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RESUMDO

As queixas secas (xerostomia e xeroftalmia) sdo comuns na prética clinica didria, quer da Reumatologia,
quer da Medicina Familiar. A correcta avaliacdo das suas causas implica uma detalhada histéria clinica,
associada ao exame objectivo cuidado, complementado depois, pelos exames auxiliares de diagnéstico.
Os autores apresentam uma revisdo do tema, tendo como objectivo uma avaliacdo sistemdtica das
causas mais frequentemente encontradas em ambulatério.
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ABSTRALCT

Dry mouth and dry eyes are common complaints in clinical practice, both in Rheumatology and Family
Medicine. The correct evaluation of its causes requires a complete clinical history, associated with a
detailed objective evaluation and complemented by laboratory evaluation. The authors present a review,
having as objective a systematic evaluation of the more frequent causes in outpatient clinics.

Keywords: Dry mouth; Dry eyes; Causes; Diagnosis.
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Introducao:

A presenca de xeroftalmia («olho seco») e xerosto-
mia («boca seca») é muitas vezes referida como
sindrome seco. Esta denominacdo tem levantado
alguma confusdo em termos clinicos, uma vez
que, apesar de existirem multiplas causas para o
aparecimento destes sintomas, é frequentemente
utilizada como sinénimo de Sindrome de Sjogren
(SS).

O SS é um processo crénico de natureza au-
toimune caracterizado pela infiltracdo linfoplas-
mocitdria do parénquima das glandulas exdcri-
nas, maioritariamente as glandulas lacrimais e
salivares, o que condiciona a sintomatologia mais
frequente: xeroftalmia e xerostomia, mas pode
também causar secura do nariz, vias aéreas supe-
riores e vagina por atingimento de outras glandu-
las exdcrinas. Quando surge isoladamente desi-
gna-se SS primdrio e SS secundério quando esté
associada a outras doengas imunes (Quadro 1)*.

O sindrome seco pode ser a manifestacgao clini-
ca de uma miriade de problemas, sem traduzir ne-
cessariamente a presenca de doenga autoimune.

As queixas de xeroftalmia e xerostomia sdo
muito frequentes na populagdo em geral. No en-
tanto, na maioria dos estudos realizados em
doentes ambulatérios, existe uma fraca corre-
lacao entre os sintomas referidos pelos doentes e
a objectivagdo de alteracdes nos testes especifi-
cos. Num estudo realizado em Inglaterra? em 341
individuos, 24% tinham queixas de xeroftalmia,
29% de xerostomia e 14% referiam ambos, mas
apenas existiu uma fraca associa¢do entre a pre-
senca de sintomas oculares e orais e a positivi-
dade dos testes, sendo maior em individuos com

*Interna do internato complementar de Reumatologia,
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**Assistente Graduado de Reumatologia, Hospitais da
Universidade de Coimbra

idade < 55 anos.

Num estudo realizado em Portugal em 1993, no
concelho de Coimbra, entre 947 individuos 52,7%
responderam afirmativamente as questdes que
versavam as queixas de xeroftalmia, 38,5% as que
versavam a xerostomia e 31,2% a ambas. Destes,
foram avaliados em consulta hospitalar 110 indi-
viduos, tendo-se demonstrado queratoconjuncti-
vite seca em apenas 10%, mas nenhum destes
apresentava SS°.

Faremos primeiro a defini¢cdo do que sdo quei-
xas secas e como se apresentam e depois a forma
de investigacdo de um doente com sindrome seco.

Avaliacao Clinica:

Sintomas e Sinais

Xeroftalmia - «olho seco»: devida normalmen-
te a diminuicdo da secre¢do aquosa lacrimal. Des-
crita pelos doentes como sensacao de corpo estra-
nho, associada a prurido e/ou sensacdo de quei-
madura nos olhos, que aumenta ao longo do dia,

Quadro 1. Doengas autoimunes associadas a
Sindrome de Sjogren':

Artrite Reumatdide (AR)

Lapus Eritematoso Sistémico (LES)
Esclerodermia

Polimiosite/ Dermatomiosite
Poliarterite Nodosa

Cirrose Biliar Primaria

Hepatite Croénica Activa

Doenca Celiaca

Dermatite Herpetiforme

Diabetes

Doenca do dador versus hospedeiro
Doenga de Graves

Miastenia Gravis
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X ou visdo turva resultante dos filamentos muco-
sos que se formam. Também sado frequentes as
queixas de fotofobia e a sensacdo de diminuicado
da quantidade de lagrimas. As causas sao multi-
plas (Quadro IT)**.

