UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA
FACULDADE DE MEDICINA DA BAHIA

Fundada em 18 de fevereiro de 1808

Monografia

Trabeculectomia em glaucoma primario de
angulo fechado: uma Reviséo Sistematica

Icaro Sampaio Toutsis

Salvador (Bahia)
Agosto, 2016



FICHA CATALOGRAFICA

(elaborada pela Bibl. SONIA ABREU, da Bibliotheca Gongalo Moniz: Memoria da Saude
Brasileira/SIBI-UFBA/FMB-UFBA)

Toutsis, Icaro Sampaio

NUmero de ) o A
cutt Trabeculectomia em glaucoma primario de angulo fechado: uma
utter
Revisdo Sistematica. (Salvador, Bahia): IS, Toutsis, 2015
VI + 29 p.

Monografia, como exigéncia parcial e obrigatoria para conclusdo do Curso de Medicina da
Faculdade de Medicina da Bahia (FMB), da Universidade Federal da Bahia (UFBA)

Professor orientador: Prof. Dr. Paulo Afonso Batista dos Santos

Palavras chaves: 1. trabeculectomia. 2. glaucoma. 3. angulo fechado. I. Santos, Paulo
Afonso Batista. Il. Universidade Federal da Bahia. Faculdade de Medicina da Babhia. Il1.

Trabeculectomia em glaucoma primario de angulo fechado: uma Revisdo Sistematica.

CDU:




UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA

FACULDADE DE MEDICINA DA BAHIA
Fundada em 18 de Fevereiro de 1808

w3

——

J &
) >
Vg ATQUES g

Monografia

Trabeculectomia em glaucoma primario de
angulo fechado: uma Revisao Sistematica

Icaro Sampaio Toutsis

Professor orientador: Paulo Afonso B. dos Santos

Projeto de  Monografia de
Concluséo do Componente
Curricular MED-B33, como preé-
requisito obrigatério e parcial para
conclusdao da matéria da Faculdade
de Medicina da Bahia da
Universidade Federal da Babhia,
apresentada ao Professor Tutor
desta casa.

Salvador (Bahia), 2016



Monografia: Trabeculectomia em glaucoma primario de angulo fechado: uma Reviséo

Sistematica, de Icaro Sampaio Toutsis.

Professor orientador: Paulo Afonso B. dos Santos

COMISSAO REVISORA:

Paulo Afonso Batista dos Santos (Presidente, Professor orientador), Professor
do Departamento de Cirurgia Experimental e Especialidades Cirdrgicas da
Faculdade de Medicina da Bahia da Universidade Federal da Bahia.

Eduardo Pondé de Sena, Professor do Departamento de Biorregulacdo do
Instituto de Ciéncias da Saude Universidade Federal da Bahia.

Maria da Gloéria Bonfim de Arruda, Professora do Departamento de Medicina
Interna e Apoio Diagnostico da Faculdade de Medicina da Bahia da
Universidade Federal da Bahia.

TERMO DE REGISTRO ACADEMICO: Monografia
avaliada pela Comissdo Revisora, e julgada apta a apresentagdo
publica no VIII Seminério Estudantil de Pesquisa da Faculdade
de Medicina da Bahia/UFBA, com posterior homologagdo do
conceito final pela coordenacdo do Nucleo de Formacéo
Cientifica e de MED-B60 (Monografia 1V). Salvador (Bahia),

em de de .




A vida é breve, a arte € longa, a oportunidade é
fugaz, a experiéncia € perigosa, e 0 julgamento é

dificil. (Hipocrates)



A Marta e Zannis, testemunhas de
meus esforgos e meus eternos

Incentivadores.

VI



Vil

EQUIPE
e lcaro Sampaio Toutsis, Faculdade de Medicina da Bahia/UFBA. Correio-e:
icarotoutsis@gmail.com;
e Paulo Afonso, Faculdade de Medicina da Bahia/UFBA,

INSTITUICOES PARTICIPANTES

UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA
> Faculdade de Medicina da Bahia (FMB)

FONTES DE FINANCIAMENTO

¢ Recursos proprios


mailto:icarotoutsis@gmail.com

VI

AGRADECIMENTOS

¢ Ao meu Professor orientador, professor Paulo Afonso Batista dos Santos,
pela imensa paciéncia, dedicacdo, apoio e solicitude.

¢ Aos professores Eduardo Pondé de Sena e Maria Gloria Bonfim de Arruda,
membroa de minha banca revisora, pelas correcfes ageis e Uteis a finalizacdo
deste material.

¢ Ao colega Rodrigo Brito Peixoto, pelo auxilio e companhia durante a
confeccdo da Monografia.



