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RESUMO

Introducdo: 0 glaucoma cortisdnico é uma doenga caracterizada pelo aumento da
Revista UNILUS Ensino e Pesquisa pressdo intraocular e perda da acuidade visual, associada ao uso prolongado de
15 41 t./d 2018 medicamentos corticosteroides. A Titeratura nacional carece de revisdes de
V. » N » Out. ef' . literatura que busquem evidenciar as principais evidéncias clinicas relacionadas
ISSN 2318-2083 (eletrdnico) ao glaucoma cortisdnico. Objetivo: Realizar uma revisdo da literatura buscando
elucidar as relacOes entre a administracdo de corticosteroides e o
desenvolvimento de glaucoma cortisonico. Método: Foi realizada uma revisdo da
literatura com a utilizacdo da ferramenta computacional Publish or Perish,
RAQUEL BRAGANCA SOARES CAPACIA selecionando os artigos mais citados e os mais recentes sobre a temdtica do
Hospital Municipal da Piedade, Rio de  trabalho, sem corte temporal. Apenas artigos cientificos foram incluidos na
Janeiro, RJ, Brasil. revisdo. Trabalhos que discutissem somente a correcao cirlrgica, além de
trabalhos realizados em modelos animais foram eliminados. Resultados: Das 98
RENATO RIBEIRO NOGUEIRA FERRAZ publicagBes iniciais, 20 apresentavam elevado nimero de citacBes e 14 foram
consideradas recentes. Das 34 obras, apds a aplicacao dos critérios de exclusao,
Universidade Nove de Julho, UNINOVE, Sdo 17 artigos foram lidos em sua integra e apresentados em ordem cronolégica de
Paulo, SP, Brasil.  publicacdo. Conclusdo: O glaucoma cortisonico efetivamente é causado pelo uso
prolongado de corticosteroides, esta associado com o aumento da pressdo
Recebido em outubro de 2018. intraocular, e é mais comum em individuos jovens. No momento do diagndstico, o
Aprovado em marco de Z2019. uso de corticosteroides deve ser suspenso e a terapia antiglaucomatosa deve ser

imediatamente iniciada.
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ROUTES OF CORTICOSTEROIDS ADMINISTRATION AND ITS
RELATIONSHIP WITH CORTISONIC GLAUCOMA DEVELOPMENT OF:
EVIDENCES SYNTHESIS

ABSTRACT

Introduction: Corticoid-induced glaucoma is a disease characterized by increased
intraocular pressure and loss of visual acuity associated with prolonged use of
corticosteroid medications. The national literature Tacks reviews that evidenced
the main clinical factors related to corticoid-induced. Aim: To carry out a
literature review in order to elucidate the relationship between corticosteroid
administration and the development of corticoid-induced glaucoma. Method: A
literature review was performed using the Publish or Perish computational tool,
selecting the most cited and the most recent articles, without temporal cut.
Only scientific articles were included in the review. Studies that only discussed
surgical correction, besides work done on animal models, were eliminated.
Results: Of the 98 initial publications, 20 had a high number of citations and
14 were considered recent. Of the 34 publications, after the application of the
exclusion criteria, 17 articles were read in their entirety and presented in
chronological publication order. Conclusion: Corticoid-induced glaucoma is
effectively caused by prolonged use of corticosteroids, is associated with
increased intraocular pressure, and is more common in young individuals. At the
time of diagnosis, the use of corticosteroids should be discontinued and
antiglaucomatous therapy should be initiated immediately.

Keywords: Ophthalmology; Glaucoma; Corticosteroids; Corticoid-induced glaucoma;
Management in Health.
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" INTRODUGRO

A associacdo entre o uso prolongado de corticosteroides e o desenvolvimento
de glaucoma jad é conhecida hd mais de 60 anos (JONES; RHEE, 2006; KERSEY; BROADWAY,
2006). A principal caracteristica associada ao glaucoma cortisdnico se refere ao fato
de que todos os pacientes apresentam elevada pressdo intraocular, com consideravel
prejuizo da capacidade visual (JONES; RHEE, 2006, 2006). Um dos primeiros estudos que
buscaram descrever o0s pacientes com glaucoma cortisdonico ressaltou que as alteracdes
comumente identificadas nos pacientes eram bastante diferentes daquelas normalmente
diagnosticadas em individuos portadores de glaucoma da forma simples, como por exemplo,
auséncia de escavacdo glaucomatosa (GOLDMANN, 1962).

Os principais afetados pelo glaucoma cortisénico sdo individuos Jjovens
(ESPILDORA; VICUNA; DIAZ, 1981; GOLDMANN, 1962), com histérico familiar da doenca
(BURDE; BECKER, 1970; JONES; RHEE, 2006). Alguns estudos referem a existéncia de uma
série de fatores que podem estar associados a uma predisposicdo genética ao
desenvolvimento de glaucoma induzido pelo uso continuo de corticosteroides (KERSEY;
BROADWAY, 2006; URBAN; DREYER, 1993; ZAINI, 2009).