Xerostomia — «boca seca»: devida a diminuigdo
da producdo de saliva pelas glandulas salivares.
Manifesta-se pela sensacao de secura oral, neces-
sidade da ingestao frequente de liquidos e dificul-
dade na ingestao de alimentos s6lidos ou em falar
continuamente. Traduz-se por um aumento de
céries, necessidade do uso de préteses dentdrias
e susceptibilidade a infec¢oes, como a candidiase
oral recorrente. As razdes para o seu aparecimen-
to sao variadas (Quadro IID)®.

A investigacdo do sindrome seco exige uma
histéria clinica apurada. As queixas devem ser
valorizadas de acordo com a idade e sexo do
doente, j4 que existe uma diminuicdo da pro-
ducdo do filme lacrimal com a idade, durante a
gravidez e ap6s a menopausa.

O desenvolvimento das queixas é normal-
mente insidioso, pelo que se as queixas forem de
inicio abrupto, hd que averiguar da toma de nova
medicacdo ou da presenca de estados ansiosos e
depressivos.

A histéria clinica deve incluir nao sé a pesqui-
sa de sinais e sintomas normalmente encontra-
dos no SS, mas também sinais de outras doencas
reumdticas autoimunes a que o SS se pode asso-
ciar (cerca de 50% dos doentes)?, ou outras doen-
¢as imunes (ver Quadro I). Assim o interrogatério

Quadro IlI. Causas de diminuicdo da secrecao
salivar®:

I. Temporarias:

Efeito de farmacos de uso por periodo curto
(anti-histaminicos)

Infecgdes virais e bacterianas (papeira)

Desidratagio

Causas psicogénicas (medo e depressao)

2. Crénicas:

Efeito de firmacos de administra¢io croénica
(anti-depressivos, neurolépticos, anti-colinérgicos,
clonidina)

Doengas sistémicas:

* S. Sjogren

* D. granulomatosas (sarcoidose, tuberculose, lepra)
* Amiloidose

* Virus da imunodeficiéncia humana

* «Graft-versus-host-disease»

* Fibrose quistica

* Diabetes Mellitus (descompensada)

Radioterapia localizada a cabega e pescogo

Traumatismo ou cirurgia a cabega e pescoco

Auséncia ou malformagdo de glandulas

Quadro Il. Causas de xeroftalmia*®

Idade (> 65 anos)

Gravidez

Farmacos: x contraceptivos orais, anti-histaminicos,
diuréticos, psicotropicos x

Infecgbes: clamidea, virus (Hepatite C, HIV)

Neuropatia

Hipovitaminose A

Diabetes

Eritema multiforme

Malformagbes congénitas (auséncia ou malformagio
das glandulas lacrimais)

Traumatismo directo (lentes de contacto) ou
agressores ambientais (quimicos, exposi¢do a
UV ou agressdes)

Psicogénicas

deve incluir a pesquisa de sinais e sintomas de
varios sistemas: musculo-esquelético, respirat6-
rio, digestivo, vascular, dermatolégico e do siste-
ma nervoso, normalmente associados a estas
doencas. A presenca de sinais sistémicos como
febre, emagrecimento e perda de peso deve ser
registada.

Tem sido também encontrada uma elevada
prevaléncia de queixas secas em doentes com
sindromes funcionais como a fibromialgia, sendo
muitas vezes o diagnéstico diferencial dificil®.

A histéria familiar é importante, uma vez que
0 SS é comum em familias de doentes com LES,
AR ou outras doencas autoimunes®.

Os hébitos pessoais devem ser pesquisados:
como habitos tabdgicos, consumo de alcéol,
farmacos prescritos pelo médico ou de venda
livre, com efeitos anti-colinérgicos (Quadro IV)*°.
Os medicamentos «antigripe» tém frequente-
mente na sua composicdo anti-histaminicos que
podem agravar os sintomas.