INDICE

INDICE DE FIGURAS, GRAFICOS, QUADROS E TABELAS

SIGLAS E ABREVIACOES
I. RESUMO
I1. OBJETIVOS
1.1 PRINCIPAL
11.2 SECUNDARIOS
I11. FUNDAMENTACAO TEORICA
IV. METODOLOGIA
V. RESULTADOS
VI. DISCUSSAO
VII. CONCLUSOES
VIII. SUMARY
IX. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

X. ANEXO |

12

14

18

24

25

26

29



INDICE DE FIGURAS, GRAFICOS, QUADROS E TABELAS

Fluxograma 1. Selec&o dos artigos 24

Quadro 1. Resultado das analises 27



SIGLAS E ABREVIACOES

Presséo intraocular

Glaucoma primario de angulo aberto
Glaucoma primario de angulo fechado
Mitomicina C

5-Fluorouracil

P1O

GPAA

GPAF

MMC

5-FU



I. RESUMO

Trabeculectomia em glaucoma primario de angulo fechado: uma Revisdo
Sistemética. O glaucoma € a principal causa de cegueira irreversivel ao redor do
mundo, sendo estimado que 60,5 milhdes de pessoas sdo afetadas. O tratamento do
glaucoma primario de angulo fechado se baseia na prevencdo ou reversdo do
fechamento angular, bem como no controle da pressdo intraocular (P10). H& poucos
ensaios clinicos comparando opcdes terapéuticas para glaucoma primario de angulo
fechado, e a recomendac&o de tratamento é baseada na experiéncia clinica. A escolha do
tratamento cirargico ap6s a normalizacdo da P10, podendo ser uma iridotomia periférica
ou iridectomia periférica, a depender da condi¢do ocular a ser indicada. Se a PIO
permanece elevada em um valor de risco para instalacdo do dano glaucomatoso ao disco
Optico, pode ser indicada trabeculectomia, com o objetivo de filtrar o humor aquoso da
camara anterior do globo ocular. OBJETIVOS: Analisar a partir de uma revisdo da
literatura cientifica os resultados de pacientes com glaucoma primario de angulo
fechado submetidos a trabeculectomia. METODOLOGIA: Foi realizada uma reviséo
sistematica de publicagdes cientificas em meio eletrdnico utilizando a base de dados
Medical Literature  Analysis and Retrieval System  Online  Medline
(MEDLINE/PUBMED) e SciELO. RESULTADOS: Foram obtidos 29 manuscritos
através da estratégia MEDLINE/PUBMED, aplicando-se os critérios estabelecidos e,
apos leitura foram selecionados 12 artigos. Todos os artigos tratam de resultados de
trabeculectomias em pacientes com glaucoma primario de angulo fechado mediante a
afericdo da P10. CONCLUSOES: Os poucos ensaios clinicos que existem com GPAF
tratados com trabeculectomia tém amostras pequenas. Estudos relacionados a
trabeculectomia mostram que ainda € eficiente para a reducdo da PIO em GPAF. Nao ha
diferenca entre técnicas combinadas e trabeculectomia para alguns casos especificos de
GPAF. Mais estudos comparativos sdo necessarios com diferentes antimetabdlitos e
técnicas de abordagem para aumentar as evidéncias sobre taxas de sucesso e/ou
complicagdes pos-trabeculectomia.



II. OBJETIVOS

I1. 1 PRINCIPAL

a. Analisar a partir de uma revisao da literatura cientifica os resultados de

pacientes com glaucoma primario de angulo fechado submetido a

trabeculectomia.

Il. 2 SECUNDARIOS

a. Analisar os resultados da trabeculectomia combinada a facoemulsificacdo em

pacientes com glaucoma primario de angulo fechado.

b. Analisar os resultados da trabeculectomia combinada a diferentes agentes

antimetabolicos em pacientes com glaucoma primario de angulo fechado.



I1l. FUNDAMENTACAO TEORICA

Glaucoma é um termo que descreve um grupo de transtornos com etiologias
multifatoriais tradicionalmente caracterizadas por elevada pressdo intraocular (PIO)
associada a neuropatia optica, envolvendo atrofia caracteristica das camadas de fibras
nervosas da cabeca do nervo éptico levando a alteracées do campo visual'. Devido as
suas varias etiologias, o glaucoma pode ser dividido em algumas subcategorias
definidas como: priméario e secundario (ambos podendo apresentar angulo aberto ou
fechado), glaucoma congénito e glaucoma juvenil. Quando nos referimos ao termo
“primario” estamos enfatizando que ha P1O aumentada ou normal sem causa patologica
identificavel, enquanto que o termo “secundario” se refere a PIO elevada com causa
patolédgica identificavel’. Os glaucomas primarios podem ser separados em entidades
nominadas como glaucoma de angulo aberto e de angulo fechado. Glaucoma primario
de angulo aberto (GPAA) é uma sindrome de lesdo do nervo Optico multifatorial
resultando em progressiva perda de campo visual, podendo estar associada com um
aumento da PIO ou com uma PIO normal ou baixa®. Glaucoma primério de angulo
fechado (GPAF), ou glaucoma de angulo estreito ocorre devido a obstrucdo da rede
trabecular da cdmara anterior pela iris, resultando em comprometimento da drenagem
do humor aquoso, provocando um aumento na PIO e dano ao nervo 6ptico®. A PIO
normal vai de 8 a 21 mmHg, mas nessas condi¢cdes pode alcancar facilmente 30 mmHg
ou mais”.