Calixto e colaboradores (1987) citam a existéncia do glaucoma cortisdnico
pseudo-congénito, ressaltando que o aumento da pressdo induzida pelo uso de
corticosteroides no recém-nascido se assemelha bastante ao que ocorre no individuo
adulto, Tiberando enzimas catabdlicas Tisossomais presentes nos gonidécitos, estimulando
a sintese de acido hialurénico, e permitindo o dep6sito de mucopolissacarideos entre a
malha do olho, fazendo com que a drenagem do humor aquoso seja prejudicada. Em um estudo
nacional também conduzido por Calixto et al. (2000), que avaliou 55 olhos de 33 pacientes
expostos ao tratamento com corticosteroides, observou-se desenvolvimento do glaucoma
cortisonico em 70% da amostra. Os autores relataram como principais sinais, o aumento
do globo ocular, alteracdo da cor, edema de cérnea e ruptura da membrana de Descemet em
quase todos os pacientes avaliados. Na série, o histérico familiar de glaucoma ndo
esteve presente, 0 exame gonioscépico apresentou resultados normais, e as principais
alteracOes observadas ocorreram ao nivel da cornea.

A Titeratura nacional carece de um estudo de revisdo da literatura que
evidencie as principais evidéncias clinicas relacionadas ao desenvolvimento do glaucoma
associado ao uso de corticosteroides. Dessa forma, o presente trabalho pretende
disponibilizar material compacto e atualizado, buscando fornecer informacdes para
auxiliar o clinico na tomada de decisdo com relacdo as precaucdes necessarias no momento
da prescricdo de corticosteroides.

OBJETIVO

Realizar uma revisdao da Tliteratura buscando sintetizar as principais
evidéncias clinicas relacionadas as vias de administracdo de corticosteroides e sua
relacdo com o desenvolvimento de glaucoma cortisdnico.

METODO

Trata-se de uma pesquisa exploratéria baseada no método de revisdao da
literatura com sintese de evidéncias. Para busca dos trabalhos utilizou-se a ferramenta
computacional Publish or Perish (HARZING, 2017), que se baseia no indice h de cada
trabalho para ranqued-los com base no ndmero de citacdes, permitindo também a selecdo
dos artigos mais recentes sobre a referida temdtica (FERRAZ, 2016a). A estratégia
utilizada para selecdo das obras foi a seguinte: "glaucoma cortisdnico"” OR "cortisone- 4
induced glaucoma"—OR"corticosteroid glaucoma" OR "corticoid-induced glaucoma" OR
"corticosteroid-induced glaucoma" OR=“cortisone glaucoma". Ap6s a busca 1n1c1il’i9@&ﬂﬁ/
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~ incluides na revisdo apenas artigos—eientificos publicados em periddicos, sem a-adogdo
_~de corte temporal.

Ap6s a selecdo inicial os titules e resumos dos artigos-foram 1idos,
quando entdo foram eliminados trabalhos que ndo abordassem-diretamente a relacdo entre
as vias de administracdo de corticosteroides e o desenvolvimento de glaucoma
cortisdnico.

7

RESULTADOS

A selecdo dos trabalhos foi realizada no dia 13/10/2018. Com base na
estratégia utilizada foram identificadas 98 publicacbes entre os anos de 1962 e 2018
(56 anos), que receberam 1755 citacbes (média de 31 citacbes por ano, 18 citacdes por
trabalho). Dentre elas, apenas 20 apresentaram findice h (Figura 1), sendo estas
escolhidas para leitura inicial do titulo e do resumo.

Figura 1: Métricas relacionadas a busca inicial e lista dos 20 trabalhos com indice h
selecionados pela ferramenta.

" Cites  FPeryear Rank Authors Title

Metrics Help Year Publication Publisher

h 28 2357 2 JPKersey, DCBroa. Corticosteroid-irduced glaucoma: a review of the literature 2006 Ere rature.com
Publication years: 1962-2018 h 279 2325 27 RionesDiRhee  Corticosteroid-irduiced ocular hypertension and glauccma: a brief review ard update of the literature 2006 Curen opinion in ophtral... jourzlshww.com
Citation years: 56 (1962-2018) h 18 329 3 HGoldmem Cortisore glauccma 1962 Archives of Ophthalmology ~jamanetworkcom
Papers: 98 h 10 268 4 JFrancois,V Victori.. Corticosteroid glaucoma 1977 Ophthalmologicz karger.com

pers: h 108 415 84 GLZhan OCMiran.. Steroid glaucoma: corticostercid-induced ocular hypertension in cats 1982 Experimertal eye research  Elsevier

