros (Gréfico 4).

Controlo
Reprodutivo
14%

Clinica Médica
50%
Medicina
Preventiva
34%

Clinica Cirdrgica
2%
B linica Médica ™Clinica Cirurgica ™ Medicina Preventiva Controlo Reprodutivo

Grafico 3: Distribuicdo de casos observados por area de intervencéo.

Como se verifica no grafico 4, o sistema respiratorio foi o sistema com maior
namero de casos, com um namero total de 90 que séo referentes a pneumonias.
De seguida temos o sistema reprodutor e as afe¢fes das glandulas mamarias com 69
casos, referentes a distocias, retencGes placentarias, metrites, rutura uterina e mastites. O

sistema digestivo consta com 54 casos, incluem diarreias de animais jovens, acidoses
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ruminais, timpanismos e deslocamentos do abomaso. Os 30 casos de alteragdes
metabolicas sdo de hipocalcemia e cetoses.

Dentro dos 9 casos de oftalmologia estdo as remocdes da terceira palpebra. As 8 afecbes
do sistema musculoesquelético sdo referentes a fraturas e lesdes traumaticas, na pele e
anexos 0s 3 casos sdo de fotossensibilizacdo e por fim os 20 casos restantes, englobam

eutanasias.
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Gréfico 4: Nimero de casos observados por area de intervengdo durante o estagio.
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Il: Revisdo Bibliografica
1.Introducéo

A queratoconjuntivite seca (QCS) é uma doenca oftalmica bastante frequente em
cdes que resulta da deficiéncia de um ou mais elementos do filme lacrimal.

Nesta dissertacdo a autora ira abordar somente a queratoconjuntivite seca
quantitativa que ocorre quando ha uma diminui¢do da camada aquosa do filme lacrimal,
levando a inflamacdo da conjuntiva e da cérnea provocando alteracfes na superficie
ocular, influenciando o bem-estar animal, na grande maioria das vezes (Sansom &
Barnett, 1985).

Esta patologia acomete com maior frequéncia as racas Cocker Spaniel; West
Highland White Terrier; Bulldog; Shih-Tzu; Bull Terrier; Schnauzer Miniatura;
Dachshund; Pug; Samoyed; Lhasa apso e Yorkshire Terrier (Petersen-Jones & Stanley
2009).

Vaérias sdo as causas que podem provocar a doenca, a imunomediada é a forma
mais comum. O diagnostico é feito com base na sintomatologia e com o resultado do
Teste de Schirmer (STT) < 15mm/min (Dodi, 2015). O tratamento médico deve diminuir
o0s sinais clinicos presentes, estimular a producdo lacrimal e controlar complicacbes
(Ulceras; infecBes; pigmentacGes) atraves do wuso de lacrimoestimulantes,
lacrimomiméticos e lagrimas artificiais (Grahn & Storey, 2004).

Assim sendo, inicialmente a autora fara uma breve descri¢do anatémica seguida de
uma revisdo bibliogréfica sobre o tema da dissertacdo, com a finalidade de reunir e
adquirir conhecimentos sobre esta patologia. Terminando com o estudo retrospetivo sobre
a queratoconjuntivite seca quantitativa em pacientes observados no Anicura Restelo
Hospital Veterinario entre 1 de Janeiro de 2018 a 31 de Dezembro de 2022.

1.1 Anatomia do Globo Ocular

O olho é um 6rgdo sensorial complexo responsavel pela visao, capaz de receber
estimulos de luz do meio ambiente e converté-los em sinais elétricos que posteriormente
sdo enviados para o cérebro (Cunningham, 2004; Ko nig & Liebich, 2011).

O olho (Fig. 1) é formado por trés tinicas dispostas concentricamente: a tlnica
fibrosa, constituida pela esclera e pela cdrnea; tunica vascular, constituida pela cordide,

corpo ciliare irise a tunica nervosa constituida pelaretina que acaba por estar conectada
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com o encéfalo pelo nervo 6tico (Dyce, 2010; Junqueira & Carneiro, 2008; Maggs et al.,
2013).

O globo ocular esta dividido em trés camaras: a camara anterior que se encontra entre a
iris e a cornea; a camara posterior que se localiza entre a iris e o cristalino; e a camara
vitrea ou espaco vitreo que esta limitada pelo cristalino e a retina. A camara anterior e
posterior contém no seu interior humor aquoso engquanto o espago vitreo contém humor

vitreo (Junqueira & Carneiro, 2008).

Msculo reto dorsal
Tonica fibrosa

Esclera

« —— Tonica
Fémlce cor\]un'lvul

superior o
Tonica interna
Anulo da esclera
Corpo vitreo
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Figura 1: Representacdo esquematica do Globo ocular (Adaptado de Liebich & K& nig, 2011).

O olho é ainda formado pelos seus anexos e estruturas acessorias: palpebras,
sistema lacrimal, musculos oculares, fascia ocular e conjuntiva (Dyce, 2010).

As pélpebras protegem o segmento anterior do olho, particularmente a cérnea de
traumas externos (Hendrix et al., 2021). Tém como func¢es a difusdo do filme lacrimal,
remocao de detritos da cornea e da superficie conjuntival e producao da camada lipidica
através das glandulas de meibomio e de Zeis (Meekins et al., 2021). Os mamiferos
domesticos, tém uma palpebra superior e uma palpebra inferior. Estas, sdo dobras de
pele moéveis que se unem na comissuramedial e lateral e cobrem o globo ocular (Fig. 2)
(Murphy et al., 2012). A camada externa da pélpebra contém uma densa camada de
pelos e contém varias glandulas, nomeadamente, as glandulas de Zeis de Moll e de
Meibomio (Hendrix et al., 2021; Liebich & Ko nig, 2011). A conjuntiva reveste a face

interna das palpebras, contém inimeras células caliciformes produtoras de muco, é
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altamente vascularizadae rica em linfdcitos, desempenhando um papel importante nas
respostas inflamatorias da cérnea avascular (Meekins et al., 2021). As palpebras
incluem ainda uma terceira estrutura, a membrana nictitante, esta protege a cornea e a
conjuntiva movendo-se quando o globo é retraido e € constituida por uma placa de
cartilagem hialinaem forma de T. Contém ainda a glandula nictitante, que contribui

para a porc¢ao aquosa do filme lacrimal (Hendrix et al., 2021).

=
L ri

/‘

Cilios

Carincula SRR
lacrimal Comissura lateral da

palpebra

Comissura medial :
da palpebra Angulo lateral
do olho
Membrana
Nictitante

Figura 2. llustracdo da superficie ocular canina (vista frontal) (Adaptado de Murphy et al., 2012).

1.2 Anatomia e fisiologia do Sistema Lacrimal

O sistema lacrimal (Fig.2) é constituido essencialmente pelas estruturas que
produzem a lagrima ou filme lacrimal pré-corneal (FLPC) e pelas que o eliminam da
superficie ocular (Peterson-Jones & Stanley, 2009; Miller, 2013). Este pode ser dividido
em sistema produtor e sistema excretor. O sistema produtor é formado pelas seguintes
estruturas: glandula lacrimal principal ou parietal; glandula lacrimal acessoria ou glandula
da membrana nictitante; glandulas de meibomio; glandulas de Zeis e células caliciformes
da conjuntiva. Engquanto, o sistema excretor inclui: pontos lacrimais superior e inferior;
canaliculos lacrimais; saco lacrimal; ducto nasolacrimal e ponto nasal (Meekins et al.,
2021; Murphy et al., 2012).
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Fonte: Saunders, 2008

Figura 3. Sistema lacrimal do cdo (Adaptado de Saunders, 2008).

A glandula lacrimal, localiza-se sob o ligamento orbital na parede dorso temporal
da drbita. A sua secrecdo é serosa e € eliminada através de multiplos ductos excretores
para o fornice dorsal do saco conjuntival onde se mistura com as secrecGes das glandulas
acessorias (Dyce, 2010; Liebich & Ko nig, 2011).

A gléndula lacrimal acesséria ou membrana nictitante situa-se no canto medial
na Orbita ventro medial anterior, na base da membrana nictitante. Ambas, sdo glandulas
intraorbitarias, tdbulo-acinares, que sdo inervadas por nervos parassimpaticos e
simpaticos e contribuem para a formacdo e secrecdo da camada aquosa do filme lacrimal
(Grahn & Storey, 2004; Park et al., 2016).

As glandulas de Meibomio, sdo glandulas sebaceas tdbulo-acinares, holdcrinas
que produzem a camada lipidica do FLPC e situam-se nas placas tarsais. Os ductos destas
glandulas encontram-se ao longo do bordo das palpebras (Bron et al., 2004; Peterson-
Jones & Stanley, 2009).

O filme lacrimal distribui-se por gravidade, pelo movimento da membrana
nictitante e pelo piscar recorrente das palpebras. Cerca de 25 % do FLPC é perdido por
evaporacdo e o restante é eliminado pelo sistema de drenagem nasolacrimal (Miller,
2013).
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O filme lacrimal que se acumula no saco conjuntival inferior é excretado através
dos pontos lacrimais superior e inferior que se localizam junto ao canto interno da
palpebra, proximos & caruncula lacrimal (Maggs et al., 2013; Meekins et al., 2021). A
drenagem lacrimal inicia-se nos pontos lacrimais, o FLPC entra por acéo capilar e cada
ponto lacrimal vai dar até a um canaliculo que se abre posteriormente no saco
lacrimal (Liebich & K& nig, 2011).

O saco lacrimal marca o inicio do ducto nasolacrimal que vai até a cavidade nasal.
O ducto pode terminar profundamente na cavidade nasal ou estender-se até a narina
dependendo da espécie, no caso do cao este estende-se até ao vestibulo nasal (Dyce, 2010;
Peterson-Jones & Stanley, 2009; Maggs et al., 2013).

1.3 Filme lacrimal pré corneal (FLPC)

O filme lacrimal pré corneano, encontra-se sobre a cornea e a conjuntiva, assume
um papel fundamental na integridade Gtica tendo varias fungbes importantes,
nomeadamente: manter a superficie da cornea uniforme; fornecer nutrientes e oxigénio
necessarios para a cornea; lubrificar a conjuntiva e a cornea; remover 0s detritos da
superficie ocular e controlar o microbiota (Peterson-Jones & Stanley, 2009; Maggs et al.,
2013).

O FLPC tem cerca de 8 a9 um de espessura e pode ser dividido em trés camadas,
gue se encontram sobrepostas, a camada lipidica, aquosa e mucosa (Maggs et al., 2013).
Tiffany, 2008 relata que algumas pesquisas realizadas ao longo dos anos, defendem que
as camadas estdo intimamente misturadas e ndo separadas entre si por uma barreira.

A camada lipidica € a camada mais externa e superficial, tem uma espessura de
0,1um, aproximadamente e ¢ secretada pelas glandulas meibomio e pelas glandulas
sebéceas de Zeis (Meekins et al., 2021). Esta camada é composta por uma mistura de
lipidos, triglicerideos, colesterol e &cidos gordos livres, fornecendo assim, uma
componente fina e oleosa ao filme lacrimal, de forma, aretardar a evaporagéo, a promover
a propagacao das lagrimas sobre a cérnea e a fornecer uma tensao para evitar que haja
lacrimejamento. Esta camada pode ser avaliada pelo teste de rutura do filme lacrimal e
pelo exame de biomicroscopia (Bron et al., 2004; Grahn & Storey, 2004; Maggs et al.,
2013).