O glaucoma €é a principal causa de cegueira irreversivel ao redor do mundo,
sendo estimado que 60,5 milhdes de pessoas sdo afetadas por glaucoma primario de
angulo aberto e glaucoma primario de angulo fechado®. Segundo estimativas baseadas

em estudos epidemioldgicos, o glaucoma de angulo fechado representa 33% de todos 0s



casos de glaucoma primario no mundo. E estimado que no ano de 2020, 21 milhdes de
individuos serdo pacientes com glaucoma de angulo fechado, contrastando com os de
angulo aberto, que somardo cerca de 58 milhGes. Apesar da menor prevaléncia, o
numero de individuos cegos por glaucoma de angulo fechado é semelhante quando
comparado com o nimero de individuos cegos por glaucoma de angulo aberto, 3,9
milhdes de pacientes contra 4,5 milhdes®. Este dado epidemiolégico reforca a
necessidade de realizar uma busca ativa dos casos de fechamento angular através da
avaliacdo biomicroscopica da cAmara anterior central e periférica, e da gonioscopia®.

Existem poucos estudos sobre a prevaléncia do glaucoma no Brasil.
Recentemente, um estudo de Sakata et al. realizado na regido Sul do pais, avaliou 1636
individuos acima de 40 anos, e observou uma prevaléncia de glaucoma de angulo
fechado de 0,7% (IC 95, 0,3-1,1), enquanto a de glaucoma de angulo aberto foi de 2,4%
(IC 95% 1,7-3,2). Assim, 25% dos pacientes com glaucoma no Brasil teriam glaucoma
de angulo fechado. E importante salientar que a amostra estudada ndo foi representativa
do Brasil devido & extensa distribuicdo étnica por regides distintas do pais’. Dessa
forma, faz-se necessaria uma maior quantidade de estudos para avaliar a prevaléncia de
pacientes portadores de glaucoma no Brasil.

Os fatores de risco que predispdem ao GPAF s&o: histdria familiar de angulo
fechado; etnias asiatica e esquimo; idade maior do que 60 anos; sexo feminino;
hipermetropia; pseudoexfoliacdo (condicdo na qual ha depdsitos anormais na superficie
dos olhos que enfraquecem as zonulas que seguram as lentes e fazem com que passem
para frente); certas classes de medicamentos®™.

O grau e rapidez da elevacdo da PIO determinam como 0s sintomas ocorrem.
Dentro do espectro da doenca do glaucoma de angulo fechado ha uma variante aguda,

com sintomatologia mais evidente com cefaleia, nduseas, vomitos, dor ocular grave e



diminuicdo da visdo. O olho afetado esta hiperemiado e com pupila semidilatada nédo
reagente a luz, sendo uma situacdo que pode levar a cegueira com apenas um episodio.
Os episodios de glaucoma agudo de angulo fechado geralmente ocorrem ao anoitecer,
quando os niveis de luminosidade sdo menores, causando midriase e as dobras da iris
blogqueiam o angulo estreito impedindo a drenagem de humor aquoso™* *2.

A gonioscopia € o0 método padrdo-ouro para diagnéstico de GPAF. Esta técnica
envolve a utilizacdo de uma lente especial para a lampada de fenda, que permite que o
oftalmologista visualize o angulo e diagnostique o angulo fechado. Na gonioscopia de
indentacdo faz-se uma pressdao sob a cornea com as lentes usadas na gonioscopia. A
pressao faz com que haja abertura do angulo, caso ndo hajam goniosinéquias; a extensdo
de goniosinéquias no angulo da cadmara anterior ajuda a determinar a gravidade e
cronicidade do caso'. A lampada de fenda pode ser usada para se graduar a
profundidade da camara anterior através da incidéncia de um raio luminoso da lampada
de fenda na periferia da camara anterior. Nao é tdo confiavel quanto a gonioscopia para
o diagnostico mas é mais utilizada em estudos populacionais. Outra técnica empregada
para o diagnostico é a biomicroscopia por ultrassom, que pode auxiliar a definir o
mecanismo de fechamento do angulo. Entretanto, o0 equipamento ndo € muito acessivel,
além de ser caro e necessitar de interpretacdo especializada dos resultados. A
tomografia de coeréncia dptica do segmento anterior pode ser utilizada para a avaliacdo
objetiva do angulo da cdmara anterior sem contato com o globo ocular sendo a de alta
definicdo utilizada para detectar os olhos em risco de angulo fechado®. Os resultados
sugerem que os olhos propensos ao desenvolvimento de angulo fechado ndo apenas
diferem anatomicamente de olhos normais, mas também podem responder de forma

diferente a estimulos de luz®.