Citations: 1755 h 94 224 8 RBCUBEY Glaucoma follawing the application of corsicosteroid to the skin of the eyelids 1976 British Journal of Dermatcl  Wiley Online Library
Cites/year: 31.34 h 6 309 6 GLSwtaRKMorg  Corticosteroid-irduced glaucoma 1966 The glaucomas Mosby Saint Louis™ eMO

h & 17 5 Jenois Corticosteroid glaucoma 1964 Ophthalmologice karger.com
Cites/paper: 17.91 - - - . ) _ b

h 45 0% 7 RMBude BBecker Corticosteroid-irduced glaucoma and cataracis ir contact lens wearers 1970 JAMA jamanetworkcom
Cites/author: 1103.58 h a2 095 & RZlevene, MRoth.. Corticosteroid glaucoma in the rabbit 1974 American journal of zjo.com
Papersfauthor: 50.72 h 38 152 1 RCUrban EBCreyer Corticosteroid-irduced glaucoma 1963 Irternational ophtralmol... journzlslww.com

Mh 38 131 32 MAKss Corticosteroid-irduced glaucoma 1969 The glaucomas dinitacip
Authors/paper: 2,17

h 34 106 ¢ MFAmaly Corticosteroid glaucoma 196 Glaucoma Grure & Stratton Londan
h-index: 20 h 29 059 11 JKayes BBecker  The human trabecular meshwork in carticosteroid-induced glzucoma. 1969 Transactions of tre Americ.. rcbinlm.nih.gcv
grindex: a1 h 25 06 10 JEsgildors, PVicun.. Cortisore-induced gleusoma: a report or 44 affected eyes (autfor' ransl) 191 Jourral francais dcphtalm... europzpmecrg

h 22 068 12 JFrancoisGBenoz.. Ultrestructural and marpromeric study cf corticosteroid glauzcma in rabbits 1964 Ophthalmic.. karger.com
hnorm: 16 h 23 04 13 HGoldmam Cortisore glaucema 1966 Irt Ophthelmol Clin jamanetworkeom
hIannual: 0.29 h 23 C44 15 CLSmith Corticosteroid glaucoma: a summary and review of tre literzture 1966 AmJMed Sci diniiacjp
*Count: 2 h 21 048 16 FFrangcis V Victor. Mucopclysaccharides and pathogeresis of cortisone glaucoma (author's transl) 1974 Kinische Monarsblatter fur  europepmecrg

. Mh 21 0S8 % ACAWngbehin  Corticosteroid-irduced oculer hypertension. |, Prevalence in closed-angle glaucoma. 1962 Biitish Journal of Ophtaal..  bjo.bmjcom

Em seguida, foi utilizado um filtro adicional que organizou os trabalhos com
base no ano de publicacdo, com vistas a identificar os artigos mais recentes sobre o
tema, considerando o perfodo de 10 anos. Apés a aplicacdo do filtro foram observadas 14
obras, sendo 5 delas imediatamente eliminadas por ndo se tratarem de artigos cientificos,
quando entdo restaram 9 trabalhos. Os titulos das 14 obras podem ser observados na

Figura 2,

e 0s trabalhos eliminados podem ser identificados como aqueles que ndo
apresentavam o nome da revista cientifica na coluna Publication.

Figura 2: Lista dos 14 trabalhos mais recentes sobre o tema.

Cites Peryear Rank Authors Title Year Publication Publisher
0 0.00 64 P Brusini, C Tosoni, .. Canaloplasty in Corticosteroid-Induced Glaucoma. Preliminary Results 2018 Journal of clinical medicine  mdpi.com
0 0.00 90 MV Freire Glaucoma cartisénico em criangas e adolescentes com leucemia linfoide aguda: proposta de um protocolo para id. 2018 riufs.br
0 0.00 91 MKGS Tavares Glaucoma cortisénico em crian¢as e adolescentes com leucemia linféide aguda: proposta de um protocolo para id. 2017 riufs.br
0 0.00 53 CHY Lai, DSP Fan, J. Corticosteroid-induced glaucoma in children 2014 Hong Kong Journal of Oph.. hkjo.hk
2 040 39 MKawamura, MZ  Successful trabeculotomy in a patient with corticosteroid-induced glaucoma with anti-aquaporin 4 antibody-positiv.. 2013 Journal of ... jmedicalcasereports.biom...
14 233 19 MAng, CLHo, D Ta.. Severe vernal keratoconjunctivitis requiring trabeculectomy with mitomycin C for corticosteroid-induced glaucoma 2012 Clinical & experimental ... ‘Wiley Online Library
4 0.67 36 KPilbeam, S Salvi, .. corticosteroid-induced Glaucoma As A Complication Of Induction Therapy In A Child With Acute Lymphoblastic Leu.. 2012 Pediatric Blood & Cancer insights.ovid.com
8 114 97 T Kabata, K Shima.. Osteonecrosis of the femoral head and glaucoma caused by topical corticosteroid application 2011 Modern rheumatology Springer
2 0.29 42 JFu, DP Moy, SN Li.. Mid-Term Results of Filtering Surgery in Corticosteroid-Induced Glaucoma Patients 2011 J Clini ¢ Experiment Ophth...
0 0.00 93 AS Affandi Awarenness of corticosteroid glaucoma 2010 text repository.ugm.ac.id
1 122 22 GL Spaeth, DSM de.. Visual loss caused by corticosteroid-induced glaucoma: how to avoid it 2009 Jjournals.lww.com
0 0.00 14 LM Zaini Corticosteroid induced glaucoma 2009 Jurnal Kedokteran Syiah K..  jurnal.unsyiah.ac.id
0 0.00 92 Ll Chun-mei, Z Ye-.. Corticosteroid-induced severe glaucoma and posterior subcapsular cataract: a case report 2009 International Eye Science ‘wprimwhocc.org.cn
0 0.00 51 R Melis, E Pilotto, S.. Micropulse diode laser trabeculoplasty for secondary corticosteroid induced glaucoma 2008 Acta.. ‘Wiley Online Library