A camada aquosa € a intermediae a mais espessa com aproximadamente 7um de

espessura, secretada pela glandula lacrimal principal ou parietal e pela glandula lacrimal
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acessoOria ou da membrana nictitante. Em média, a glandula lacrimal principal ou parietal
produz cerca de 60% da por¢do aquosa e a glandula acesséria ou da membrana nictitante,
entre 40 a 50% (Grahn & Storey, 2004; Maggs et al., 2013). E composta maioritariamente
por 98% de agua, mas também tem na sua composicéo eletrdlitos, ureia, glicoproteinas,
glicose, substancias antibacterianas especificas (imunoglobulinas secretoras A, Ge M.) e
inespecificas (lisozima, lactoferrina, a-lisina, complemento (Davidson & Kuonen, 2004;
Moore, 1990). As funcBes desta camada sdo: nutricdo da cornea; lubrificacdo da
superficie lisa da cornea para uma eficiéncia otica; remocéo de detritos como o diéxido
de carbono e &cido latico e eliminar bactérias da superficie ocular (Grahn & Storey, 2004;
Giuliano, 2021).

Por fim, a camada de mucina é a camada mais profunda, corresponde ao terceiro
componente do FLPC com uma espessura de aproximadamente 0,02 a 0,05 pum
(Giuliano,2021). Composta essencialmente por mucina, ureia, glicose, imunoglobulinas,
enzimas e restos celulares (Davidson & Kuonen, 2004). A mucina é uma glicoproteina
produzida predominantemente pelas células caliciformes da conjuntiva. E adsorvida &
superficie epitelial da cérnea de modo que o filme lacrimal se espalhe uniformemente ao
pestanejar. Esta camada, também acaba por impedir a penetracdo de bactérias ou outro
tipo de materiais através da formacdo de uma barreira protetora (Davidson & Kuonen,
2004; Giuliano, 2021).

A alteragédo da producdo de um dos componentes do filme lacrimal pode levar a
diferentes patologias oculares, sendo a queratoconjuntivite seca gquantitativa uma das
mais frequentes e a que iremos abordar mais a frente.

Glandula lacrimal

Glandulas de meibomio

‘ )
M) E
| Vel

\\
)
comnea |) | \ ) -‘»ﬂ"
/ °3
V }'

) <
J JJs
/ I
/ £y,

Camada de mucina Camadaaquosa Camada
lipidica
Glandula da membrana

nictitante Células caliciformes

Figura 4: Representacdo esquematica da glandula lacrimal parietal, glandula da membrana

nictitante e da estrutura do filme lacrimal (Adaptado de Grahn & Storey, 2004).
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1.4 Queratoconjuntivite seca (QCS)

A Queratoconjuntivite seca, também conhecida como sindrome do olho seco é

caracterizada por uma inflamacéo da cornea e da conjuntiva que ocorre devido a uma
diminui¢do da producéo do filme lacrimal pela deficiéncia de um dos componentes da
lagrima ou por evaporacéo excessiva (Giuliano, 2021; Herrera, 2007).
E uma patologia que pode ser unilateral ou bilateral e que sem o tratamento correto torna-
se cronica e influéncia a longo prazo a visdo. Na maioria dos casos, a doenga tem uma
distribuicdo bilateral e cada olho pode apresentar um nivel de gravidade diferente
(Severin, 1973).

Animais mais velhos sdo mais propensos ao desenvolvimento de QCS, assim
como algumas ragas predispostas, nomeadamente: Cocker Spaniel; West Highland White
Terrier; Bulldog; Shih-Tzu; Bull Terrier; Schnauzer Miniatura; Dachshund; Pug;
Samoyed; Lhasa apso e Yorkshire Terrier (Kaswan & Salisbury, 1990; Petersen-Jones &
Stanley, 2009). No entanto, a incidéncia de ragas com QCS pode variar com a localizacdo
geogréfica (Dodi, 2015).

A QCS pode ser causada por deficiéncias quantitativas ou qualitativas da lagrima.
A QCS quantitativa é a forma mais comum de ocorrer e resulta de uma diminuicdo da
porcdo aquosa do filme lacrimal (Peterson-Jones & Stanley, 2009; Maggs et al.,
2013). Esta alteracdo pode ocorrer associada apenas a uma patologia ou a uma
combinacdo de fatores que influenciam a fisiologia da glandula lacrimal principal ou
parietal e da glandula nictitante (Giuliano, 2021). Comeca inicialmente com a inflamacéo
da glandula lacrimal e devido a esta inflamagdo a producéo lacrimal diminui e
consequentemente a porgao aquosa também, induzindo alteracdes na superficie ocular,
desencadeando modificagcfes na estrutura da cérnea. Ainda assim, em alguns casos esta
reducdo esta muitas vezes associada a elevada evaporacdo da lagrima devido a
conformacdo do globo ocular que estad mais exposto, frequente em ragas braquicefalicas
(Maggs et al., 2013).

A QCS qualitativa ocorre devido a uma alteracdo na estabilidade do filme
lacrimal causada por uma diminui¢do dos componentes da camada lipidica e/ou mucina.
Os distarbios nas glandulas de meibomio estdo muitas vezes associados a blefarite ou
meibomite em que ha alteragdes na secrecdo lipidica, ocorre uma destruicdo das células
epiteliais da cérnea e da conjuntiva que acaba por secar a cornea e consequentemente

induzir uma queratoconjuntivite (Davidson & Kuonen,2004; Maggs et al., 2013).

23
Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina VVeterinéria



Alteracdes na secrecdo de mucina, muitas vezes, estdo associadas a diminuicdo do
numero de células caliciformes da conjuntiva. A mucina auxilia a por¢éo aquosa do filme
lacrimal a ligar-se a superficie ocular, estando esta diminuida, a lagrima ndo se espalha
uniformemente por toda a superficie ocular e provoca inflamacdo da cornea e da
conjuntiva (Maggs et al., 2013; Moore, 1990).

A deficiéncia lacrimal predispbe a um aumento de infecGes causadas pela
colonizacdo de microrganismos patogénicos ou oportunistas, tais como Staphylococcus
coagulase positiva, Streptococcus e Pseudomonas (Davidson & Kounent, 2004; Moore,
1990).

Embora, as deficiéncias qualitativas também possam induzir a QCS, nesta reviséo,
a autora ira abordar somente as deficiéncias quantitativas da lagrima.

1.4.1 Patofisiologia

Na QCS ha uma inflamagdo da cornea e da conjuntiva, derivada de uma alteragdo
na unidade funcional lacrimal, independentemente da causa subjacente. Esta alteracdo
pbe em causa a integridade do filme lacrimal, modificando a protecdo que o mesmo
fornece a superficie ocular (Pflugfelder & Paiva, 2017; Stern & Pflugfelder, 2004). A
glandula lacrimal principal ou parietal é constituida por linfocitos T citotoxicos e
linfocitos T auxiliares ou helper que regulam a sua fungdo, numa glandula saudavel os
linfécitos T citotoxicos estdo em maior nimero. A diminuicdo da producdo lacrimal,
desencadeia uma cascata de eventos inflamatorios, levando a um aumento de linfocitos T
helper. Estes, comecam a induzir alteragdes nas células da glandula lacrimal principal e
da glandula da membrana nictitante provocando uma disfungdo gradual e
consequentemente a sua destruicdo (Baudouin, 2001; Pflugfelder & Paiva, 2017; Stern &
Pflugfelder, 2004). A inflamacdo torna-se assim, o principal mecanismo de lesdo nesta

patologia (Baudouin, 2001).

1.4.2 Etiologia

Varias sdo as causas que provocam a QCS quantitativa podendo ser distribuidas
da seguinte forma: congénitas; imunomediadas; infeciosas; induzidas por farmacos;
iatrogénicas; neurogénicas; idiopaticas; metabolicas; radiaces; traumaticas e

conjuntivite crénica (Dodi, 2015; Peterson-Jones & Stanley, 2009):
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Congénita:

A hipoplasia ou aplasia congénita da glandula lacrimal principal e/ou da glandula
da membrana nictitante leva a QCS, uma vez que ha, uma diminuicdo ou auséncia da
por¢do aquosa da lagrima, normalmente € unilateral e ¢ mais frequente em racas
miniaturas, como Yorkshire Terrier, Pug, Chihuahua e Doberman Pinscher (Maggs et al.,
2013; Westermeyer et al., 2009).

Imunomediadas:

A dacrioadenite imunomediada € a causa mais comum de QCS no cdo, em que
ha inflamacdo imunomediada e destruicdo do tecido lacrimal, ocorre maioritariamente
em adultos de forma bilateral. (Dodi, 2015; Plummer et al., 2008; Herrera et al.,
2007). Nestes casos a QCS resulta da inflamagdo mediada pelo sistema imunoldgico e da
destruicdo da glandula lacrimal que também pode estar associada a outras patologias
auto-imunes, tais como, a sindrome de Sjégren, lupus eritematoso sistémico, poliartrite,
polimiosite, pénfigo foliaceo e artrite reumatoide (Giuliano, 2021). Os resultados de
histopatologias indicam-nos que na maioria dos casos de QCS é imunomediada e por isso
a doenca tem uma resposta favoravel aos imunossupressores (Grahn & Storey, 2004; 1zci
et al., 2002).

Infeciosas:

O virus da esgana pode provocar uma QCS transitoria ou permanente. O virus
causa dacrioadenite que leva a destruicdo do tecido da glandula lacrimal e também da
glandula da membrana nictitante (de Almeida et al., 2009; Maggs et al., 2013). Segundo,
de Almeida et al., 2009, a QCS provocada pelo virus da esgana comporta-se de forma
muito similar a QCS ndo infeciosa.

Animais com Leishmaniose podem também desenvolver QCS, uma vez que, 0
parasita induz uma inflamacéo das glandulas lacrimais devido a presenca de amastigotas

que levam a obstrucao dos ductos secretores namaioria dos casos (Naranjo et al., 2005).

Induzida por farmacos:
Alguns farmacos podem diminuir a producéo aquosa do filme lacrimal e induzir

a QCS, os seus efeitos podem depender do tempo de administracdo. Quando
administrados a curto prazo os efeitos adversos podem ser maioritariamente transitorios

e quando suspendida a medicacdo, a funcdo lacrimal retornaao normal, enquanto 0 uso
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prolongado pode provocar lesdes e QCS permanente (Giuliano, 2021; Maggs et al., 2013;
Margadant et al., 2003). O Etodolac é um anti-inflamat6rio ndo esterdide (AINE) que
pode reduzir significativamente a producao de lagrima, podendo em alguns casos induzir
QCS. Animais que tomam Etodolac por um periodo inferior a 6 meses tém uma maior
probabilidade de reverter os sinais clinicos de QCS do que os que tomam por um periodo
superior a 6 meses (Klaus et al., 2007).

Também a anestesia geral e a atropina administrada topica ou sistémica reduz a
producdo lacrimal temporariamente, mas ndo induzem QCS, no caso dos agentes
anestésicos, os valores normais podem voltar ao normal até 24 horas ap0s-anestesia
(Maggs et al., 2013; Rauser et al., 2022; Shepard et al., 2011).

As sulfonamidas (sulfadiazina, sulfassalazina, salicilato sulfapiridina
trimetoprima-sulfametoxazol) sdo antibidticos que ha muitos anos estdo associados
clinicamente a presenca de QCS, porque tém um efeito toxico na glandula lacrimal
principal e na glandula da membrana nictitante. Avaliar a producgéo lacrimal dos animais
que estdo a fazer estas medicacBes é essencial para reduzir os efeitos adversos dos
medicamentos (Klaus et al., 2007; Sansom & Barnett, 1985; Slatter & Bloogt, 1978).

latrogénicas:
A remocdo cirdrgicada glandula da membrana nictitante ocorre secundariamente

ao prolapso da mesma, também conhecido por “cherry eye”, esta excisdo é contraindicada
pois, aumenta o risco de QCS, uma vez que esta glandula chega a ser responsavel pela
producéo de cerca de 50% do filme lacrimal em alguns animais (Hussein et al., 2022;
Maggs et al., 2013). Deste modo, animais com prolapso da membrana nictitante devem
ser submetidosa cirurgia, de forma a que esta seja reposicionada (Plummer et al., 2008).
Geralmente a QCS pode ocorrer em média 4,5 anos apos a cirurgia (Mags et al.,
2013), no entanto, estudos como o de Saito et al., 2005 revelou que apdés um ano da
cirurgia alguns dos animais apresentaram alteragOes lacrimais, nomeadamente, na

qualidade e estabilidade da lagrima, embora ndo tenham sido visualizados sinais clinicos
de QCS.