O tratamento do GPAF se baseia na prevencdo ou reversdo do fechamento
angular, bem como o controle da PIO. Ha poucos ensaios clinicos comparando opgdes
terapéuticas para GPAF, e a recomendacdo de tratamento é baseada na experiéncia
clinica'’. A terapia medicamentosa com colirios redutores de pressdo deve ser iniciada
logo apds reconhecimento do quadro clinico e exame do paciente. Os medicamentos
mais utilizados na prética clinica sdo pilocarpina 2% e timolol 0,5%, em um regime de
uma gota em cada olho a cada minuto, checando a P10 a cada 30 a 60 minutos'’. Ap6s
sucesso em se normalizar a PIO, as outras alteragGes clinicas se resolvem na maioria
dos casos, como edema de cdérnea e dor ocular. Deve-se entdo proceder com a escolha
do tratamento cirdrgico apés a normalizacdo da PO, podendo ser uma iridotomia
periférica ou iridectomia periférica, a depender da condicdo ocular e técnica a ser
indicada.

Este procedimento cria um pequeno orificio na iris periférica que permite que o
humor aquoso possa fluir através dele e ser drenado™®. Uma vez que a iridotomia é
patente, o bloqueio pupilar é ignorado. Iridotomia periférica é geralmente realizada com
um laser .

A PIO e verificada novamente 30 a 120 minutos apds a realizagédo da iridotomia,
e 0 uso colirios esterdides leves sdo indicados por varios dias. E realizada entio uma
gonioscopia de repeticdo para determinar se o angulo se alargou. A pupila é dilatada
para assegurar que a PIO ndo aumente abruptamente, e para melhor avaliar danos no
nervo optico. As possiveis complicacdes da iridotomia periférica a laser incluem:
aumento da PIO; inflamacédo; queimadura na cornea, cristalino ou retina; uma imagem
fantasma na visdo; necessidade de tratamento de repeticdo se o orificio encolher ou
fechar espontaneamente; aumento da taxa de formacéo de catarata’®. O outro olho deve

ser examinado. Se um angulo estreito for encontrado, uma iridotomia periférica a laser
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profilatica deve ser realizada para prevenir futuro GPAF*®. Aproximadamente 50 por
cento dos olhos que sdo detectados estreitamentos e ndo é realizada profilaxia terdo um
ataque de angulo fechado dentro de cinco anos™ .

Se, a despeito dos procedimentos a laser e do tratamento clinico, a PIO
permanecer elevada em um valor de risco para instalagdo do dano glaucomatoso ao
disco oOptico, pode ser indicada trabeculectomia. A trabeculectomia é um procedimento
em que visa a filtragdo do humor aquoso, sendo primeiramente descrito em 1968. Nele é
criada uma fistula na esclera dando acesso a cdmara anterior, fazendo com que o humor
aquoso seja drenado por uma via artificial®* %2 Esta via de acesso é adjacente ao espaco
subconjuntival, onde o humor aquoso se acumula, formando a caracteristica “bolha
filtrante”. Hoje em dia é a técnica cirargica mais utilizada para o controle da PIO%%. Um
conceito importante da trabeculectomia é que, uma vez bem-sucedida, ela s6 drena o
humor aquoso quando a PIO estiver acima de um valor estipulado como alvo; dessa
forma, tenta-se evitar também uma indesejada hipotenséo ocular® ??. A permeabilidade
do orificio criado é fundamental para a continua drenagem de humor aquoso® %. A
fistula criada durante a cirurgia € interpretada pelo organismo como uma lesdo que
precisa ser reparada, o que estimula uma resposta inflamatoria que levara a formacéao de
uma cicatriz. Para evitar-se essa cicatrizacdo, frequentemente sdo utilizados
medicamentos antimetabdlitos, como a mitomicina-C (MMC) ou o 5-Fluorouracil (5-
FU), que inibem a proliferacdo das células da resposta inflamatdéria e do tecido

25

conjuntivo e posterior cicatrizagio®" Ainda assim, a taxa de faléncia da

trabeculectomia € relativamente alta, variando entre 23% e 50%, em cinco anos, entre
alguns estudos® . E vélido ressaltar que a faléncia se refere tanto a: hipotonia (P10 <
5 mmHg); hipertonia (PIO > 21mmHg); ou incapacidade de reduzir em 20% a P10 do

22, 26

paciente com relacdo a sua média pre-cirdrgica A opc¢édo por um procedimento
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filtrante com implantacdo de dispositivos de drenagem se d& quando ha a falha no
tratamento por trabeculectomia ou quando este dificilmente terd sucesso (casos de
glaucoma neovascular, por exemplo)?'.

Devido as altas taxas de complicacOes e falhas terapéuticas na trabeculectomia,
se faz necessaria uma busca ativa nas evidéncias cientificas atuais para que se aumente a
taxa de sucesso nesse tipo de cirurgia que por vezes se configura numa das Gltimas

opcoes terapéuticas para GPAF.
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IV. METODOLOGIA

111.1, Desenho de estudo

Revisdo sistematica da literatura de marco de 2015 até marco de 2016

111.2, Busca sistemética

Foi realizada busca sistematica de publicacdes cientificas em meio eletrénico
utilizando a base de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
Medline (MEDLINE™), através do enderego eletronico:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed e foi utilizado também o banco de dados SciELO
(www.scielo.bor) e a Biblioteca Cochrane de Revisbes Sistematicas
(www.cochranelibrary.com). Foram realizadas, também, buscas nas referéncias
bibliogréaficas de alguns artigos encontrados.