Exame objectivo
Neste doentes é essencial uma observagao geral
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Quadro IV. Medicamentos com efeitos
anticolinérgicos'

Antihipertensores

* Clonidina e prazosina (bloqueadores a-1)

* Prazosina (bloqueador «-2)

* Propranolol (Bloqueador 3)

* Reserpina

* Metildopa e guanetidina
Antidepressivos triciclicos

* Amitriptilina e nortriptilina

* Imipramina e desipramina

* Doxepina

* Amoxapina e trimipramina
Antiarritmicos cardiacos

* Disopiramida

* Mexiletina
Anti-parkinsénicos

* Trihexifenidil

* Benztropina

* Biperideno

* Prociclidina
Anti-ulcerosos

* Agentes atropina-like

* Metoclopramida e outras drogas que diminuem

a motilidade gastrica

Anti-espasmadicos

* Ciclobenzaprina

* Metocarbamol
Descongestionantes

* Efedrina

* Pseudo-efedrina

do doente, com especial atencdo aos olhos, boca,
glandulas parotideas e sub-maxilares. Pode ser
observavel a presenca de olho vermelho, dimi-
nuicdo da secrecdo salivar e aumento de volume
das parétidas (uni ou bilateral).

A presenca de adenopatias deve ser pesquisa-
da devido ao aumento da incidéncia de doencas
linfoproliferativas nestes doentes: 5 a 10% dos
doentes com SS primdrio, por mais de 10 anos,
desenvolvem linfoma''. O aumento de volume da
tiréide deve também ser avaliado devido a pos-
sivel presenca de patologia tiroideia. A pele e ar-
ticulacoes devem ser examinadas, pesquisando-
-se a presenca de vasculite ou artrite. Os grandes
sistemas (cardio-respiratdrio, gastro-intestinal)
devem também ser sempre avaliados. O exame
neurolégico sumario deve ser realizado, uma vez

que pode existir atingimento do sistema nervoso,
quer do SN central, quer mais frequentemente do
periférico'2.

A avaliagdo simples do componente ocular po-
de ser ainda realizada em consulta, com o teste de
Schirmmer (Ver adiante).

Os objectivos da avaliacdo dum doente com
suspeita de SS devem ser’:1) avaliar o estado geral
de satde do doente; 2) avaliar a presenca de uma
doenga autoimune reumadtica; 3) avaliar a pre-
senca de outra doenca imune; 4) avaliar o estado
imunoldgico do doente. Por isso, além da avalia-
¢ao pela histéria clinica e exame objectivo, os exa-
mes complementares tém um papel importante.

Avaliacao laboratorial

A avaliacdo laboratorial nestes doentes deve in-
cluir as rotinas: hemograma completo (para a pes-
quisa de anemia e leucopenia), func¢ao renal e he-
patica, glicémia, VS (se for elevada é mais a favor
da hipétese de doenca inflamatéria), proteinogra-
ma (avalia a presenca de hipergamaglobulinémia
frequentemente presente em doentes com SS) e
urina II (porque alguns doentes com SS podem ter
alteracdes, tal como x os doentes com LES).

No caso de existirem sinais ou sintomas de
doenca imune também devemos realizar a pes-
quisa adicional de testes imunolégicos Factor
Reumato6ide e Waaler-Rose (quer pela associagdo
a AR, quer por poderem estar presentes nos
doentes com SS, mesmo que ndo apresentem
AR), anticorpos antinucleares (o padrdao mos-
queado poderd estar presente nos doentes com
SS), com pesquisa de anti-SS-A (anti-Ro; presen-
tes em cerca de 40% dos doentes com SS, mas x
também frequentes nos doentes com LES ), anti-
-SS-B (anti-La; tipicos de SS, presentes em cerca
de 20% dos doentes)’®. O SS podem ainda apre-
sentar outros autoanticorpos (antimusculo-liso,
anti-células parietais gdstricas, anti-tiroglobuli-
na, anti-microsomais da tiréide e anti-ductus
salivares), na forma primadria e secundéria'.

A realizacao de radiografia do térax sera deter-
minada pela clinica.

Quando o contexto clinico e epidemiolégico o
sugerir, serologias para Hepatite B e C e HIV, de-
vem também ser requisitadas. As queixas secas
sdo comuns em doentes com hepatite C'* (varian-
do a prevaléncia de SS consoante os critérios uti-
lizados) e em doentes com o sindroma da imu-
nodeficiéncia adquirida, em estadios menos
avancados®.
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Estudos mais especificos serdo realizados de
acordo com a clinica do doente (enzima conver-
sora da angiotensina sérica, hormonas tiréideias,
etc...).