Levando em consideracdo a somatéria das duas Tistas,

29 trabalhos foram

selecionados para leitura dos titulos e abstracts. Estes trabalhos foram inseridos em
uma biblioteca digital com a utilizacdo do software Zotero (FERRAZ, 2016b; ZOTERO, 2017)
(Figura 3).
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//w/‘ Figura 3: Lista dos 29 artigos selecionados para leitura—dos-titules—e-abstracts.
Titulo Autor Ano  * Publicagdo
Cortisone Glaucoma Goldmann 1962 Archives of Op...
Corticosteroid glaucoma : A summary and review of the literature Smith 1966 Am J Med Sci
The human trabecular meshwork in corticosteroid-induced glaucoma. Kayes e Becker 1969 Transactions of.
Corticosteroid-Induced Glaucoma and Cataracts in Contact Lens Wearers Burde e Becker 1970 JAMA
Mucopolysaccharides and pathagenesis of cortisone glaucoma Frangois e Victoria-... 1974 Klinische Mana.
Corticosteroid Glaucoma in the Rabbit Levene et al. 1974 American Journ...
Glaucoma following the application of corticosteroid to the skin of the eyelids Cubey 1976 British Journal ...
Corticosteroid Glaucoma Francois e Victoria-... 1977 Ophthalmologi...
Cortisone-induced glaucoma: a report on 44 affected eyes Espildora et al. 1981 Journal francais.
Corticosteroid-induced ocular hypertension. I. Prevalence in closed-angle glaucoma. Akingbehin 1982 British Journal ..
Ultrastructural and Morphometric Study of Corticosteroid Glaucoma in Rabbits Frangois et al 1984 Ophthalmic Re..
Corticosteroid Glaucoma Francois 1984 Ophthalmologi...
Corticosteroid glaucoma Armaly 1986 Glaucoma
Corticosteroid-induced glaucoma Kass 1989 The Glaucomas
Steroid glaucoma: Corticosteroid-induced ocular hypertension in cats Zhan et al 1992 Experimental E.
Corticosteroid-induced Glaucoma Urban e Dreyer 1993 International O..
Corticosteroid-induced glaucoma Skuta e Morgan 1996 The glaucomas
Corticosteroid-induced ocular hypertension and glaucoma: a brief review and update of the literature Jones e Rhee 2006 Current Opinio...
Corticosteroid-induced glaucoma: a review of the literature Kersey e Broadway 2006 Eye
Corticosteroid-induced severe glaucoma and posterior subcapsular cataract: a case report Chun-mei e Ye-hong 2009 International E...
Corticosteroid induced glaucoma Zaini 2009 Jurnal Kedokter...
Mid-Term Results o f Filtering Surgery in Corticosteroid-Induced Glaucoma Patients Fuetal 2011 JClini ¢ Experi..
Osteonecrosis of the femoral head and glaucoma caused by topical corticosteroid application Kabata et al. 2011 Moderm Rheum.
Severe vernal keratoconjunctivitis requiring trabeculectomy with mitomycin C for corticosteroid-induced gl... Ang et al. 2012 Clinical & Expe..
corticosteroid-induced Glaucoma As A Complication Of Induction Therapy In A Child With Acute Lymphobl... Pilbeam et al 2012 Pediatric Blood...
Successful trabeculotomy in a patient with corticosteroid-induced glaucoma with anti-aquaporin 4 antibod... Kawamurae Zako 2013 Journal of Med.
Corticosteroid-induced glaucoma in children Laietal. 2014 Hong Kong Jou...
Canaloplasty in Corticosteroid-Induced Glaucoma. Preliminary Results Brusini et al. 2018 Journal of Clini...
Micropulse diode laser trabeculoplasty for secondary carticasteroid induced glaucoma Melis et al Acta Ophthalm.