Para identificacdo de artigos no Pubmed, utilizamos a seguinte estratégia de

busca (no campo avancado): (glaucoma angle-closure) OR (glaucoma narrow
angle) AND trabeculectomy, com os seguintes filtros selecionados: idioma (inglés ou
portugués); espécie (seres humanos); Data da publicacdo (entre 2005 e 2015);
disponibilidade (texto completo); tipos de artigo (ensaios clinicos).

Em uma etapa inicial, foram lidos os titulos e resumos de cada artigo e foram
incluidos os trabalhos originais que tinham relacdo especifica com o tema, sendo
descartados aqueles que foram destoantes do tema estudado. Foram excluidos os
trabalhos escritos em idiomas diferentes do inglés, ou portugués, e também aqueles cujo
acesso ao texto ndo estava totalmente disponivel pelas bases de dados, mesmo quando
solicitados via VPN/UFBA (Virtual Private Network - ferramenta de acesso a

periddicos e bases de dados do portal de periédico CAPES).
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Em fase posterior, foram lidas as introducGes e conclusdes de cada artigo,
selecionando-se somente as publicagdes que, de alguma forma, tinham relacdo com o
objetivo principal do trabalho. Os artigos que ndo foram excluidos na triagem inicial
foram avaliados de forma completa para definir se preencheram os critérios de
elegibilidade.

Em Gltima etapa da busca foi realizada a leitura completa dos artigos até entao
selecionados, avaliando sua pertinéncia com o tema do trabalho proposto.

N&o foram encontrados estudos nas demais plataformas supracitadas, utilizando
os mesmos filtros: linguagem (inglés ou portugués); espécie (seres humanos); Data da
publicacdo (entre 2005 e 2015); disponibilidade (texto completo); tipos de artigo

(ensaios clinicos).
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V. RESULTADOS

O total de artigos da busca foi de 3796 artigos, dos quais, apos aplicacdo dos
filtros supracitados e leitura de titulos e resumos foram selecionados 29 como mostra o

Fluxograma 1. Os artigos até entdo analisados foram relacionados na Tabela 1.

Fluxograma 1. Selec¢&o dos artigos

[ 29 artigos - PubMed ]

6 artigos excluidos apos leitura dos
titulos e abstracts.

v

v

[ 23 artigos - PubMed ]

7 artigos excluidos ap6s leitura das
introducdes e conclusdes.

v

v

[ 16 artigos - PubMed ]

2 artigos excluidos por ndo estare
disponiveis via VPN.

v

v

[ 14 artigos - PubMed ]

| 7 artigos excluidos por ndo
l responderem ao objetivo do
estudo.

v

[ 7 artigos - PubMed ]

O estudo de Wang et al. em 2012 demonstrou que tratamentos com e sem

facotrabeculectomia exibiram similares reducdo da PIO, taxas de sucesso e
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complicacdes nos pacientes com GPAF com catarata. Houve necessidade de mais
intervencdes cirdrgicas pos-procedimento em pacientes com catarata e complicacées.

Wong et al. estudaram em 2009 o efeito da trabeculectomia feita em conjunto
com o uso de 5-FU e seus efeitos na PIO de pacientes com glaucoma ao longo de 3
anos. Nao houve diferenca estatisticamente significante entre grupo controle e
intervencdo, sendo apenas estatisticamente significante para valores de PIO maiores que
17 mmHg (P = 0,0154). Nao houve diferenca significativa na progressdo do disco
Optico e / ou perda de campo visual em 36 meses entre 0 5-FU e placebo (Risco
Relativo [RR], 0,67; IC 95% 0,34-1,31).

Em 2013, Wong et al. analisaram o mesmo efeito do dltimo estudo, mas com
desfechos para 8 anos apds intervencdo. De forma semelhante, ndo foram encontradas
diferencas significantes nos grupos intervencao e controle, mesmo para os trés critérios
de falha do procedimento que o estudo levava em conta (PIO > 21, 17 e 14 mmHg,
respectivamente).

Em um estudo da China,Yuan et al., compararam em uma populacdo de
pacientes com glaucoma primario de angulo fechado a incidéncia de complicagdes apds
trabeculectomia padréo, versus trabeculectomia com suturas soltas. O observado, ao
final do estudo, foi a inexisténcia de vantagens das suturas soltas em relacdo a
trabeculectomia padréo.

Em 2010, Tham et al. decidiram documentar a comparacdo entre
facoemulsificacdo com a faco-trabeculectomia para pacientes com glaucoma primario
de angulo fechado. Apos realizacdo do estudo, verificaram que a facoemulsificacdo
isoladamente resultou numa maior abertura de angulo de drenagem quando comparada

com a faco-trabeculectomia.
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Ainda em 2010, Tham et al. decidiram comparar facoemulsificacdo e
facotrabeculectomia isolada em um subgrupo especifico, em pacientes com glaucoma
de angulo fechado crénico sem catarata. O estudo revelou que facotrabeculectomia
resultou em mais complicacfes cirargicas quando comparada com facoemulsificacdo
isolada.