A avaliacdo do componente ocular pode ser
realizada numa consulta regular, com o teste de
Schirmer. No caso de apresentar alteracdes deve
ser realizada avaliacdo por oftalmologista, para
evidenciar a presenca de uma queratoconjuncti-
vite seca. Varios métodos podem ser utilizados*:
¢ Teste de Schirmer I: tira de papel de 25mm é
colocada na pélpebra inferior e mantida por 5
minutos (normal > 15mm, suspeito <9mm); é o
teste mais simples.

e Avaliacdo do tempo de ruptura do filme lacri-
mal: apés a instilacdo de um corante, pede-se ao
individuo para fechar os olhos 3 vezes e mede-se
o tempo que demora o filme lacrimal a romper:
normalmente € superior a 10 segundos.

¢ Exame com lampada de fenda: indica se existe
inflamacdo ocular, nomeadamente da cérnea,
mais sensivel ap6s a coloragao.

¢ Coloracdo com Rosa Bengala: cora as células
desvitalizadas, sendo bastante sensivel para alte-
racdes mais ligeiras, normalmente localizadas
sob a por¢io média das palpebras. E considerado
um indicador mais sensivel de alteragoes iniciais
ou discretas.

¢ Coloracdo com fluoresceina: cora as dreas onde
as células foram removidas.

A presenca de dois dos 3 critérios seguintes
permite o reconhecimento do envolvimento ocu-
lar: um teste de Schirmer inferior a 9mm, em 5
minutos; um tempo de ruptura lacrimal inferior a
10 segundos e o teste de Rosa bengala positivo'®.

A avaliacdo do componente oral é mais dificil,
podendo ser realizada através de varios métodos.
Alguns fazem uma avaliacdo apenas quantitativa
e outros qualitativa:
¢ Sialometria: determinacdo da secrecdo de uma
das glandulas salivares major ou da producio
total de saliva. Os valores dependem da existéncia
ou ndo de estimulacao prévia, da hora do dia e do
método.
¢ Sialografia: método radiol6gico, com instilacdao
de material radiopaco nos ductos salivares, avalia
a presenca de obstrucdes, estenoses ou lesdes
invasivas. Sialostase difusa é aparente em doen-
tes com SS, mas ndo sé, ndo sendo por isso aceite
como especifica.
¢ Cintigrafia com pertecnetato Tc 99m é um ele-
mento importante porque avalia de uma maneira

dindmica a capacidade de secrecdo salivar,
avaliando a extensdo do envolvimento glandular,
mas continua a nio ser especifica.

* Bi6psia labial: € o método mais especifico para
confirmar ou excluir o diagnéstico®; pode sugerir-
-nos a presenca de outra entidade clinica, como a
sarcoidose ou a amiloidose, por exemplo. Faz-se a
exérese de cerca de 5 l6bulos de glandulas sali-
vares do labio inferior, por uma técnica de peque-
na cirurgia. Deve ser avaliada por anatomopato-
logista com experiéncia. A lesdo caracteristica é a
presenca de infiltrado linfocitario perivascular ou
pericanalicular, avaliado pela presenca de 2 ou
mais focos em 4mm? (cada foco corresponde a
mais de 50 células mononucleares). Existem pelo
menos 2 escalas para contagem de focus: a de
Chisholm- Mason e a de Daniels, mas nao sao
equivalentes entre si. Um grau IV na escala de
Chisholm-Mason (normal=I e anormal =IV) é di-
ferente de um grau IV na escala de Daniels. Al-
guns autores preferem a escala de Daniels'".

O seu valor diagnéstico foi avaliado recente-
mente'® afirmando-se que ela é necessdria em
doentes com critérios parciais de San Diego de
SS, quando associados a SS-A e SS-B. Acrescenta
pouca informagdo quando o diagnéstico é im-
provavel ou quando é 6bvio clinicamente. Deve
fazer-se a salvaguarda de que estes critérios sdao
os que mais dependem da biépsia.

A biépsia das glandulas salivares major nao é
normalmente realizada para diagnéstico, porque
tem menor sensibilidade diagnéstica. Deve ser
realizada quando existe um aumento persistente
de uma glandula®.

Virios critérios tém sido propostos para a clas-
sificacdo do SS, no entanto dois deles tém a maior
aceitacdo: Critérios de San Diego'®— Tabela 1 e os
Critérios Europeus (Vitali, et al)?° - Tabela 2.

Os primeiros sdo geralmente aceites na litera-
tura de origem americana, os segundos pela lite-
ratura europeia'®. Os critérios de Fox, sdo muito
especificos quando os 4 grupos de critérios estao
reunidos, mas apresentam uma sensibilidade bai-
xa. Dao grande importancia a biépsia labial e tam-
bém valorizam o componente de doeng¢a imuno-
légica, mas deixam a hipétese de um diagnéstico
provavel o que nao é muito pratico quando se tra-
tam de critérios de classificagdao. Nao estdo ainda
validados!® e nos critérios de exclusdo incluem a
hepatite, o que ndo acontece nos europeus.