Ap6s a leitura inicial, 7 artigos da primeira lista (com indice h) foram
eliminados por tratarem especificamente de cirurgias para correcdao do glaucoma, um
artigo foi eliminado por estar disponivel apenas em japonés, trés obras foram eliminadas
por se tratarem de Tivros em inglés e japonés redigidos na década de 1980 e indisponiveis
na web, e um artigo foi eliminado por se tratar do glaucoma cortisénico em felinos,
restando 9 artigos. Ainda, 3 artigos da segunda lista (artigos mais recentes) foram
eliminados também por focarem apenas na correcdo cirirgica, restando 7. 0s 16 artigos
restantes foram 1idos na integra, e apresentados em ordem cronoldgica na secao a seguir.

REVISAO DA LITERATURA

Goldmann (1962) inicia seu estudo ressaltando que, aquela época, ndo se sabia
ao certo se 0 uso prolongado e intensivo corticosteroides lTocais poderia estar associado
ao desenvolvimento de glaucoma crdnico. Em seu artigo, o autor descreveu 5 casos de
pacientes, todos do sexo feminino, sob uso didrio de corticosteroides em gotas nos
olhos, por Tlongos periodos. Quatro pacientes eram jovens, com idades onde o glaucoma
raramente se inicia. Em 3 casos ndo foram observadas quaisquer razdes especificas para
0 desenvolvimento de glaucoma secunddrio, tdo pouco processo inflamatorio. Os angulos
das camaras de todos os pacientes ndo apresentavam peculiaridades gonioscopicas. Todos
apresentaram elevada pressdao intraocular, com elevado grau de degeneracdo do campo
visual. Na discussdo do trabalho, o autor ressalta que os defeitos observados eram bem
diferentes daqueles comumente encontrados no glaucoma simples. Também ndo foi observada
escavacao glaucomatosa, mesmo quando o campo visual Jja havia sido severamente
danificado, embora atrofia da papila tenha sido vista em todo o grupo. A resolucdo
ocorreu apés suspensdo da corticoterapia, e todos os pacientes foram refratarios a
pilocarpina quando o uso de corticoides ndao foi suspenso. O autor descreveu o glaucoma
nessa Ssituacdo como uma doenca caracterizada por elevada pressdao ocular, sem dor ou
vermelhiddo, com palidez da papila, mas sem escavacdo glaucomatosa, com presenca de
campo visual descaracterizado e bizarro.

Kayes e Becker (1969), realizaram a avaliacdo pos mortem dos olhos de uma
paciente que apresentara em vida elevada pressdao intraocular apds o uso continuo de
terapia com corticosteroides (dexametasona topica em apenas um dos olhos). Ap6s uma
andlise por microscopia eletronica, os autores observaram que a elevada pressdo
intraocular—decorrente do Uso—de—carticoide tornou as células do canal de Schlemm—""

e
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' s;ggiﬁieativamente mais finas no oTho~tratado, quando comparado ao olho sem.tratafento,

_/ﬂ;P"ssa1tando que este poderia ser o mecanismo'étTopatogénico_associado a0 desenvolvimento

" do glaucoma cortisonico.

' Burde e Becker (1970), descreveram o caso de dois pacientes onde o uso continuo
de corticosteroides topicos nos olhos induziu o desenvolvimento de catarata e glaucoma.
0 primeiro caso foi de uma adolescente de 17 anos, caucasiana, hd dois anos utilizando
lentes de contato, que fez uso de prednisolona (uma gota em cada olho, por 16 meses)
apos queixas ao oftalmologista de desconforto no uso das lentes. Depois de trés meses
a paciente procurou atendimento com elevada pressdo intraocular bilateral, assumindo
que dobrou por conta propria o periodo prescrito para utilizacdo do medicamento. O
segundo caso foi de uma mulher de 20 anos, também caucasiana, hd 4 anos sob uso de
lentes de contato, que utilizou corticosteroides desde os 17 anos. A paciente, com
historico familiar de glaucoma, apresentou elevada pressdao intraocular, que ndo foi
revertida com a utilizacdo de medicamentos midticos, ou mesmo epinefrina. Na discussao
do artigo, os autores afirmaram que o uso indiscriminado de corticosteroides topicos
nos olhos dos pacientes relatados induziu o desenvolvimento de catarata e glaucoma, com
permanente prejuizo da visdo. 0s autores ainda ressaltaram que individuos com miopia e
historico familiar de glaucoma sdao os mais susceptiveis ao desenvolvimento de glaucoma
cortisonico, quando comparados a individuos onde estas condicdes se mostrem ausentes.