Em 2013, Tham et al. compararam facoemulsificacdo e trabeculectomia isolada
em um subgrupo de pacientes com glaucoma de angulo fechado crdnico ndo-controlado
com medicamentos e sem glaucoma. O estudo revelou que ambas as técnicas cirdrgicas
eram eficazes na diminuicdo da PIO, com a trabeculectomia mais associada a menor
dependéncia de drogas para glaucoma, apesar de estar mais correlacionada a

complicagdes quando comparadas com a facoemulsificacéo.



Quadro 1. Resultado das analises
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Desfechos
. . . Amostra Favoraveis
Autor /ano Titulo Revista Tipo de estudo (intervencio/controle) (% PIO
normalizada)
The Singapore 5—f|uorourac;![ glale:alrr;traocular pressure outcomes Ersaio clinico 86 pacientes 55.8%
Wong et al., 2013 years. Ophthalmology randomizado
84 pacientes 39,3%
Comparison of combined phacotrabeculectomy . . 17 pacientes 88%
War;%lezt al, with trabeculectomy only in the treatment of primary angle- Chlnﬁglejr?]/laeldlcal Eétglrc:]o great?\?g(s)s
closure glaucoma. P 14 pacientes 71%
Ensaio clinico . 0
The singapore 5-Fluorouracil trabeculectomy study: effects on randomizado 120 pacientes 70.9%
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VI. DISCUSSAO

O presente artigo se propds a analisar os resultados de estudos que submeteram
pacientes com glaucoma primario de angulo fechado a trabeculectomia e seus diversos
desfechos, e sumarizar as evidéncias encontradas na literatura. O principal desfecho
favoravel observado foi a reducdo da P1O. A presenca de complicacBes pos-cirurgicas
foram contabilizadas como desfechos ndo favoraveis, visto que complicages cirurgicas
estdo associadas a mais visitas clinicas, maior tempo operatorio, inconveniéncias, custos
financeiros para os pacientes e para a sociedade, e as emocOes negativas para 0S
pacientes e profissionais de saude. A auséncia destes foi considerada um critério de
exclusdo de artigos.

O estudo comparativo de casos realizado por Wang et al. (2012) teve como
objetivo comparar a eficacia e seguranca da facotrabeculectomia e trabeculectomia
isolada em pacientes com GPAF com catarata associada, advogando que a
facotrabeculectomia poderia simultaneamente ter uma boa reducéo da PIO e melhorar a
acuidade visual desses pacientes, j& que algumas cirurgias de catarata se mostraram
também eficazes na reducdo da P1O. Entretanto, é sabido que o aumento da resposta
inflamatdria propiciado pela facotrabeculectomia pode aumentar a frequéncia de
complicacBes pos-operatdrias, levantando entdo o questionamento entre eficacia e
seguranca dessa modalidade cirargica. Ambas as técnicas cirdrgicas foram igualmente
eficazes em reduzir a PIO até o ultimo dia de acompanhamento. Ambos 0s grupos
tiveram numero similar no uso de drogas redutoras da PIO apds cirurgia (2 olhos no
grupo facotrabeculectomia vs. 4 olhos no grupo trabeculectomia), sendo que em apenas
2 olhos do grupo controle ndo foi possivel reduzir a PIO abaixo de 21 mmHg com uso

de B-bloqueador. N&o houve diferenga no numero de complicagdes pds-cirurgicas, mas
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houve necessidade de nova abordagem cirdrgica em 2 olhos do grupo trabeculectomia,
0 que poderia sugerir complicacdes mais sérias no Ultimo. O estudo contou com uma
amostra pequena de 31 olhos, o que pode ter tido influéncia nos resultados finais, onde
ndo houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos controle e intervencéo.
Apesar da morfologia da bolha filtrante ter sido menos funcionante no grupo
facotrabeculectomia e ser necessaria para 0 sucesso da cirurgia, isso ndo interferiu na
reducdo da PIO deste grupo. Entretanto, o acompanhamento destes pacientes foi de
curto prazo, o que nos leva a questionar se ndo pode haver uma falha da filtracdo e
aumento da PIO em longo prazo. Além disso, ha uma necessidade de mais estudos
comparando as técnicas cirdrgicas para analise de resultados na literatura. Somado a
isso, é necessaria também uma uniformidade na literatura para a definicdo de completo
sucesso na cirurgia para reducdo da P10, algo que diverge nos diversos estudos.