Os critérios europeus ja foram validados?!, mas
continuam a ser acusados de valorizarem dema-
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Tabela 1. Critérios Europeus'®

Tabela 2. Critérios de Fox?’

I. Sintomas oculares: (a0 menos uma resposta
positiva a uma das 3 questdes)

* Tem sentido uma sensag¢io de olho seco quotidi-

ano persistente desde ha pelo menos 3 meses?

* Tem frequentemente a sensagdo de areia ou

grainha nos olhos?

* Utiliza lagrimas artificiais mais de 3 vezes ao dia?
Il. Sintomas orais: (a0 menos uma resposta positiva
a uma das 3 questdes)

* Tem sentido uma sensagio de boca seca quotidiana

e persistente desde hd pelo menos 3 meses?

* Tem episddios recidivantes ou permanentes de

tumefacgdo das parétidas na idade adulta?

+ E obrigado a beber frequentemente para engolir

alimentos secos?
I1l. Sinais oculares: (positividade de pelo menos um
dos testes)

* Teste de Schirmer <5mm em 5 min’

* Rosa bengala (>4 escala de Van Bijsterveld’s)

IV. Histopatologia: focus > | na bidpsia de glandulas
V. Envolvimento das glandulas salivares:
(evidéncia objectiva de envolvimento das glandulas
salivares definido por um resultado positivo em pelo
menos um dos testes)

» Cintigrafia salivar

» Sialografia parotidea

* Fluxo salivar ndo estimulado (<I.5ml em

I5 minutos)”
V1. Auto-anticorpos: presenga no soro dos
seguintes anticorpos:

* Anticorpos anti SS-A ou SS-B ou ambos

Critérios para classificacao:

Em doentes sem outra doencga associada a presenga
de quatro dos 6 critérios: SS primario

Em doentes com outra doenga do conjuntivo, item |
ou ll, mais dois entre os itens lll, IV ouV ¢é indicativo
de SS secundario.

Critérios de exclusdo: HIV, linfoma prévio,
sarcoidose, sialoadenose, doenga do portador vs
hospedeiro. Uso de drogas.

" Excluidos em doentes com mais de 60 anos

I-SS primario
I. Queratoconjunctivite seca
* Teste de Schirmmer < 9mm em 5 minutos
* Coloragio positiva com Rosa Bengala ou
fluoresceina
2. Xerostomia
* xerostomia sintomatica
* diminuigdo do fluxo salivar espontineo e apos
estimulagio
3. Infiltrado linfocitario extenso na biépsia
das glandulas salivares acessérias: 22 focos em
4 mm? avaliados
4. Anomalias biolégicas indicadoras de uma
doenca sistémica auto-imune:
* presenca de factor reumatdide (>1/320) ou
* presenca de anticorpos anti-nucleares (>1/320) ou
* presenca de anticorpos anti-SSA ou anti-SSB
11-SS secundario
Sinais caracteristicos de SS, descritos acima, mais
clinica que permita o diagndstico de x artrite
reumatoide, lGpus eritematoso sistémico, polimiosite,
esclerodermia ou cirrose biliar primaria

SS definido — 4 critérios; SS provavel — 3 critérios
Exclusdo: existéncia de linfoma, sarcoidose, hepatite
B ou C, virus da imunodeficiéncia humana, fibromialgia
primaria e outras causas conhecidas de queratite seca
ou aumento das glandulas salivares.

siado a componente clinica e criarem, por isso,

uma populacdo demasiado heterogénea.

2

Esta discussdo é muito importante, uma vez
que para a avaliacao dos estudos de prevaléncia
do SS, os resultados podem ser completamente

dispares, como acontece com a prevaléncia do SS
nos doentes com hepatite C que pode ser de 53%,
segundo os critérios europeus ou de apenas 8%,
se se utilizarem os critérios de Fox'®.

E

m resumo:

Para o diagnéstico de SS é essencial reconhecer as
queixas de xeroftalmia, xerostomia, fazer o estu-
do oftalmolégico e das glandulas salivares, avaliar

a

presenca de anticorpos € procurar elementos

indicadores da presenca de doenca do tecido
conjuntivo, confrontando-os depois para a pre-
senca de SS. E também necessério excluir outras
causas de sindrome seco, que nao o SS.

R
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