Neurogenica:
Ocorre quando ha uma leséo nas fibras parassimpéticas pré-ganglionares do nervo
facial, nervo craniano (NC) VII) que inervam a glandula lacrimal. A perda de inervacao

leva a uma reducdo da producédo lacrimal originando uma QCS neurogénica (Rhodes,

26
Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina VVeterinéria



2014; Mattheis et al., 2012). As fibras parassimpaticas inervam, ndo soO, a glandula
lacrimal principal e a glandula da membrana nictitante, como também, as glandulas nasais
laterais, mucosas e as glandulas palatinas (Galley et a., 2021).

As otites médias e/ou internas, traumas, neoplasias e intervengdes cirurgicas
podem causar este tipo de lesdo na inervacdo. A QCS neurogénica é unilateral e a narina
do lado do olho afetado encontra-se seca (xeromicteria ipsilateral) se a inervagdo for
danificada proximamente ao ganglio pterigopalatino (Galley et al., 2021; Mattheis et al.,
2012; Wegg, 2019). Consoante a lesdo e a sua extensdo, podem estar presentes déficits
neurol6gicos como a paralisia do nervo facial, déficits do nervo trigémeo, sindrome de

Horner e sindrome vestibular periférica podem estar presentes (Mattheis et al,. 2012).

Idiopéticas:
Referimo-nos @ QCS idiopéatica quando o animal manifesta a doenca de modo

espontaneo e nao se sabe a causa (Maggs et al., 2013).

Metabdlicas:

A QCS tem sido relatada em animais com endocrinopatias, nomeadamente,
diabetes mellitus (DM), hipotiroidismo e hiperadrenocorticismo, no entanto, em nenhuma
destas patologias é claro 0 mecanismo que as leva a reduzir a producdo lacrimal (Williams
et al., 2007). Alguns estudos, demonstram que animais diabéticos tém a sensibilidade
corneana reduzida, o que afeta a producdo reflexa da ldgrima e consequentemente 0s
resultados do STTI encontram-se diminuidos (Cullen et al., 2005; Good et al., 2003).

Radiacdes:
Animais submetidos a radioterapia podem apresentar alteracdes na glandula

lacrimal principal e na glandula da membrana nictitante, desenvolvendo QCS como efeito
adverso a irradiacdao (Maggs et al., 2013; Spugnini et al., 2000).

Trauma:

A QCS pode ocorrer secundaria a um trauma na regido do globo ocular, em que
h& lesdo da inervacdo parassimpatica ou lesdo na glandula lacrimal, a produgéo lacrimal
pode ficar alterada entre 1 a 2 meses e 0 comprometimento é sempre unilateral, do lado
em que houve a lesdo (Petersen-Jones & Stanley, 2009; Sansom & Barnett, 1985).
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Conjuntivite crénica:
Animais com historial de atopia sdo mais propensos a ter conjuntivites e

consequentemente QCS (Severin,1973). A conjuntivite cronica provoca danos nas células
caliciformes da conjuntiva, induzindo a libertagdo de citoquinas inflamatorias. A
conjuntivite pode levar & obstrucdo dos ductos lacrimais e a destruicdo dos mesmos.
Muitas vezes, é dificil diferenciar a conjuntivite da QCS, na medida em que a
sintomatologia € muito semelhante e por isso, a QCS é muitas vezes subdiagnosticada.
Nesses casos a medicacdo para tratar a conjuntivite é ineficaz e pode até agravar a

sintomatologia (Badouin, 2001; Maggs et al., 2013).

1.4.3 Sinais clinicos

Os sinais clinicos variam consoante a gravidade e a duracdo da QCS. Nos casos
iniciais da doenca os animais apresentam, maioritariamente, blefarospasmo, secrecdes
oculares intermitentes e conjuntivite, nesta fase inicial, a QCS pode ser diagnosticada
erradamente como uma conjuntivite bacteriana ou alérgica (Giuliano,2021).

O blefarospasmo ocorre quando a producdo lacrimal diminui e a superficie ocular deixa
de estar lubrificada e o pestanejar torna-se doloroso. O corrimento ocular é a
sintomatologia mais frequente, pode ser mucoso ou mucopurulento. Este corrimento
resulta da diminuicdo da por¢cdo aquosa do filme lacrimal que leva a que haja uma
acumulacdo de muco e faz com que este se adira a superficie ocular (Kaswan & Salisbury,
1990; Maggs et al., 2013).

A medida que a doenca evolui e a gravidade aumenta, a secrecdo ocular torna-se
persistente, a conjuntiva fica extremamente hiperémica, a cornea fica seca, sem brilho e
pode ocorrer uma queratite que ao progredir causa vascularizacdo e pigmentacdo
(Giuliano, 2021). A queratite pigmentar ocorre quando ha uma inflamagéo cronica,
muitas vezes associada a uma irritacdo friccional repetida da cornea. Esta desenvolve-se
mais facilmente em animais de raga braquicefalica e € muito frequente estes animais,
apresentarem queratite pigmentar associada a QCS (Maini et al., 2019).

Alguns animais podem tambeém desenvolver ulceracbes de cdrnea e
consequentemente perfuracdo. Quando ocorre uma perfuracdo associada a uma ulcera,

esta pode levar a cegueira. (Galley et al., 2021; Maggs et al., 2013).
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Cédes com QCS grave ou neurogénica, podem apresentar xeromicteria ipsilateral
e déficits neuroldgicos, tais como, a paralisia do nervo facial, déficits do nervo trigémeo,

sindrome de Horner e sindrome vestibular periférica (Galley et al. 2021).

1.4.4 Diagnostico

A QCS quantitativa € maioritariamente diagnosticada através dos sinais clinicos
e do Teste lacrimal de Schirmer. Este, tem como objetivo medir a producdo aquosa da
lagrima e é o teste de eleicdo em Oftalmologia Veterinaria para diagnosticar esta
patologia, embora outros testes também possam ser utilizados, tais como, o teste do fenol
vermelho e o teste rosa bengala (Giuliano, 2021). O STT pode ser realizado de duas
formas, sem ou com anestesia topica (Oxibuprocaina), sendo classificado como STT | e
STTII, respetivamente. O STT | mede a producéo lacrimal basal e reflexa sem anestesia
e é 0o mais realizado, enquanto, o STT Il, quantifica apenas a producéo lacrimal basal. No
STT Il olho esta sob anestesia tdpica, anulando a producdo lacrimal reflexa que € induzida
pelo contacto na cornea e conjuntiva da tira do STT. Por esta razdo, os valores obtidos
costumam ser sempre inferiores, quando comparados ao STT | (Dodi, 2015; Grahn &
Storey, 2004; Hamor et al., 2000; Peterson- Jones & Crispin 2002).

O teste deve ser realizado antes de administrar qualquer solugdo na superficie
ocular. Consiste numa tira de papel de filtro estéril graduada em milimetros (mm) que
pode conter ou ndo um corante para facilitar a sua leitura. A tira deve ser dobrada e
colocada no saco conjuntival inferior, entre o canto medial e lateral. Em seguida, devemos
colocar uma méo sob a palpebra superior para evitar que a tira sejaremovida. Ap6s um
minuto, retira-seatira e contabiliza-se o valor obtido (Peterson- Jones & Stanley, 2009).

Em cées, o valor normal da producdo lacrimal é superior a 15mm/min, sendo que,
valores inferiores a 15mm/ min sdo considerados QCS. Valores entre 11-14mm/min sdo
descritos como QCS subclinica; 6-10mm/min é uma QCS moderada e < 5 mm/min é
caracteristico de uma QCS severa (Giuliano, 2021; Rhodes, 2014).
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Figura 5: Execucdo do teste lacrimal de schirmer (Fonte: Gelatt et al., 2021)

O teste com fenol vermelho, também quantifica a produc&o lacrimal. Consiste na
aplicacdo de um fio com vermelho de fenol, que é um indicador sensivel ao pH, o fio
deve ser colocado no fornice conjuntival inferior durante 15 segundos. Quando a lagrima
toca no fio, a cor passa de amarelo para laranja, o valor normal no céo é 34 mm. Este teste
é facilmente utilizado para quantificar a produgdo lacrimal em animais exoticos
(Featherstone & Heinrich, 2021).

Figura 6: Execucdo do testecom fenol vermelho, num porquinho-da-india (Fonte: Gelatt et al.,
2021).

O teste rosa bengala, ainda que seja pouco utilizado, evidencia a presenca de
células epiteliais danificadas na superficie da cornea e da conjuntiva. Este é um corante
rosa escuro, que esta disponivel em solugdo ou em tira de papel impregnada e pode ser

sempre utilizado para auxiliar no diagnéstico de QCS (Williams & Griffiths, 2017).
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O Teste de fluoresceina pode ser realizado para detetar a presenca de Ulceras, uma
vez que, sdo muito frequentes em animais diagnosticados com QCS. Também a
fluoresceina pode ser utilizada para avaliar a estabilidade do filme lacrimal, teste de
tempo de rutura do filme lacrimal (TFBUT), permitindo aferir se hd uma deficiéncia
qualitativa da lagrima, mas acaba por ser um teste bastante subjetivo (Giuliano, 2021 ;
Maggs et al., 2013; Peterson- Jones & Crispin, 2002).

Em pacientes com QCS devem ser realizados outros testes de diagndsticos, para
despistar doencas concomitantes, que estdo muitas vezes associadas a esta patologia,
incluindo, diabetes, hipotiroidismo e doencas imunomediadas (Maggs et al., 2013).

Animais com QCS neurogénica deve ser feito um exame neuro-oftalmico,
avaliando reflexos palpebrais, corneanos e vestibulo-oculares. Ressonancia magnética
pode ser realizada caso haja sinais neuroldgicos (Rhodes, 2014).

Ainda assim, os cdes podem apresentar leituras baixas de STT e ndo terem sinais
clinicos aparentes, estando perante casos de QCS transitoria, estes animais devem ser

monitorizados (Giuliano, 2021).

1.4.5 Tratamento

Na grande maioria dos casos, o tratamento médico é suficiente e acaba por
controlar adequadamente a doenga, no entanto, alguns casos podem necessitar de
tratamento cirargico (Maggs et al., 2013).

O tratamento tem como objetivo reduzir a inflamagdo nas células da glandula
lacrimal principal ou parietal e na glandula lacrimal acesséria ou membrana nictitante;
estimular a producéo de lagrimas e reduzir as alteracdes da superficie ocular de forma a
controlar a doenga (Dodi, 2015). A terapia € necessaria, na grande maioria dos casos para
sempre, sendo que a medicacdo depende da gravidade da doenca e da sua evolucao, por
isso, é essencial explicar a cronicidade da doenca ao proprietario (Giuliano, 2021).
Consiste maioritariamente na administracdo de lacrimoestimulantes, lacromiméticos e
em alguns casos é necessario administrar antibioticos, anti-inflamatérios e mucoliticos.
A aplicacdo da medicacdo num olho limpo sem secrec¢@es é fundamental. Para remover
as secrecOes pode ser utilizado soro fisiolégico juntamente com uma compressa (Dodi,
2015; Maggs et al., 2013)
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1.4.5.1 Lacrimoestimulantes:

Sdo administrados com objetivo de estimular a secre¢do lacrimal e estdo divididos

em duas categorias, 0s imunomoduladores (Ciclosporina; Tacrolimus) e os colinérgicos
(Pilocarpina) (Giuliano, 2021).
Ciclosporina; E um peptideo derivado de um fungo Tolypocladium inflatum. Tem acio
imunomoduladora que ao inibir a calcineurina bloqueia a ativacdo e a proliferacdo dos
linfocitos T impedindo a libertacdo de citoquinas inflamatorias (Gilger & Allen, 1998;
Padjasek et al., 2022; Rhodes, 2014). Os linfocitos T que a ciclosporina inibe, induzem a
destruicdo das células da glandula lacrimal, nomeadamente, os &cinos produtores da
camada aquosa e essa destruicdo ativa os mediadores de inflamacdo levando ha
diminuigdo lacrimal (Gilger & Allen, 1998; Kaswan & Salisbury, 1990; Schreiber &
Crabtree, 1992).