Cubey (1976), relatou um caso de glaucoma irreversivel que se acreditava ter
se desenvolvido apdés wuso prolongado de wuma preparacdo dermatoldgica contendo
corticosteroides na pele das pdlpebras para controle do eczema. Tratou-se de um homem
de 22 anos que se apresentou em uma clinica oftalmoldgica relatando a presenca de halos
coloridos em seu campo de visdo hd aproximadamente dois meses. Verificou-se que a causa
destes sintomas era o edema da cérnea devido a niveis intraoculares graves de hipertensdo
(60 nmHg) em ambos os olhos. A pressdo intraocular normal do paciente foi restaurada
apoés 5 dias de terapia intensiva, e como ndao foi observada escavacdo ou atrofia ocular,
tdo pouco quaisquer defeitos glaucomatosos, nem qualquer evidéncia de reducdo do angulo
de visdo, a cirurgia de glaucoma ndo foi indicada naquele momento. No entanto, apds 11
meses de insucesso no controle da pressdao em ambos 0s olhos, e devido a permanéncia dos
sintomas visuais além de irritacdo, a cirurgia bilateral para resolucdo do glaucoma foi
realizada. Ndo foi identificada nenhuma causa especifica para o glaucoma do paciente,
tdo pouco sinais de glaucoma congénito de infcio tardio, nem de glaucoma simples cronico
de inicio precoce. 0 questionamento ao paciente revelou que o mesmo havia utilizado uma
pomada contendo acetonida de fiuocinolona na pele do rosto, incluindo as palpebras,
todas as noites por cerca de 7 anos, o que provavelmente foi o evento desencadeador do
quadro relatado.

Francois e Victoria-Troncoso (1977), descreveram em seu artigo os eventos
etiopatogénicos para o desenvolvimento do glaucoma cortisdnico, da seguinte maneira: a)
as membranas lisossomais dos fibroblastos da camara anterior sdo geneticamente mais
sensiveis aos corticosteroides; b) a acdo dos costicosteroides nas membranas lTisossomais
impede a [liberacdo das enzimas catab6licas dos polissacarideos; c¢) 0o uso de
corticosteroides gera retencdo de 1liquido pelos mucopolissacarideos obstruindo as
trabéculas; d) este processo continua enquanto durar o uso de corticosteroides; e) a
suspensdo do medicamento reduz a pressao intraocular.

Espildora e colaboradores (1981), realizaram um com 44 olhos de 22 pacientes
com glaucoma induzido por cortisona, buscando confirmar a relacdo entre o tempo de uso
dos costicosteroides e o desenvolvimento do glaucoma. Como resultados, o0s autores
citaram que os pacientes que utilizaram a medicacdo por menos de 8 semanas recuperaram
a pressdo ocular normal ap6és a descontinuacdo do tratamento. Por outro lado, aqueles
que empregaram o corticoide por mais de 4 anos ndo normalizaram a pressdo intraocular,
e 0 tratamento médico, ou mesmo a correcdo cirdrgica precisaram ser empregados na
majoria dos casos. Para os autores, a frequéncia de anomalias congénitas do angulo deve =
ser enfatizada, particularmente-a-persisténcia do Tigamento pectiniano. A assimetria da="

e
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~~"papila foi notada em uma grande porcentagem de casos, e foi-relacionada a diferenca no
estagio de evolugcdo do glaucoma, permitindo aos autores afirmar que a aparéncia da
papila tem importante valor prognéstico. No estudo descrito, dos pacientes com papila
anormal, a maioria apresentou pressdo ocular normal ap6s a interrupcdo do tratamento,
0 que ndo aconteceu nos pacientes com papila escavada. Por fim, os autores sugeriram a
trabeculotomia como a cirurgia de escolha para correcao do glaucoma induzido por
cortisona, a despeito da sua ineficacia em pacientes jovens especialmente em decorréncia
do blogueio esclerdtico / conjuntival.

Akingbehin (1982), submeteu 48 olhos com glaucoma de angulo fechado (grupo
1), e 31 olhos em risco para a referida doenga (grupo 2), a testes com corticosteroides.
0 achado inicial do autor foi que 65% dos pacientes do grupo 1 e 7-9% dos pacientes do
grupo 2 responderam com uma mudanca na pressao intraocular de 6 mmHg. Em um segundo
momento, o pesquisador comparou as respostas dos grupos entre si, e também com 0s niveis
presséricos apos o uso de corticosteroides em olhos normais, com diferencas em relacdo
3 pressdo altamente significativas entre os trés grupos avaliados. A época, o autor
finalizou o estudo ressaltando que as implicacdoes dos resultados observados eram
bastante discutiveis, e que a prevaléncia de hipertensdao ocular induzida por
corticosteroides no glaucoma de angulo fechado se mostrou maior do que os dados
disponfveis até a data de realizacdo dos experimentos descritos.

Francois (1984), iniciou seu artigo ressaltando que instilacbes topicas ou
injecOes de corticosteroides eram capazes de produzir um aumento de mucopolissacarideos
insoluveis na camara anterior, e que estes glicosaminoglicanos geravam a obstrucdo das
trabéculas, aumentando a sua espessura. Para os autores, a perfusdo com hialuronidase,
que despolimeriza os mucopolissacarideos, se mostrou eficaz na diminuicdo do didmetro
das trabéculas, especialmente visto que, ap0s a supressao do tratamento, as membranas
1isossomais tornam-se mais permedveis as hidrolases acidas. 0 autor finalizou o estudo
afirmando que a resposta de ambos os olhos aos corticosteroides pode ser diferente, e
que existem gonidcitos dentro do mesmo olho que podem responder também de forma diferente
a terapia. Em tempo, sugeriu a realizacdo de um teste de positividade para os
corticosteroides a fim de verificar se os clones sensiveis a este grupo de fdrmacos sdo
predominantes no olho avaliado.