Wang et al. (2009) argumentaram que as evidéncias utilizadas para basear os
tratamentos para glaucoma ndo deveriam ser diretamente aplicadas na populagédo
asiatica, visto que a maioria dos estudos eram em pacientes com perfil étnico caucasiano
ou africano. Segundo o autor, o glaucoma se comporta de maneira diferente na
populacéo asiatica por fatores como demografia, anatomia e fisiologia diferentes, além
de ter uma frequéncia mais elevada nessa populagdo. O estudo inova nesse sentido, pois
é o primeiro a analisar em longo prazo a progressao natural do glaucoma em pacientes
asiaticos. No que diz respeito a reducdo da P10, o estudo leva em conta diversos niveis
pressoricos (14, 17 e 21 mmHg), verificando-se que ndo houve grande eficacia no uso
de 5-FU em conjunto na cirurgia na reducao de grande parte da P1O. Tomando apenas
como o valor de corte de 21 mmHg, o 5-FU foi eficaz, mas para manter a PIO em niveis
pressoricos mais seguros como menores que 14 mmHg e 17 mmHg por mais de dois

episédios, ndo se observou mesmo efeito. Ha, portanto o questionamento se com
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antimetabolitos mais potentes como a MMC haveria uma reducdo maior da PIO em
niveis menos limitrofes e com manutencdo dos mesmos em longo prazo, sugerindo a
necessidade de maiores estudos com outros antifibréticos para a elucidacdo dessa
questdo. Um ponto importante foi a ndo separacdo dos pacientes com GPAA e GPAF,
uma vez que poderia haver diferencas nos desfechos de grupos com patologias tdo
distintas, tanto na reducédo da P1O quanto na frequéncia de complica¢des pds-cirargicas.
Sabe-se que Wang et al. se propuseram a observar os efeitos a longo prazo do uso de 5-
FU em pacientes submetidos a trabeculectomia e a progressao do glaucoma. Entretanto,
a literatura carece de evidéncias em relagdo ao GPAF o0 que demanda a necessidade de
estudos como esse, com uma amostra de pacientes consideravel e acompanhamento
durante um periodo longo.

Cinco anos depois, Wang et al. (2014) realizaram uma revisao retrospectiva dos
pacientes submetidos ao estudo com o 5-FU supracitado e relataram os desfechos
observados ap06s oito anos da intervencdo cirdrgica. Os mesmos critérios de falha
cirurgica do estudo anterior foram novamente utilizados com intuito de avaliar se a
faixa de seguranca de niveis pressoricos menores se sustentava por mais tempo. Os
proprios autores apontaram as limitacfes de seu trabalho no final do manuscrito. O fato
de esse estudo ter sido por andlise retrospectiva dos dados de pacientes do ensaio clinico
precursor pode ter sido um potencial viés para o estudo, visto que 0s exames podem nao
ter sido realizados da forma protocolada pelos examinadores do estudo. Isso pode ter
causado uma diminuicdo da frequéncia de complicacGes ou falhas, que mesmo com o
viés citado, j& foram altas, uma vez que, de trés para oito anos de observacéo, as taxas
de falha aumentaram, chegando a dobrar em ambos 0s grupos, embora permanecendo
sem diferencas estatisticamente significantes. Outro fator que pode ser criticado foi a

realizacdo da abordagem cirurgica com retalho em base-limbo, portanto os seguintes
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resultados ndo contemplam a técnica com retalho em base-fornix. Outra critica feita ao
estudo foi relativa ao ndo uso de MMC, o qual fora dito que por ter uma eficacia maior,
talvez tivesse resultados mais promissores. Apesar da critica, sabe-se que 0 mesmo néo
poderia ter sido feito, j& que o estudo foi desenhado para analisar a eficacia e a
seguranca do 5-FU em longo prazo. Outros estudos com 0 MMC devem ser projetados
para se chegar a conclusdes mais fidedignas em relacdo a eficacia deste farmaco na
reducdo da PIO quando usada em trabeculectomia. Pode-se também pensar em um
estudo comparando diretamente os dois antimetabdlitos e analisar seus resultados ap6s
periodos de tempo pré-determinados e aumentar o numero de evidéncia sobre o0s
desfechos desses agentes antifibroticos na literatura.

Facoemulsificacdo € a retirada do cristalino de um individuo acometido com
catarata. Levando em conta que, para pacientes com glaucoma e catarata, é geralmente
feita a cirurgia combinada com a trabeculectomia, Tham et al. compararam as
complicagbes entre pacientes com GPAF cronico e catarata submetidos a
facotrabeculectomia e facoemulsificagcdo isolada, verificando-se que a ultima técnica
cirdrgica se provou capaz de reduzir a P10 de alguns individuos. Os autores afirmaram
que os pacientes submetidos apenas a facoemulsificacdo tiveram menos complicacgdes
pos-operatorias, apesar de ndo terem alcancado a significancia estatistica. A amostra do
estudo foi pequena (123 olhos), necessitando de um estudo com maior amostra para
poder afirmar que as taxas de complicacdo em pacientes com GPAF e catarata € menor
quando submetidos apenas a facoemulsificagdo. Além disso, a mensuragdo da P1O néo
foi um dos desfechos observados como em estudos classicos de trabeculectomia. A
reducdo da PIO é uma variavel objetiva que sugere melhores desfechos para os

pacientes submetidos a trabeculectomia. Somado a isso, poder-se-ia mensurar 0 quanto
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de diminuicdo da PIO ocorreu, e se a mesma se mantém em uma faixa de seguranca
assim como nos estudos de Wang et al. em 2009 e 2014 supracitados.