Ao longo dos anos tem sido o tratamento primario para a QCS, ndo sé aumenta a
producdo lacrimal, como também ajuda a diminuir os sinais clinicos de inflamacéo, a
vascularizacgdo e a pigmentacao da cérnea em doencas cronicas por ter uma atividade anti-
inflamatoria (Kaswan & Salisbury, 1990). Em oftalmologia veterinaria a ciclosporina é
utilizada em colirio ou em pomada, em concentra¢des de 0,2%; 1% e 2% (Dodi, 2015;
Maggs et al., 2013).

A frequéncia de administracdo da ciclosporina depende da gravidade da doenga e
da sua evolucdo, sendo importante avaliar o animal mensalmente até que a doenca esteja
estabilizada. Pode-se iniciar o tratamento administrando ciclosporina duas vezes ao dia
(BID), de 12 em 12 horas, ap0s algumas reavaliacGes se 0 STT <10mm/min a frequéncia
deve ser aumentada para trés vezes ao dia (TID), de 8 em 8 horas (Kaswan & Salisbury,
1990). Em alguns animais a resposta ao tratamento pode néo ser imediata e pode demorar
entre um a trés meses a haver uma melhoria nos valores de STT, sendo fundamental ndo
suspender o tratamento, no entanto. Cerca de 25% dos animais com QCS podem néao
responder ao tratamento com ciclosporina a 1% e 2% (Giuliano, 2021; Moore et al.,2001).
Tacrolimus; E também um imunomodulador, mas provém de um antibi6tico macrélido
produzido pelo Streptomyces tsukubaensis em que 0 mecanismo de a¢ao € semelhante ao
da ciclosporina, mas mais potente (Hendrix et al., 2011; Ofri et al., 2009). Quando o
animal ndo responde ao tratamento com ciclosporina, o tacrolimus pode ser utilizado.
Diversos estudos demonstraram que o uso de tacrolimus foi altamente eficaz em pacientes

nos quais a ciclosporina ndo funcionou, deste modo, houve uma diminuigdo dos sinais
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clinicos, a producdo lacrimal aumentou e o grau de inflamacdo da superficie ocular
reduziu (Berdoulay et al., 2005; Hendrix et al., 2011). As formulacdes mais utilizadas em
oftalmologia veterinéria é o tacrolimus a 0,03% e a 0,1%, deve ser administrado duas
vezes ao dia, de 12 em 12 horas e passado um més apos o inicio do tratamento o paciente
deve ser reavaliado (Ofri et al., 2009; Giuliano, 2021).

Pilocarpina; E um farmaco parassimpaticomimético/colinérgico utilizado no tratamento
da QCS neurogénica. Como a glandula lacrimal possui uma inervacdo parassimpatica a
pilocarpina é usada para estimular a atividade lacrimal, no entanto, esta medicacao s
funciona se a glandula lacrimal estiver funcional (Matheis et al., 2012 et al.,; Wegg,
2019).

Pode ser utilizada de forma tdépica ou oral. A administracdo oral consiste na
aplicacdo de uma gota por cada 10kg a cada 12 horas na ragcdo do animal, a concentracao
da pilocarpina pode ser de 1% ou de 2%. A dose € aumentada a cada 2- 3 dias até que
surjam efeitos secundarios, como vomito, diarreia, sialorreia, bradicardia e fraqueza. A
dose ¢ entdo corrigida para a Ultima dose que o animal tolerou bem (' Allerton, 2020).
Quando aplicada topicamente a pilocarpina a 0,25% pode causar blefaroespasmo e
hiperemia conjuntival, sendo preferivel a administracdo oral. Doses elevadas podem
provocar diarreia, hipersalivacdo, vomito e bradicardia (Dodi, 2015; Matheis et al., 2012;
Wegg, 2019).

Em alguns casos, animais com QCS neurogénica podem recuperar, nao
requerendo mais tratamento, mas a grande maioria precisa de fazer o tratamento de forma

continua sem nunca ser suspendido (Matheis et al., 2012).

1.4.5.2 Lacromiméticos:

As solucgdes oftalmicas lubrificantes sdo lagrimas artificiais, que com base nos
seus constituintes suplementam as deficiéncias dos componentes lacrimais e devem ser
administrados como terapia coadjuvante aos lacrimoestimulantes (Grahn & Storey,
2004). Existem inimeras formulac6es no mercado, para facilitar a sua escolha, devemos
selecionar o lacromimético com base na viscosidade do produto, gravidade da doenca e
frequéncia de aplicacdo (Petersen-Jones & Stanley, 2009).

O alcool polivinilico, a celulose (metilcelulose, hidroxicelulose), os polimeros
(dextran, polivinilpirrolidona), os viscoelasticos (hialuronato de sodio, sulfato de

condroitina) sdo alguns hidrogéis com diferentes tipos de viscosidades utilizados nas

33
Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina VVeterinéria



formulacdes dos lacromiméticos. Estes hidrogéis tém na sua composicao propriedades
que prolongam o tempo das lagrimas artificiais na superficie ocular e podem ter também
conservantes e eletrdlitos (Giuliano, 2021; Macsai & Mojica, 2013).

O élcool polivinilico (PVA) é uma resina hidrofilica que se adere a superficie
ocular, quando comparado a outros agentes tém menor viscosidade. E utilizado em varias
solucdes oftalmicas e geralmente contém 1,4% PVA (Grahn & Storey, 2004; Macsai &
Mojica, 2013).

Os produtos de celulose sdo soliveis em agua e ndo sdo irritantes para a superficie
ocular, funcionam apenas para as deficiéncias lacrimais aquosas, sendo bastante
utilizados ndo s6 para lagrimas artificiais como também para outras solucgdes
oftalmoldgicas (Grahn & Storey, 2004; Giuliano, 2021).

Os polimeros como o dextran, polivinilpirrolidona tém propriedades
mucinomimeéticas, semelhantes as mucinas, e por isso eficazes na deficiéncia da camada
de mucina que induzem a QCS qualitativa. S&o muitas vezes associados com produtos de
celulose para formar lagrimas artificiais que incorporem propriedades de ambas as
deficiéncias lacrimais (Grahn & Storey, 2004). O carbémero € um polimero derivado do
acido poliacrilico, muito utilizado nas solucGes oftalmicas por ser facilmente solGvel, por
ter boas propriedades adesivas e uma maior biodisponibilidade (Cassano et al., 2021).

Os viscoelasticos, nomeadamente, o hialuronato de soédio €é um
glicosaminoglicano de alto peso molecular, bastante utilizado pelas suas propriedades
viscoelésticas, lubrificantes e mucinomiméticas. Com base nestas caracteristicas estas
solucbes acabam por funcionar bastante bem em ambos os déficits lacrimais ( Grahn &
Storey, 2004; Nepp et al., 2001). Sulfato de condroitina é também um viscoelastico com
acdo mucinomimética mas é menos viscoso que o hialuronato de sédio. Devido ao seu
alto grau de viscosidade, os viscoelasticos referidos anteriormente, acabam por
permanecer durante mais tempo em contacto com a cOrnea, pois quanto maior € a
viscosidade do produto, maior é a duracdo do mesmo na superficie ocular, no entanto, o
aumento da viscosidade também pode levar a acumulagido de residuos e visdo turva
(Simmons & Vehige, 2007).

Formulacdes que contém 6leo mineral, lanolina ou petrolato sdo utilizados nas
deficiéncias lipidicas, pois imitam a funcdo dos lipidos e impedem a evaporacgdo, no
entanto, como sdo bastante viscosas devem ser administradas a noite ( Grahn & Storey,
2004).
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As solucdes lubrificantes podem ter ou ndo na sua composicdo conservantes,
como o cloreto de benzalcbnio, o clorobutanol e o metilpartimerosal, que sdo utilizados
para prolongar a vida util das formulacGes. Solu¢Ges com conservantes ndo devem ser
administradas mais do que seis vezes por dia porque podem provocar lesdes no tecido
epitelial da cornea (Grahn & Storey, 2004).

A frequéncia de aplicacédo das lagrimas artificias vai depender do agente utilizado
e da gravidade da doenca, estas solucdes devem ser sempre usados em conjunto com 0s

lacrimoestimulantes (Regnier, 2021).

1.4.5.3 Antibioticos:

Os antibidticos topicos, sdo bastante utilizados em animais com QCS porque as
infecOes bacterianas secundarias sdo muito comuns. Infecbes causadas pela falta de
limpeza da superficie ocular e por Ulceras da cornea sao as mais frequentes e respondem
bem ao Cloranfenicol.O tratamento pode ser feito de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas.
Caso a secrecdo mucopurulenta persista apos o tratamento deve-se fazer uma cultura
bacteriana do saco conjuntival e teste de sensibilidade a antibiéticos (Maggs et al., 2013;
Rhodes, 2014). Os antibioticos tépicos ndo devem ser utilizados a longo prazo e devem

ser suspendidos apo6s a resolucao da infecdo (Giuliano, 2021).

1.4.5.4 Corticosteroides:

Os corticosterdides podem ser usados para diminuir os sinais clinicos da QCS,
como o desconforto ocular, opacidade da cérnea e a conjuntivite, mas estdo
contraindicados em casos de ulceracdo da cornea. N@o se deve administrar de forma
continua, pois o uso cronico pode causar imunossupressao e induzir infe¢bes secundarias
(Holmberg & Maggs, 2004; Dodi, 2015;).

1.4.5.5 Mucoliticos:

Pode ser utilizado em casos iniciais de QCS quando ha um excesso de secrecdes
e que se aderem a superficie ocular. A acetilcisteina € um mucolitico, pode ser aplicada
duas a quatro vezes por dia, no entanto, ndo € muito utilizado pela toxicidade que pode

provocar no epitélio (Giuliano, 2022; Severin, 1973).
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1.4.5.6 Tratamento cirurgico:

Caso o animal ndo responda a nenhum dos tratamentos referidos anteriormente e
a doenca continua a progredir, deve-se optar pela intervencdo cirargica. Os
procedimentos cirdrgicos utilizados sdo a transposi¢cdo do ducto parotideo; ocluséo
punctal e a tarsorrafia parcial, sendo a transposic¢ao do ducto parotideo mais adequada na
maioria dos casos. Através desta técnica a saliva passa a ser um substituto do fluido
lacrimal, sendo fundamental testar o volume de salivacdo do animal antes de ser
submetido a cirurgia (Giuliano, 2022; Severin, 1973).

36
Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias — Faculdade de Medicina VVeterinéria



I11. Queratoconjuntivite Seca Quantitativa em cdes: Estudo retrospetivo

1. Objetivos

O presente trabalho tem como objetivo caracterizar a populagdo com
queratoconjuntivite seca quantitativa diagnosticada em consulta de oftalmologia no

Anicura Restelo Hospital Veterinario entre 2018 e 2022.

2. Materiais e métodos
2.1 Amostra estudada

A amostra em estudo consistiu num total de 222 cées diagnosticados com
queratoconjuntivite seca quantitativa, que se apresentaram a consulta de
oftalmologia no Anicura Restelo Hospital Veterinario entre 1 de Janeiro de 2018 a
31 de Dezembro de 2022. Como se trata de um hospital de referéncia, alguns dos
animais presentes na amostra foram referenciados por outros centros de atendimento

médico veterinarios (CAMV).