Urban e Dreyer (1993), conduziram uma revisdao da literatura que inicialmente
ressaltou as diferencas entre os individuos com relacdo a sensibilidade para o
desenvolvimento de glaucoma cortisénico, afirmando que aproximadamente 60% dos pacientes
sob uso de corticosteroides locais ndo desenvolve a doenca, e que isto se deve a presenca
ou auséncia de uma série de fatores genéticos que podem interferir na predisposicao de
um individuo ao glaucoma. Em seguida, 0s autores descreveram a etiopatogenia do glaucoma
cortisonico, confirmando a descricdo anteriormente proposta por Francois e Victoria-
Troncoso (1977). Os autores finalizaram o artigo ressaltando que, a época, ainda eram
necessdrias muitas pesquisas para elucidar completamente a base genética do glaucoma
induzido pelo uso continuo de corticosteroides, especialmente relacionados ao mecanismo
de resposta do préprio olho.

Jhones e Rheee (2006), em seu artigo objetivaram revisar brevemente a
literatura relacionada a hipertensdo ocular induzida por corticosteroides e glaucoma,
incluindo seus fatores de risco, etiopatogenia e opcdes de tratamento. Em particular,
0s autores focaram nos trabalhos que se referiam ao glaucoma em resposta ao uso de
acetonido de triancinolona intravitreo. Como principais descobertas da época 0s autores
afirmaram que o glaucoma primdrio de angulo aberto, a suspeita diagnéstica de glaucoma
e 0 historico familiar do paciente sdo fatores de risco para uma resposta hipertensiva
ocular com o uso de corticoterapia. Ainda, sugeriu-se que a idade mais Jjovem também
poderia ser considerada um fator de risco em pacientes tratados pela via intravitrea.
Para os autores,—tma pressdo—intraocular elevada e o aumento da resisténcia do f1ux9¢,w//
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aquose—em decorréncia ao aclimuTo de-matriz extracelular na malha trabecular sdo as
/ﬁﬁﬁf1nc1pais alteracBes patogénicas relacionadas=ae g1aucoma. Os autores fimalizaram a
>~ revisdo concluindo que a hipertensdo ocular induzida por corticosteroides e o glaucoma
' Jja eram conhecidos ha mais de 50 anos, e que entender os fatores de risco, a prevaléncia
e a etiopatogenia da referida condicdo poderiam ajudar o médico a prevenir, monitorar

e tratar a hipertensdo ocular induzida por corticosteroides, além do préprio glaucoma.

No mesmo ano, Kersey e Broadway (2006), em uma revisdo da literatura buscando
também elucidar a etiopatogenia do glaucoma cortisdnico, afirmaram que o aumento da
pressdao intraocular, que pode piorar com o uso de corticosteroides tépicos ou sistémicos,
era uma condicdo clinica conhecida hd mais de cinco décadas, assim como citado por
Jhones e Rheee (2006). Os autores citaram que, ap6s o isolamento do gene da miocilina
(um dos genes responsaveis pela modulacdo da resposta induzida por glicocorticoides
mais aprofundado no estudo dos mecanismos que levam ao surgimento do glaucoma. 0s
autores finalizaram ressaltando que, além disso, o fato de que o uso disseminado de
esteroides intraoculares injetaveis, tanto no manejo do Tiquido sub-retiniano
clinicamente significativo quanto no manejo do edema macular, resultou em um aumento da
incidéncia do glaucoma cortisoénico.

Chun-Mei e Ye-Hong (2009), iniciaram seu estudo com a afirmacdo de que o
glaucoma cortisdnico se tratava de um glaucoma de angulo aberto associado a administracdo
topica e sistémica de corticosteroides. Em seguida, descreveram os achados clinicos em
um paciente com glaucoma grave e catarata subcapsular posterior apds a administracdo
topica de colirio contendo corticosteroides. Apés a apresentacdo dos detalhes associados
ao diagnostico e tratamento do paciente, os autores concluiram que colirio de
corticosteroides se mostrou eficaz no tratamento da inflamacdo dos olhos, mas que, no
entanto, se utilizado por longos periodos pode causar perda de visdo grave, oriunda do
glaucoma e catarata intrataveis, induzidos pelos proprios corticosteroides.