O estudo anterior se deteve a analisar casos de GPAF cronicos em que a
medicacdo era eficaz em controlar a doenca e em pacientes com GPAF cronico sem
controle da doenca mesmo com uso de medicamentos além de possuirem catarata. Um
novo estudo foi conduzido por Tham et al. com objetivo de analisar a quantidade de
drogas redutoras da PIO em que os individuos submetidos as cirurgias estariam fazendo
uso mesmo apos o procedimento, além de mensurar a PIO no p6s-operatorio. Os autores
concluiram que a trabeculectomia se mostrou mais eficaz no que diz respeito a reducao
da P10, mas a mesma estava relacionada a um maior numero de complicagdes, podendo
a facoemulsificacdo ser uma primeira opcao para reducdo da PIO em pacientes com
GPAF. Aqui cabe a critica em relacdo a questdo ética de se retirar um cristalino que ndo
estad afetado pela catarata, uma vez que essa cirurgia nao fora designada para esta
finalidade. Essa questdo € tema de debate em congressos de oftalmologia, e até que haja
evidéncias suficientes de que os beneficios da facoemulsificacdo suplantam a questéo
ética de se retirar uma estrutura que esta ainda funcionante sem a finalidade especifica
de se corrigir a catarata, deve-se continuar utilizando a trabeculectomia como opc¢éo de
reducdo da PIO em pacientes com GPAF.

Yuan et al. ao compararem as taxas de complicacdes em pacientes chineses com
GPAF néo observaram diferencas estatisticamente significantes em ambos 0s grupos, 0
que leva a crer que ndo ha vantagem em utilizar aa técnicas de suturas soltas em relacéo
a técnica padréo, considerando-se que a primeira foi relacionada a perda precoce de
acuidade visual e mais relatos de incobmodo pelos pacientes. Por ser uma técnica mais
usada do que outras, e por usar materiais que sdo mais acessiveis, novos estudos com

esta técnica se fazem necessarios para agregar mais impacto as evidéncias. Além disso,
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devem-se tentar variacbes da mesma técnica, o que pode, possivelmente resultar em

desfechos diferentes a depender da abordagem.



24

VII. CONCLUSOES

e Os poucos estudos que existem com GPAF tratados com trabeculectomia tém
amostras pequenas, visto que é uma doenga pouco prevalente, o que dificulta a
sumarizacao de evidéncias ao seu respeito.

e Os estudos relacionados a trabeculectomia mostram que, apesar das taxas de
complicacdes e falhas terapéuticas que nao sdo despreziveis, ainda é extremamente
eficiente para a reducdo da PIO em casos cirurgicos de GPAF.

e Ndo héa grande diferenca entre técnicas combinadas e trabeculectomia para alguns
casos especificos de GPAF.

e Mais estudos comparativos com antimetabdlitos sdo necessarios para um maior
nivel de evidéncia na utilizacdo destes na trabeculectomia.

e Alguns aspectos éticos em relacdo a facoemulsificacdo dificultam a realizag&o de
estudos que comparam essa técnica com a trabeculectomia em pacientes com
GPAF sem catarata.

e Mais estudos sdo necessarios com diferentes técnicas de abordagem para se
aumentarem as evidéncias na literatura de taxas de sucesso e/ou complicacbes pos-
trabeculectomia.
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Vill. SUMMARY

Introduction: Glaucoma is the leading cause of irreversible blindness worldwide, is
estimated that 60.5 million people are affected. The treatment of narrow-angle
glaucoma is based on preventing or reversing the angular closure as well as in the
control of intraocular pressure (IOP). There are few clinical trials comparing treatment
options for primary angle-closure glaucoma, and treatment recommendation is based on
clinical experience. The choice of surgical treatment after normalization of IOP can be a
peripheral iridotomy or peripheral iridectomy, depending on the eye condition being
indicated. If the 1OP remained high at a risk value for installation of glaucomatous
damage to the optic disc, trabeculectomy may be indicated for the purpose of filtering
the aqueous humor from the anterior chamber of the eyeball. Objectives: To analyze
from a scientific literature review the outcomes of patients with primary angle-closure
glaucoma who underwent trabeculectomy. Methodology: a systematic review of
scientific literature was conducted electronically using the database Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online Medline (MEDLINE / PubMed) and SciELO.
RESULTS: We obtained 29 manuscripts through MEDLINE / PUBMED strategy,
applying the criteria established and, after reading 12 articles were selected. All articles
deal with trabeculectomies results in patients with primary angle closure glaucoma by
measuring 10P. Conclusions: The few clinical trials that exist with GPAF treated with
trabeculectomy have small samples. trabeculectomy related studies show that it is still
efficient for reducing IOP in GPAF. There is no difference between combined
techniques and trabeculectomy for some specific cases of GPAF. More comparative
studies are needed with different antimetabolite and approach techniques to increase the
evidence on success rates and/or post-trabeculectomy complications.
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