2.2 Critérios de selecdo da amostra

Todos os animais que fazem parte deste estudo foram sujeitos a uma consulta de
oftalmologia, no periodo acima mencionado. Na consulta, todos os animais foram
submetidos a um exame oftalmologico, que incluiu: uma avaliacdo neuro-
oftalmoldgica, onde foram avaliados a resposta de ameaca, o reflexo palpebral e os
reflexos pupilares a luz direto e consensual; exame com biomicroscopio de 1dmpada
de fenda de forma avaliar o segmento anterior; avaliacdo da producéo lacrimal, feita
através do teste de schirmer | usando as tiras Schirmer Tear Test em ambos os olhos,
sem recorrer a anestesia topica. Quando necessario, realizou-se o teste de
fluoresceina para avaliar a presenca de Ulceras. No presente estudo, todos animais
incluidos foram avaliados e diagnosticados pelo mesmo clinico, neste caso, o Dr.
Diogo Magno, responsavel pelo servico de oftalmologia do hospital. O diagnostico
de QCS foi baseado nos valores de STT I e nos sinais clinicos. Apenas foram
incluidos, os animais com queratoconjuntivite seca quantitativa, com Teste de
Schirmer < 15mm/min. foram excluidos todos os cdes que apresentavam

queratoconjuntivite seca qualitativa.
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2.3 Variaveis em estudo

De forma a caracterizar a populacdo em estudo, foi necessario recolher as
seguintes informacOes de cada animal: genero; estado reprodutivo; raca; idade ao
diagnostico; gravidade; sinais clinicos; etiologias; terapéutica e evolugdo. Todas
estas informagBes mencionadas acima foram recolhidas através do software de
gestdo de dados do hospital, 0 QVET e algumas foram utilizadas como variaveis
para a analise estatistica.

Relativamente a idade ao diagndstico, foram considerados 6 intervalos
etarios: 1 aos 2 anos; 3 aos 4 anos; 5 aos 7 anos; 8 aos 10 anos; 11 aos 15 anos e
mais de 15 anos.

A classificacao da gravidade da QCS foi baseada na bibliografia mencionada
por Rhodes, 2014, e atribuida de acordo com o resultado do Teste de Schirmer I.
Assim, cdes com valores num intervalo de 11 a 14 mm/min s&o classificados com
uma QCS ligeira; 6-10mm/min moderada e valores inferiores a 5 mm/min severa.

Para avaliar a evolucdo do caso, comparou-se o resultado damedic¢do do STT
I ao diagnostico, com o resultado do STT I na ultima consulta de oftalmologia do
animal no sistema QVET. Foi considerada uma evolugdo positiva se 0 animal
apresentasse um valor igual ou superior a 5 mm/min em relacdo a medicao anterior,
confirmando que o tratamento prescrito estava a ser eficaz e que estava a haver um
aumento da producéo lacrimal. No caso do animal, apresentar um valor de STT |
igual ao anterior, ou o aumento tiver sido inferior a 5 mm/min, a evolucédo é

considerada negativa.

2.4 Processamento de dados

A recolha destes dados foi feita durante o periodo de estagio curricular da
autora através do programa de gestdo hospitalar QVET. Para a anélise estatistica e
construcdo de graficos, foi criada uma base de dados no programa Microsoft Excel
com os dados recolhidos no QVET. A analise inferencial foi feita através do
Software SPPS. Para identificar as possiveis relacdes estatisticas entre as variaveis
em estudo, recorreu-se ao teste paramétrico Qui-Quadrado. O nivel de significancia
escolhido foi de 5%, assim, quando o valor for inferior a (p<0,05), rejeita-se a
hipdtese nula, concluindo-se que as duas variaveis estdao relacionadas. No caso da

idade, foi feito o teste de Kruskal-Wallis, a alternativa ndo paramétrica a ANOVA.
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3. Resultados

3.1 Caracterizagao da amostra em estudo

3.1.1 Caracterizacao da amostra segundo o Género e o Estado Reprodutivo
Aproporcao de fémeas na amostra € de 47% (104/222) e de machos € de 53%

(118/222) (Grafico 5). Estas propor¢des nao apresentam uma diferenca

significativa, podendo afirmar-se que a amostra em estudo encontra-se equilibrada

(Z=0,940; p=0,347).

Fémeas
47%

Machos
53%

= Fémeas Machos

Gréfico 5: Caracterizacdo da amostra tendo em conta o género.

Em relacdo ao estado reprodutivo, 56,3% (125/222) dos animais
encontravam-se férteis e 43,7% (97/222) estavam esterilizados. Como se pode
verificar na Tabela 3, 26,6% da amostra sdo fémeas esterilizadas, 20,3% fémeas
férteis, 17,1% machos esterilizados e 36,0% machos férteis, havendo uma
representacdo significativamente superior de fémeas esterilizadas e de machos
férteis com a doenca.

De acordo como tese Qui-Quadrado, estes resultados revelam que na presente
amostra de animais com a QCS ha uma relagdo entre o sexo e o estado reprodutivo

dos animais (X2 =13,517; p<0,001).

Tabela 3 — Distribui¢io da amostra pelo| género e estado reprodutivo

Estado Reprodutivo
Esterilizado Fertil
Sexo N % n % n % X21 p

Fémea 104 46,8 59 26,6 45 203 13,517 <0,001
Macho 118 53,2 38 171 80 36,0
222 1000 97 43,7 125 563 222
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3.1.2 Caracterizacao da amostra segundo a raca

Como se pode verificar na Tabela 4, no total observaram-se 32 ragas, das
quais as mais representadas foram: Bulldog Francés 14,9% (n=33); Shih-Tzu 14,9%
(n=33); Raca Indefinida 13,1% (n=29); Pug 9% (n=20) e Yorkshire Terrier 8,1%
(n=18). As restantes racas, a excecao do Caniche e do Cocker Spaniel Inglés tiveram

menos de 10 casos como demonstrado na tabela abaixo.

Tabela 4: Frequéncia absoluta das racas diagnosticadas com QCS observadas na
amostra.

Raga N
Bulldog Francés 33 Sharpei 2
Shih-Tzu 33 WHWT 2
Indefinida 29 Basset Hound 2
Pug 20 Braco alemio 2
Yorkshire Terrier 18 Barbado da Terceira 1
Caniche 12 Border Collie 1
Cocker Spaniel Inglés 10 Boston Terrier 1
Chihuahua 9 Bouvier Bernois 1
Pequinés 9 Cio de Agua Portugués 1
Cavalier King Charles 7 Cocker Spring Spaniel 1
Pinscher 5 Epagnuel Breton 1
Bull Terrier 4 Pastor Alemdo 1
Cocker Spaniel Americano 4 Shiba Inu 1
Bulldog Inglés 3 Spring Spaniel Inglés 1
Jack Rusell Terrier 3 Teckel 1
Beagle 3 Spaniel do Tibete 1

WHWT- West Highland white terrier.

3.1.3 Caracterizacao da amostra segundo a Idade ao Diagnostico

Os casos em estudo compreenderam animais de diversas idades, em que a
idade méaxima ao diagndstico foi 20 anos e a idade minima 1 ano. A média da idade
ao diagndstico ocorreu aos 7,41+ 3,94 anos.

Distribuindo o total dos animais pelos intervalos etarios verificou-se que 14%
(n=31) dos animais foram diagnosticados entre 0 1 e os 2 anos. Entre os 3-4
anos 11% (n=25). Entre os 5-7 anos foi onde se registaram mais casos, 27%
(n=60). Dos 8 aos 10 anos, foram diagnosticados 25% (n=56) dos animais. Entre
os 11-15 anos 21% (n=47). A faixa etaria que corresponde aos animais

diagnosticados com mais de 15 anos, inclui apenas 2 % (n=3) dos casos, como se
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pode verificar no Grafico 6. A idade em que se verificaram mais diagndésticos foi

aos 10 anos, tendo ocorrido em 28 animais (12,8%).
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Graéfico 6: Caracterizag 40 da amostra segundo a idade ao diagnostico de acordo com a
faixa etéria.

Dentro de cada raca foi calculada a idade média em que foram diagnosticados.
Racas cuja representatividade incluia menos de 5 animais ndo foram considerados
grandes o suficiente para fornecer informacoes estatisticas suficientes e por isso nao
foram contabilizados. Os animais de raga Bulldog Francés (5,6 2,09), Pug (5,5 +
3,38) e Cavalier King Charles (4,7+2,56) foram diagnosticados com QCS em idades
inferiores do que os de raca Caniche (9,8+2,09), Cocker Spaniel Inglés (8,9t 3,14),
Indefinida (8,9+3,43), Shi-Tzu (8,3+4,66), Yorkshire Terrier (8,2+4,62) e Pequinés
(9,0£4,15). (Anexo 1).

Para avaliar a relacdo entre a idade ao diagnostico e a raca, iriamos utilizar o
teste estatistico ANOVA, para tal todas as ragas teriam que ter uma distribuicéo
normal (Shapiro > 0,05). Como o Cocker Spaniel ndo teve uma distribuigdo normal
(Shapiro <0,05), utilizou-se a alternativa nao paramétrica Kruskal-Wallis (Anexo 2).
O teste de Kruskal-Wallis sugere que existem difereng as estatisticamente

significativas entre a idade ao diagndstico e a raca (valor de p<0,001).
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Graéfico 7: A- ldade ao diagndstico por género; B- Idade ao diagnéstico por estado

reprodutivo.

Como podemos verificar no grafico 7A e na tabela 5, existem diferengas
estatisticamente significativas entre machos e fémeas. Os machos, tendem a ser
diagnosticados com QCS mais cedo, (6,95+4,04) do que as fémeas (7,94+3,772).

Tendo em conta o estado reprodutivo, observam-se igualmente diferencas
estatisticas, (grafico 7B e tabela 5), sendo que, os cédes férteis, tendem a ser

diagnosticada mais cedo, (6,85% 4,115) do que os esterilizados (8,14+3,597).

Tabela 5: Caracterizacdoda idade ao diagnosticotendo em conta o género e o
estado reprodutivo.

Idade ao diagndstico

Desvio

N Média _ padrdo
Sexo Fémea 104 7,94 3,772
Macho 118 6,95 4,044
Estado reprodutivo Estrelizado 97 8,14 3,597
Fertil 125 6,85 4,115

3.1.4 Caracterizacdo da amostra segundo a gravidade da doencga

Dos 222 canideos, 71 (32%) apresentavam uma QCS ligeira ao diagnostico,
obtendo valores entre os 11-14mm/min no STT | aquando o exame oftalmico, 68
(31%) tinham uma QCS moderada com valores entre 6-10mm/min e 83 (37%)

apresentavam um QCS severa em que tiveram valores inferior a 5Smm/min.
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Gréfico 8: Caracterizag ao da amostra segundo a Gravidade da Queratoconjuntivite
Seca.

Os animais com QCS podem apresentar déficit lacrimal unilateral ou
bilateral, em que pode estar afetada sé o olho esquerdo (OS), sé o olho direito (OD)
ou ambos (OU). Como se pode ver no gréafico 9, amaioria dos animais apresentaram
QCS bilateral, afetando 59% (132/222) da amostra. Por outro lado, a distribui¢éo
manteve-se semelhante, com 22% (49/222) no OD e 19% no OS.
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Grafico 9: Representacdo do nimero de casos tendo em conta a gravidade, olho

afetado e o género.
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3.1.5 Caracterizagdo da amostra segundo os sinais clinicos

Do total da amostra, 90% (197/222) ja apresentavam sinais clinicos e apenas
10% (25/222) n&o apresentavam. Todos 0s animais com sintomatologia,
apresentaram algum desconforto ocular. Os 10% dos animais sem sintomas eram
animais com uma QCS ligeira ao diagndstico. Da sintomatologia dos animais
estudados (Tabela 6): 104 apresentaram corrimento ocular; 65 hiperemia
conjuntival; 45 blefaroespasmo; 15 xeromicteria e 6 blefarite. Os 15 pacientes que
apresentaram xeromicteria tinham um QCS neurogénica. O corrimento ocular variou
entre mucoso, purulento e mucopurulento, sendo o mais frequente o mucopurulento.
A maioria dos animais apresentou mais do que um sinal clinico aquando o
diagnostico. Com a progressdo da doenca, 114 animais acabaram por desenvolver,
secundariamente, Ulceras de cornea e queratite pigmentar. Dos 71 animais
diagnosticados com ulceracdo, houve uma maior incidéncia nos cées de raca Bulldog
Francés, Shih-Tzu e Pug com 20, 16 e 10 casos respetivamente. Dos 55 animais com
queratite pigmentar também estavam sobrerepresentados estas trés racas, dos
quais, 16 eram Shih-Tzu, 15 Pugs e 8 Bulldog Francés. Os dois animais com
perfuracdo de cornea tiveram de ser tratados cirurgicamente e ambos eram de raca
Shih-Tzu.