Zaini (2009), também afirmou que o glaucoma cortisdnico se tratava de uma
doenca associada ao tratamento em longo prazo com corticosteroides orais, intravenosos,
toépicos, perioculares ou intravitreos. 0 mecanismo descrito se baseou na obstrucdo da
drenagem aquosa, resultando em alteracdes na morfologia da malha trabecular, acimulo de
matriz extracelular e inibicdo da atividade de fagocitose das células endoteliais. O
autor também destacou em sua revisdao que existe uma associacdo do glaucoma com a mutacdo
dos genes na miocilina e da optineurina. As manifestacOes clinicas descritas foram
bastante semelhantes as do glaucoma primdrio de angulo aberto, enquanto em criancas se
assemelharam ao glaucoma congénito. Também foi destacado que a histéria do uso prolongado
de corticosteroides se mostrava importante para o diagnéstico, além de elevada pressao
intraocular, escavacdo do nervo optico e defeito do campo visual. O autor finalizou a
revisao destacando que a melhor forma de tratamento do glaucoma cortisdnico era a
suspensdo dos costicosteroides e infcio da medicacdo antiglaucomatosa, sendo a cirurgia
corretiva necessdria em casos mais graves.

Kabata e colaboradores (2011), descreveram o caso de um homem de 37 anos
diagnosticado com osteonecrose bilateral da cabeca femoral e glaucoma. O paciente ndo
apresentava fatores de risco para nenhuma das doencas, exceto pelo fato de que havia
utilizado pomadas a base de corticosteroides continuamente por 24 anos para tratamento
da dermatite atopica. Neste caso, 0s autores determinaram que o uso continuo do esteroide
tépico foi o causador de ambas as condicOes patoldgicas, e que era necessdrio assumir
que a terapia com corticosteroides tépicos continuos pode gerar condicbes clinicas
semelhantes aquelas causadas pela administracdo sistémica desses agentes.

Kawamura e Zako (2013), descreveram o caso de uma mulher oriental de 40 anos,
que recebeu prednisolona por via oral apdés o diagndéstico de neuromielite Optica com
anticorpo anti-aquaporina 4, e que experimentou perda dolorosa e aguda da visdo em seu
olho direito. 0Os autores relataram que, embora a pressao intraocular do olho direito
estivesse aumentada, a principal causa de seu distdrbio visual era a neuromielite =
optica, visto que a acuidade visual-do olho direito declinou para uma percepcdo de ]Qgﬁf”
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~~""em um curto periodo com escotoma central marcado. A paciente foi-tratada com elevadas

doses de metilprednisolona e plasmaférese de dupla filtracdo, mas, no entanto, nenhuma
melhora foi observada. Em continuidade, apds a realizacdo da trabeculotomia no olho
direito, a pressdao intraocular pés-operatéria da paciente foi mantida dentro da faixa
de normalidade, e sua acuidade visual melhorou drasticamente logo ap6s a diminuicdo da
pressao intraocular. 0s autores finalizaram o relato de caso destacando que tanto a
neuromielite Optica quanto o glaucoma foram 0s responsaveis pela perturbacdo visual do
paciente, e que os clinicos devem estar atentos ao fato de que, especialmente o glaucoma,
pode ser decorrente do uso de corticosteroides.

Por fim, Lai et al (2014), em sua revisdo da literatura, ressaltaram que as
respostas hipertensivas oculares induzidas por corticosteroides em criancas devem ser
acompanhadas de forma muito proxima, visto que o uso de corticosteroides vinha se
tornando cada vez mais comum, além do fato de que suas preparacbes e as modalidades de
administracdo também vinham se diversificando e tornando-se cada vez mais complexas.
Para os autores, as criancas apresentam maior risco de desenvolver glaucoma e outras
complicacdes associadas devido ao aumento da dificuldade em expressar seus sintomas,
além da dificuldade por parte do médico em realizar uma boa andlise clinica. Por fim,
0 autor sugere uso judicioso e avaliacdo prudente de possiveis efeitos colaterais no
momento da prescricdo de corticosteroides para criancgas.

SINTESE DE EVIDENCIAS

Como principais evidéncias da presente revisdo, destaca-se que o0 mecanismo
etiopatogénico do glaucoma cortisdnico estd associado a acdo dos corticosteroides sobre
as membranas 1lisossomais da camara anterior, impedindo a liberacdo das enzimas
catabdlicas dos polissacarideos, 0 que por sua vez gera retencdo de liquido e obstrucdo
das trabéculas. A hipertensdo ocular é um sinal comum, na maioria das vezes nao ocorre
dor ou ruborizacdo, pode ser notada palidez da papila, mas sem escavacdo glaucomatosa,
com presenca de campo visual descaracterizado. 0 glaucoma em individuos Jjovens
provavelmente é decorrente de uso prolongado de glicocorticoides, e seu diagndstico
deve considerar ndo somente a idade do paciente, mas episodios anteriores de glaucoma,
além do histérico familiar. No momento do diagndstico o uso de corticosteroides deve
ser suspenso, 0 que pode reverter a pressdo intraocular para niveis normais. Apenas nos
casos mais graves, onde houve perda da capacidade visual, as cirurgias corretivas devem
ser indicadas.
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