Tabela 6: Frequéncia Absoluta dos animais tendo em conta a sintomatologia.

Sinais Clinicos n
Corrimento Ocular 104
Hiperemia Conjuntival 65
Blefaroespasmo 45
Xeromicteria 15

Blefarite 6
Ulcera da Cornea 71
Queratite Pigmentar 55

Perfuracdo de Cornea 2

n- Valor absoluto
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3.1.6 Caracterizacdo da amostra segundo a etiologia

Como se pode verificar no grafico 10, dos 222 animais que compdem o total
da amostra, 85,6%, (n=190) foram classificados com uma QCS de origem
imunomediada, seguindo-se a neurogénica com 6,8% (15/222), a metabdlica com
3,2% (7/222), a congénita com 1,8% (4/222), a iatrogénica com 1,4% (3/222), a
infeciosa com 0,9% (2/222) e a traumaética com 0,5% (1/222). Relativamente aos 15
casos de QCS neurogénica presentes no estudo 10 ndo foi possivel determinar a sua
origem e 5 foram secundarios a otites médias/internas e apenas 1 teve sinais
neurologicos (Sindrome de Horner).

Dos 7 casos com QCS de origem metabdlica, 5 animais tinham diagnostico
prévio de diabetes mellitus e 2, hiperadrenocorticismo (Sindrome de Cushing). J& 0s
3 casos de QCS iatrogénica foram secundarios a remocao da glandula da membrana
nictitante.

Dos 4 casos classificados como causa congénita, em nenhum foi feita bidpsia
da gléndula lacrimal para confirmar, no entanto, tendo em conta que foram
diagnosticados com 1 ano de idade e o tratamento instituido ndo teve melhorias
significativas, foram considerados fortemente suspeitos de causa congénita e
classificados como tal.

Por fim, dois animais diagnosticados com QCS tinham Leishmaniose e por
isso foram incluidos nas causas infeciosas e apenas um foi classificado com uma
QCS traumatica.

Na populacdo estudada, os casos de etiologia imunomediada ocorreram
numa percentagem superior, tendo sido a mais frequente em 93,7% das ragas,
somente a raca Border Collie e a Shiba Inu é que ndo apresentaram nenhum animal
com esta etiologia.

O teste do Qui Quadrado, revela que ndo existe uma relacao estatisticamente
significativa entre a raca e a etiologia (X2 =190,349; p=0,398). Anexo 3

Do mesmo modo, ndo se observa uma relagdo estatisticamente significativa
entre a etiologia da doenca com sexo dos animais ( X?=2,846; p=0,880), nem com 0
seu estado reprodutivo (X2 =7,570; p=0,234). Anexo 4 e 5
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Gréfico 10: Representacdo do nimero de casos de QCS tendo em conta as
causas.

3.1.7 Caracterizacdo da amostra segundo o tratamento

Da amostra total em estudo, todos os animais foram sujeitos a uma
terapéutica médica. O tratamento foi feito de acordo com a severidade da QCS e da
sintomatologia. O plano terapéutico desta patologia nos pacientes passou
essencialmente, pela administracdo de lacromiméticos, lacrimoestimulantes e
quando necessario recorreu-se ao uso de antibiotico topico. Os lacromiméticos
prescritos eram a base de hialuronato de sédio e de carbémero. O hialuronato de
sodio pode ser utilizado em diversas concentracbes e é escolhido consoante a
gravidade da QCS. Apds um més do inicio do tratamento o animal é reavaliado e
em certos casos foi necessario adicionar mais um lacrimoestimulante ou alterar o
namero de vezes em que era administrado.

Assim, dos 32 % (71/222) dos casos com QCS ligeiraa terapéutica instituida

foi a ciclosporinaa 2% BID e um dos lacromiméticos referidos anteriormente BID.
Dos 31% (68/222) dos casos com QCS moderada, 76,5% (52/68) foram tratados
com Ciclosporina A a 2% BID e o lacromimético utilizado variou. Os restantes
casos, 23,5% (16/68), corresponderam a animais em que foi adicionado outro
lacrimoestimulante, Tacrolimus a 0,03% BID para além da Ciclosporina A a 2%,

BID e quatro animais passaram a fazer o tratamento TID.
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Os casos com QCS severa, englobaram 37% (83/222) dos animais do nosso
estudo, em que 1,8% (4/83) foram tratados com Ciclosporina A a 2% BID, mais
lacrimomimético BID; 6,7 % (15/83) com Ciclosporina A a 2% TID e lagrima
artificial TID; 4,45% (10/83) com Ciclosporina A a 2% BID + Tacrolimus 0,03%
BID + lacromimeético TID; 17,3% (39/83) Ciclosporina A a2% BID + Tacrolimus
0,1% BID + lacromimético TID. Por fim, 0s 6,7% (15/83) casos de QCS neurogénica
foram tratados com Pilocarpina 2% BID + Ciclosporina A a 2% BID +
lacromimético BID. Houve ainda necessidade de instituir antibiético topico em
46,8% (104/222) dos animais.

3.1.8 Caracterizacdo da amostra segundo a evolucéo clinica

Em 61% (136/222) da amostra total, houve uma evolucdo positiva do quadro
clinico apds instituicdo do tratamento, com um aumento do resultado do STT |
superior a 5mm/min face ao resultado aquando o diagndstico.

Em 10% (23/222) dos animais, a evolucdo do quadro clinico foi negativa. Neste
grupo, estdo incluidos 6 casos em que nao houve alteracfes nos resultados do STT
I, 2 casos pioraram e os restantes 15 apenas tiveram uma ligeira subida da producéo
lacrimal entre 1-4mm/min, n&o tendo sindo considerado como eficaz o tratamento,
para efeitos deste estudo. Dos 23 casos com evolugdo negativa, 8,7% (2/23)
apresentavam uma QCS ligeira, 21,7% (5/23) uma QCS moderada e os restantes
69,9% (16/23), uma QCS severa.

E 29% (63/222) dos animais incluidos neste estudo, desconhece-se a evolugao
do caso, por nao haver seguimento do animal no Hospital.

Na tabela 7, € possivel verificar a evolugdo clinica dos animais em estudo, tendo

em conta o tratamento prescrito e a gravidade da doenca aquando o diagndstico.
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Tabela 7: Evolucdo clinica tendo em conta o tratamento prescrito e a gravidade da QCS.

QCS N Tratamento Evolucdo Evolugdo Desconhece-se
Positiva negativa
Ligeira 71 -Ciclosporina A 2% BID + LA BID 45 2 24
- Ciclosporina A 2% BID + LA BID 27 2
- Ciclosporina A 2%BID e Tacrolimus 9 2
Moderada 68  0,1% ou 0,03% BID + LA BID 23
- Ciclosporina A2%TIDe Tacrolimus 4 1

0,1%ou 0,03% TID + LATID

-Ciclosporina A 2% BID + LA BID 4 -
-Ciclosporina A 2% TID + LA TID 9 5
-Ciclosporina A2% BID + Tacrolimus 7 3
0,03% BID+ LATID
Severa 83 -Ciclosporina A2% BID + Tacrolimus 20 4 16
0,1% BID+ LATID
-Pilocarpina 2% BID + Ciclosporina A 11 4
2% TID+ LA BID
Total 136 23 63

4. Discussao de resultados

Geénero e estado reprodutivo:

No presente estudo, verificou-se uma maior representacdo de machos, uma
vez que 53% dos animais sdo do sexo masculino e 47% sdo do sexo feminino
(Gréfico 5). No entanto, estes resultados, revelam uma incidéncia semelhante de
QCS entre machos e fémeas, ndo havendo neste estudo, uma diferenca
estatisticamente significativa entre o género (Z= 0,940; p=0,347). Pelo contrario,
Grauwels, (1979) e Sansom & Barnett (1985), nos seus estudos, relatam uma
incidéncia superior no sexo feminino do que no sexo masculino, sendo
particularmente evidente nas fémeas da raca West Highland White Terrier. Estudos
posteriores, como o de Sanchez et al, 2007 também registaram um numero superior

de fémeas afetadas do que em machos, no entanto, constataram que a incidéncia
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pode diferir entre ragas, revelando uma maior incidéncia no sexo masculino em
animais de raga Cocker Spaniel Inglés. Outros estudos como o de Kaswan et al, 1985
e 0 de Liu et al, 2014 relatam que ndo houve diferenca estatistica na incidéncia do
género entre fémeas e machos.

Relativamente ao estado reprodutivo, verificou-se uma maior prevaléncia de
animais férteis (56,3%) do que animais esterilizados (43,7%), sendo que, 0s machos
encontravam-se maioritariamente férteis e as fémeas esterilizadas. Estes resultados
revelam que na presente amostra de animais com QCS houve uma relagdo entre o
género e o estado reprodutivo (p<0,01).

No estudo realizado por Sanchez et al, (2007) houve um maior nimero de
animais férteis do que esterilizados, indo ao encontro dos resultados do nosso estudo,
no entanto, em ambos os sexos havia mais animais férteis. Ja no estudo realizado
por Kaswan et al, 1998 os cdes castrados foram mais propensos ao desenvolvimento
da QCS. O estudo propde que a perda das hormonas sexuais apds a castracao ou
ovario-histerectomia pode levar a deficiéncia lacrimal (Kaswan et al, 1998). O facto
de 0 nosso estudo apresentar mais fémeas esterilizadas com QCS do que machos,
pode estar relacionado com o facto de em Portugal se esterilizarem mais fémeas
(Rodrigues, 2008). Podemos considerar que uma das limitagdes deste estudo, foi o
facto de uma parte da amostra analisada ndo serem pacientes seguidos habitualmente
no hospital, influenciando a informacdo do animal, tendo em conta o estado
reprodutivo, pois pode haver alguns animais que foram esterilizados e constam como

sendo férteis, podendo desta forma influenciar os resultados obtidos.
Raca:

Apesar da grande variedade de ragas registadas (32 ragas em 222 casos),
observou-se uma maior frequéncia de QCS em cdes de raca pura do que em cdes sem
raca definida. Verificando-se uma tendéncia significativamente superior de cées de
raca Bulldog Francés, Shih-Tzu, Pug e Yorkshire Terrier (Tabela 4) e uma tendéncia
significativamente inferior nas restantes ragas. No presente estudo, das quatro ragas
com maior numero de casos de QCS, trés sdo racas braquicefalicas. Estudos recentes
como o de O’Neill et al, (2021), demonstram que racas de porte pequeno, em
particular com caracteristicas braquicéfalas sdo mais predispostas a esta doenca,
indo ao encontro com os resultados deste estudo. Quanto aos cées de raca indefinida

que englobam 13,1% da amostra em estudo, é possivel que este nimero esteja
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relacionado com o cruzamento destes com cdes de racas predispostas para esta
doenca. Até a0 momento nao parece existir nenhum estudo que correlacione cées de
raca indefinida com QCS.

A incidéncia de ragcas com QCS, pode variar consoante a localizagdo
geografica. Estudos como o de Kaswan & Salisbury (1990) relatam que h& uma
maior incidéncia de QCS em animais de raca Cavalier King Charles, Bulldog Inglés,
Lhasa Apsos, Shih-Tzus, West Highland White Terriers, Pugs, Blood Hunds, Cocker
Spaniels Americanos, Boston Terriers, Schnauzers miniaturas e Samoiedos nos
Estados Unidos da América (EUA). J& num estudo recente no Reino Unido, as ragas
com maior prevaléncia incluem Cocker Spaniel Americano, Bulldog inglés, Pug,
Lhasa apso, Cavalier King Charles Spaniel, Bull terrier, Cocker Spaniel Inglés,
Basset Hound, West Highland White Terrier , Shih-tzu e Yorkshire Terrier (O"Neill
et al, 2021).

A maioria das ragas descritas no presente estudo e nos estudos dos outros
autores sao de porte pequeno. Segundo Berger & King (1998) caes de porte pequeno
tém uma menor producdo basal de lagrimas quando comparado aos de porte grande
e por isso, o fato da QCS afetar frequentemente cdes pequenos pode ndo ser uma
coincidéncia.

Embora, muitas das racas descritas anteriormente estejam incluidas na
populacdo do nosso estudo, ainda que num numero pequeno, os resultados obtidos
diferem ligeiramente em relacdo a bibliografia encontrada. Esta variacdo pode
ocorrer devido a vérios fatores, incluindo, a baixa propor¢do destas racas na
populacdo canina no Hospital de Referéncia ou até mesmo em Portugal devido a
preferéncia dos proprietarios por outras racas. O fato da raca Bulldog Francés ter
tido maior numero de casos quando comparado com outros estudos, deve-se ao
aumento marcado do nimero destes animais nos ultimos anos em Portugal. Ainda
assim.

E preciso referir que o tamanho da amostra para a maioria das ragas €
bastante reduzido sendo esta uma limitagéo do estudo.

Idade ao diagnostico:

Os casos de QCS, compreenderam animais de varias idades, sendo a idade
minima de 1 ano e a idade maxima 20 anos, perfazendo uma idade média de

7,41+3,94 anos ao diagndstico. Registou-se um elevado nimero de diagnosticos
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entre 0s 7 e 0s 15 anos neste estudo, englobando 58,1% (129/222) da amostra em
estudo. Os restantes 41,9% (93/222) dos animais foram diagnosticados entre 1 ano
e 0s 6 anos de idade. Na bibliografia consultada, a média de idades apresenta um
valor ligeiramente superior ao descrito neste estudo, em que o aparecimento de QCS
ocorreu em média, aos 8,5 anos de idade (Kaswan et al, 1998) e aos 8,98 anos
(O Neill et al, 2021).

Segundo a literatura, a producéo lacrimal diminui com a idade, uma vez que,
ha reducdo da capacidade funcional das glandulas lacrimais e nictitantes devido a
atrofia senil das mesmas, havendo um aumento de QCS com o avancar da idade
(Hartley et al, 2006; Kaswan et al, 1998; Maggs et al, 2013). Tal como obtivemos
no presente estudo, a QCS pode aparecer em qualquer idade, mas € mais frequente
em animais mais velhos do que em mais jovens (Dodi, 2015). Desta forma, os

resultados obtidos, vao ao encontro da literatura publicada.
Sinais Clinicos:

Neste estudo, 90% da amostra ja apresentava sintomatologia aquando do
diagnostico. Este resultado prova que esta patologia passa despercebida a maioria
dos tutores, principalmente se ndo interferir significativamente com a visédo e sé se
apercebem quando hd um agravamento da doenca e dor associada. Os casos em
estudo foram recolhidos num hospital de referéncia, sendo que alguns destes
pacientes ja tinham sido subdiagnosticados e tratados, mas sem sucesso.

De acordo com a literatura, os sinais clinicos variam de acordo com a
gravidade e com a extensdo da doenca. No nosso estudo animais com QCS severa
apresentaram mais sinais clinicos do que com QCS moderada e ligeira, o que era
expectavel. Inicialmente os animais podem apresentar corrimento ocular mucoso ou
mucopurulento, hiperemia conjuntival, blefaroespasmo, blefarite e a cdrnea
encontra-se opaca e sem brilho, podendo levar ao aparecimento de Ulceras de cérnea,
queratite pigmentar e vascularizagdo corneal (Sanchez et al, 2007; Sansom &
Barnett, 1985; Helper, 1996). Todos os sinais clinicos acima descritos foram
identificados nos pacientes do presente estudo. Obtivemos uma elevada incidéncia
de Ulceras e de queratite pigmentar em animais de raga braquicéfala, nomeadamente,
Bulldog Francés, Shih-Tzu e Pug. Estas ragas tém uma maior predisposi¢cdo no
aparecimento de Ulceras e de queratite pigmentar devido a conformacéo do cranio e

da orbita e a diminuicdo da sensibilidade da cornea (Kaswan & Salisbury, 1990;
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Sanchez et al, 2007). No estudo de Sanchez et al., 2007 também houve uma elevada

incidéncia de animais de raca Shih-Tzu com Ulceras de cérnea e queratite pigmentar.

Gravidade:

Neste trabalho, foram observados todos os estadios da doenca, embora a
QCS severa tenha sido a mais frequente, representando 37% da amostra ao
diagnostico (Grafico 8), seguido de 32% de animais com QCS ligeira e 31% com
QCS moderada.

Os resultados obtidos vao ao encontro do que esta descrito na bibliografia.
Segundo um estudo de Rosolen, 2009, grande parte dos animais com QCS,
apresentam valores de STT I inferiores a 5mm/ min aquando o diagndstico. Também
segundo Kaswan & Salisbury, 1990 animais com QCS revelam geralmente ao
diagndstico uma sintomatologia tipica de um estadio avancgado da doenca.

Tal como referido anteriormente, os sinais clinicos variam com a gravidade
e por isso, animais com QCS severa e moderada apresentaram mais sinais clinicos
ao diagndstico do que os com QCS ligeira.

Estes resultados evidenciam o quédo importante é o diagnostico precoce da
QCS, desta forma ira haver menor evolucdo da doenca tal como existirdo menos

complicacdes secundarias.

Etiologias:

Relativamente as causas clinicas da QCS, o diagnéstico de causa
imunomediada foi terapéutico, uma vez que se incluiu nesta classificacao todos os
animais com sintomatologia bilateral que responderam bem ao tratamento com
imunomoduladores. Embora possa ser feita uma histopatologia da glandula lacrimal
para confirmar que se trata de uma doenga imunomediada e esta ndo foi realizada
em nenhum dos animais em estudo nem se faz na préatica clinica. A etiologia
imunomediada é reconhecida por varios autores como a causa mais frequente de
QCS tipicamente bilateral, tal como se verificou no presente estudo, com 85,6% da
amostra, estando associada a uma inflamacdo das glandulas lacrimais
(dacrioadenite) mediada pelo sistema imunoldgico que leva a destruicdo das mesmas
(Kaswan et al, 1998; Severin, 1973).

A etiologia neurogénica representou 6,8% da amostra, tendo tido origem em

otites médias/internas e as restantes de origem desconhecida. Segundo a literatura, a
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QCS neurogénica tem sido pouco relatada em cées, mas tanto Galley et al, 2021 e
Matheis et al, 2012 relatam que a maioria dos seus casos eram de origem idiopatica.
Em relagdo a QCS metabolica, 3,2% dos casos, corresponderam a animais
com endocrinopatias, nomeadamente diabetes e hiperadrenocorticismo. De acordo
com alguns autores, ainda ndo é claro os mecanismos que associam estas
endocrinopatias a reducdo da producdo lacrimal, no entanto, estudos evidenciam a
reducdo significativa na producdo aquosa do filme lacrimal nestes cdes, como
também a reducéo da sensibilidade da cornea (Cullen et al, 2005; Good et al, 2002;
Williams et al, 2007). Desta forma, é aconselhado avaliar a producdo lacrimal
realizando o STT aos animais com diabetes mellitus, hiperadrenocorticismo ou
hipotireoidismo para detetar a QCS precocemente.

A etiologia congénita, representou no presente estudo apenas 1,8% dos
casos. Segundo a literatura, animais com diminuicdo severa da camada aquosa do
filme lacrimal em idade jovem em apenas num dos olhos, deve ser considerada a
aplasia ou hipoplasia congénita da glandula lacrimal, sendo frequente em ragas
miniatura como, o Yorkshire Terrier, Pug, Pinscher e Chihuahua (Herrera et al,
2007). Os caes neste estudo foram diagnosticados com QCS numa idade bastante
precoce, evidenciando sinais clinicos graves e unilaterais indo ao encontro do que é
descrito na literatura, sendo que apenas dois dos cdes afetados eram YorkShire
Terrier, raca predisposta a esta sindrome (Herrera et al, 2007; Maggs et al., 2013).
Embora no nosso estudo, os animais ndo tenham feito bidpsia das glandulas
lacrimais para confirmar o diagnostico, este é apoiado pela sintomatologia e historia
clinica do animal, pois foram excluidas doencas infeciosas, traumas, toxicidade e
cirurgia prévia da terceira palpebra.

A QCS iatrogénica esteve presente em apenas 1,4% da amostra, estando
associada a remocdo da glandula da membrana nictitante. Atualmente, esta excisdo
estad contraindicada, pois pode levar ao desenvolvimento de QCS, sendo
recomendada a recolocacdo cirurgica da glandula (Multari, 2016; Plummer et al.,
2008; Saito et al, 2005). Martin, 2009 no seu estudo, relata que a remocao da
glandula da membrana nictitante induziu QCS em 42,8% da sua amostra, sendo mais
grave em ragas com maior tendéncia para esta patologia.

No presente estudo, os trés cdes que apresentaram QCS iatrogénica eram de raca
Bulldog Inglés, Cocker Spaniel Inglés e Indefinida, sendo que dois sdo considerados

de ragas predispostas (Hussein etal., 2022). S6 num destes casos é que foi possivel
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obter a informacdo da idade em que ocorreu a remo¢do da membrana nictitante,
tendo sido aos dois anos de idade e a QCS foi diagnosticada apds cinco anos da
cirurgia. Sendo o tempo médio para a ocorréncia desta doencga apos a cirurgia é de
4,5 anos, no entanto alguns animais podem apresenta-la mais precocemente (Maggs
et al., 2013).

Por fim, registou-se neste estudo uma baixa frequéncia de QCS de origem
infeciosa e traumatica com 0,9% e 0,5% da amostra, respetivamente. Uma vez que,
a leishmaniose, a esgana e 0s traumas sdo causas pouco frequentes desta doenca
(Helper, 1996). Naranjo et al, 2005 relata que a prevaléncia de QCS em cées com
leishmaniose que apresentam sinais oculares varia entre 2,8 e 26,83%.

Tratamento:

O tratamento médico foi instituido em todos os animais da amostra de acordo
com a severidade e sintomatologia da doenca. Passou essencialmente pela
administracdo de lacrimoestimulantes, lacromiméticos e quando necessario
antibioterapia. O lacrimoestimulante de eleicdo foi a Ciclosporina A, casos mais
graves ou até mesmo casos que sé com Ciclosporina A a 2% nédo havia grandes
melhorias era adicionado Tacrolimus a 0,1% ou a 0,03%, sempre associado a
administragdo de lagrimas artificiais. As lagrimas artificias prescritas eram a base de
hialuronato de sodio e carbdmero, estas duas substancias sdo bastante utilizadas
pelas suas propriedades e pelo tempo de permanéncia na superficie ocular (Maggs
et al., 2013).

Aos animais com QCS neurogénica o tratamento prescrito foi o referido
anteriormente, mas foi adicionada Pilocarpinaa 2%. A pilocarpinaé o farmaco de
eleicdo para este tipo de QCS, por ser um parassimpaticomimético/ colinérgico.

Embora seja pouco provavel que esta melhor com imunomoduladores como a
Ciclosporina A e o Tacrolimus, estes acabam por ser benéficos para a reducdo da
vascularizacédo e da pigmentacdo da cornea (Kaswan et al, 1989; Galley et al, 2021).

De acordo coma a literatura, o tratamento da QCS baseia-se essencialmente
na aplicacdo de Ciclosporina A e de lagrimas artificias. A Ciclosporina A € 0
lacrimoestimulante de eleicdo, pois apresenta uma alta eficécia, tanto na melhoria
dos sinais clinicos como no aumento do STT I. (Kaswan et al, 1989; Moore et al,
2001; Perry et al, 2008). Estudos como o de Berdoulay et al., 2005 e Radziejewski
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& Balicki, 2015, evidenciam que o Tacrolimus pode ser utilizado como substituto
da Ciclosporina A. Podendo ser utilizado em animais que ndo houve resposta ao
tratamento anterior ou em casos de QCS canina avancada. Nestes casos, 0
Tacrolimus revelou-se mais eficaz que a Ciclosporina A, tal como verificamos no

nosso estudo.

Evolucéo:

Com base nos resultados, 61% dos cdes com QCS (STT inicial <15 mm/min)
tiveram uma evolucdo positiva ao tratamento médico instituido, tendo obtido um
aumento de lagrimas superior ou igual a 5 mm/min.

Em todos os casos deste estudo, ha excecdo dos dois que pioraram, foram
observadas melhorias, no que diz respeito aos sinais clinicos, independentemente de
ter havido ou ndo alteracdo do STT 1.

No presente estudo, ao compararmos o estadio inicial da doenga com a
resposta ao tratamento verificamos que dos 32% (71/222) dos animais
diagnosticados com QCS ligeira, 63,3% (45/71) tiveram uma resposta positiva ao
tratamento prescrito e apenas 2,8 % (2/71) apresentaram uma resposta negativa.

Dos 31% (68/222) dos cdes com QCS moderada, obtivemos 58,8% (40/68)
com umaresposta positiva ao tratamento e 7,35% (5/68) com uma resposta negativa.

Por fim, dos 37% (83/222) dos animais diagnosticados com QCS severa,
61,4% (51/83) apresentaram uma resposta positiva ao tratamento e 19,2% (16/83)
uma resposta negativa. A maioria dos animais que apresentaram pior resposta ao
tratamento apresentavam ao diagnéstico uma QCS severa, ou seja, ja estavam num
estadio avancado da doenca.

Os resultados obtidos vdo ao encontro dos estudos publicados. Segundo
Peterson- Jones & Stanley, 2009 animais que apresentam um STT inicial de 5
mm/min ou mais, e aqueles que ndo estdo num estadio tdo avancado da doenca, tém
um progndstico melhor, pois podem responder mais facilmente ao tratamento
médico instituido.

Kaswan et al, 1989, no seu estudo registou um aumento dos valores de STT |
superior ou igual a 5mm/ min em 59% dos cées com uma QCS severa, em que 0S

valores STT I inicial eram de 0 a 2 mm/min, tendo sido tratados com Ciclosporina
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A 2% TID e mesmo nos cées que ndo houve um aumento significativo do STT | o
tratamento reduziu a sintomatologia.

No estudo de Berdoulay et al., 2005, administraram Tacrolimus a 0,02% BID
de forma a investigar a produgéo lacrimal em cdes com QCS. Verificou-se que, 83%
dos cées foram tratados com sucesso, tendo obtido um valor superior a 5Smm/min no
STT 1. Inclusive 24 cédes que nédo tiveram uma boa resposta com Ciclosporina A, 12
acabaram por ter um aumento > 5 mm/min da producao lacrimal com o Tacrolimus.
Tal como no nosso estudo, os animais, independentemente da alteracdo do STT
apresentaram melhorias, no que diz respeito a sintomatologia.

No estudo de Radziejewski & Balicki, 2015 em 87,5% (35/40) da amostra foi
observado um aumento do STT I. Os 12,5% (5/40) que nédo responderam ao
tratamento, quatro casos foram tratados com Tacrolimus. Tal como no nosso estudo,
0S animais que apresentaram pior resposta ao tratamento apresentavam STT< 10mm/
min.

Nesta patologia, o sucesso do tratamento deve-se a varios fatores, sendo a
disponibilidade e o empenho do tutor para administrar a medicacdo prescrita
fundamental, é por isso essencial antes de prescrever a medicacdo apurar a sua
disponibilidade (Dodi, 2015; Giuliano, 2021). Quando o tratamento ndo é
administrado corretamente ndo ha um aumento do STT e acaba por haver
agravamento da doenca, esta pode ter sido a causa dos 10% dos casos no presente
estudo terem apresentado uma evolucdo negativa.

Desconhece-se a evolucdo de 29% dos animais em estudo, uma vez que nao
compareceram a consulta de acompanhamento. Embora a taxa de sucesso do
tratamento médico seja bastante elevada, a administracédo frequente dos farmacos e
a capacidade financeira continua a ser uma limitacdo para muitos dos tutores. E
também essencial sensibilizar os tutores que a melhor forma de prevenir
complicagOes inerentes a esta doenca e consequentemente a perda de visdo é o

tratamento médico a longo prazo.
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I\VV- Conclusédo

Esta dissertacdo vem contribuir para a caracterizacdo da Queratoconjuntivite
seca quantitativa em cdes num Hospital em Portugal. Apesar das suas limitagdes, 0s
resultados obtidos apoiam a grande maioria da bibliografia publicada mais
recentemente.

A QCS demonstrou ser uma doenca ocular tipica de animais mais velhos
(58,1% da populacdo em estudo foi diagnosticada entre os 7 e 0s 15 anos), com uma
distribuicdo ocular mais frequentemente bilateral, afetando 59% da amostra. O
namero de casos de QCS foi mais representativo nos cdes de raca braquicefélica,
mas acomete tanto cdes de raca pura como sem raca definida.

Em estudos futuros, seria interessante analisar a influéncia que a
conformacdo anatomica ter& no  desenvolvimento  desta  patologia
oftdlmica. Os machos férteis e as fémeas esterilizadas foram mais sujeitos ao
aparecimento desta doenca. Relativamente a causa, a imunomediada foi a mais
prevalente englobando 82,8% da amostra. Ao diagndstico verificou-se uma
predominancia de cdes com QCS severa (37%). Este resultado revela que a maioria
dos animais quando vdo a uma consulta de oftalmologia ja ha um agravamento da
doenca e ja apresentam um estadio avancado da doenga com Vvarios sinais clinicos
presentes, sendo essencial identificar mais precocemente esta patologia.

Com base nos resultados desta dissertacdo, torna-se evidente a necessidade
de implementar, por rotina, a medicdo da producdo lacrimal nas consultas de
Medicina Veterinaria, principalmente em animais de ragas com maior predisposicao
para esta patologia, bem como em animais em idade de risco. E também necessario
sensibilizar os tutores para a presenca desta doenca e para a necessidade de fazer o

tratamento de forma correta para o resto da vida do animal.
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ANEXOS

Anexo 1: Relacdo entre a Idade média ao diagnostico com as racas observadas no
presente estudo.

- H
N  Min.-Max Média Eaeg\r/ég Kruskal- p
Wallis
Caniche 12 3-17 9,80 4,28 31,139 <0,001
Cocker Spaniel Inglés 10 1-11 89° 3,14
Indefinida 29 1-14 89" 3,43
Shi-Tzu 33 1-20 83" 4,66
Yorkshire Terrier 18 1-15 82" 4,62
Pequinés 9 4-14 900 4,15
Chihuahua 9 1-10 6,6 3,54
Bulldog Francés 33 1-10 5,62 2,09
Pug 20 1-13 5,52 3,38
Cavalier King Charles 7 2-10 4,72 2,56
Pinscher 5 1-13 6,2 5,59
Bull Terrier 4 6-12 9,3 2,50
Cocker Spaniel Americano 4 1-12 6,5 451
Jack Russel Terrier 3 2-15 6,7 7,23
Sharpei 2 3-9 6,0 4,24
Bulldog Inglés 3 4-9 6,0 2,66
Basset Hound 2 1-7 40 4,24
Braco Alemao 2 6-15 10,5 6,36
Beagle 3 7-9 7.8 1,15
West Highland White Terrier 2 6-10 8,0 2,83
Springer Spaniel Inglés 1 11 11,0
Cio de Agua Portugués 1 9 9,0
Barbado da Terceira 1 9 9,0
Epagnuel Breton 1 9 9,0
Cocker Spring Spaniel 1 13 13,0
Spaniel do Tibete 1 9 9,0
Pastor alemao 1 8 8,0
Boston Terrier 1 7 7,0
Bouvier Bernois 1 2 2,0
Shiba Inu 1 2 2,0
Teckel 1 2 2,0
Border Collie 1 1 1,0
Total 222 1-20 74 3,94
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Anexo 2: Representacdo do teste Shapiro Wilk

Teste da normalidade Shapiro-Wilk

Raga Estatistica df Sig.
Idade ao diagnéstico ~ Bulldog Francés 938 33 ,060
Caniche ,925 12 ,328
Cavalier King Charles ,833 7 ,086
Chihuahua ,875 9 ,140
Cocker Spaniel Inglés ,686 10 <,001
Indefinida 919 29 ,028
Pekinois ,877 9 ,145
Pug 921 20 ,103
Shih-Tzu ,963 33 ,318
Yorkshire Terrier 907 18 ,076

Anexo 3: Distribuicédo da etiologia da KCS pelas ragas obserrvadas no presente estudo.

Etiologia
Imuno Infeciosa
Ragas Congénita __ Iatrogénica mediada Metabolica  Neurogenica Traumatica
N n % n % n % n % n % n % %
Barbado da Terceira | 1 1000
Basset Hound 2 2 1000
Beagle 3 2 66,7 1 33,3
Border Collie 1 1 1000
Boston Terrier 1 1 1000
Bouvier Bernois 1 1 1000
Braco Alemio 2 2 1000
Bull Terrier 4 4 100,0
Bulldog Francés 33 31 93,9 2 6,1
Bulldog Inglés 3 1 333 2 66,7
Caniche 12 8 66,7 4 33,3
Cio de Agua Portugués 17 1 1000
Cavalier King Charles 7 7 100,0
Chihuahua 9 8 88,9 1 11,1
Cocker Spaniel 4 4 100,0
Americano
Cocker Spaniel Inglés 10 1 100 8 800 1 10,0
Cocker Spring Spaniel 1 1 1000
Epagnuel Breton 1 1 1000
Indefinida 29 1 3.4 1 34 22 75,9 17,2
Jack Russel Terrier 3 2 66,7 1 33,3
Pastor alemao 1 1 1000
Pekinois 9 9 100,0
Pinscher 5 5 1000
Pug 20 18 90,0 1 5,0 1 5,0
Sharpei 2 2 100,0
Shi-Tzu 33 30 90,9 3,0 2 6,1
Shiba Inu 1 1 1000
Spaniel do Tibete 1 1 1000
Springer Spaniel Ingles 1 1 1000
Teckel 1 1 1000
West Highland White Terrier 2 2 100,0
Y orkshire Terrier 18 2 11,1 12 66,7 5,6 2 11,1 1 5.6
Total 222 4 18 3 14 190 85,6 2 0.9 32 15 6.8 1 0.5

X2(136)=190,349

p=0,398
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Anexo 4: Relagdo entre a etiologia e 0 género dos animais da amostra.

Etiologia
Imuno
Género Congeénita  latrogénica mediada Infeciosa Metabdlica  Neurogénica Traumatica
N n % n % n % n % n % n % n %
104 2 19 1 10 88 84,6 1 1,0 5 48 7 6,7

Fémea
Macho 118 2 1,7 2 17 102 864 1 0,8 2 1,7 8 6,8

X26=2,846 p=0,880

1 0.8

Anexo 5: Relacdo entre a etiologia e o estado reprodutivo dos animais da amostra.

Etiologia
Imuno
Estado Congénita  latrogénica  mediada Infeciosa Metabdlica  Neurogénica Traumética
reprodutivo N n % n % n % n % n % n % n %
Esterilizado 97 2 21 T 10 85 876 2 21 4 41 3 31
Fértil 125 2 1,6 2 16 105 840 3 24 12 9,6 1 038

X%6)=7,570  p=0,234

Il
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