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A Tear Film and Ocular Surface Society (I'FOS), uma entidade
sem fins lucrativos, organizou, ao longo de 2 anos, vatios
workshops em que intervieram mais de 50 experts mun-
diais, interessados na Disfuncio da Glandula Meibomiana
(DGM). Deste esforco conjunto resultou o relatério pu-
blicado na IOV'S (Investigative Ophthalmology & Visual Science
- Margo 20117).

Tal como no Dry Eye Workshop (DEWS) os objectivos prin-
cipais deste workshop eram definir e classificar a DGM, esta-
belecer um consenso sobre o funcionamento da glandula de
Meibomius, tanto na saude, como na doenga, e divulgar estes
conhecimentos na comunidade cientifica.

A DGM ¢ a principal causa da doenca do olho seco em todo
o mundo, mas que ndo reune um consenso global na sua
definicio, classificacao, diagndstico e, consequentemente, 10
seu tratamento. F uma doenca da superficie ocular, preva-
lente, cronica e difusa, que provoca alteracdo do filme lacti-
mal, com sintomas de irritacio ocular, inflamac¢ao (duvidosa
e controversa), com potencial impacto no bem-estar e na
qualidade-de-vida dos doentes.

O interesse no conhecimento da prevaléncia, distribui¢ao ge-
ografica e factores de risco da DGM s6 recentemente come-
cou a surgir. O mesmo se passou com a doenca da superficie
ocular e olho seco, em que a investigacao clinico-laboratorial,
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estratégias para a sua prevencio e tratamento cresceram de
forma exponencial.

Embora descrita hd mais de 100 anos, os estudos popu-
lacionais da DGM existentes sdo insuficientes para calcu-
lar a sua incidéncia e prevaléncia, porque nio hd consenso
quanto a defini¢do e ao estudo clinico estandardizado desta
doenga. Ainda ndo ha concordancia no teste gold standard
para o diagnéstico da DGM. A prevaléncia de DGM ¢é mais
clevada nas populagdes asidticas (> 60%), enquanto nos
caucasianos varia entre 3,5% e 19,9%.

A comunidade médica tem que se focalizar mais no conhe-
cimento das intet-relacdes entre os sintomas da DGM e
a osmolaridade lacrimal, os potenciais biomarcadores e 0s
factores de risco (a DGM é um factor de risco ou causa da
doenca do olho seco? Ou a doencga do olho seco é factor de
risco ou causa de DGM?).

E sabido que 50% dos utilizadores de lentes de contacto
tém frequentemente sintomas de olho seco, que podera set
devido a DGM, uma vez que as lentes de contacto tém
efeito prejudicial na fun¢io da camada lipidica, que estabi-
liza e impede a evaporac¢io do filme lacrimal, o que provo-
ca muitas vezes desconforto ocular. A insuficiente camada
lipidica pode aumentar a evaporacio, a hiperosmolaridade
e instabilidade do filme lactimal, a inflamacao e o cresci-
mento bacteriano na margem palpebral.

Este relatério propde uma classificacio da DGM, ba-
secada na secrecio glandular, em 2 categorias: estadio
hipo-secretério ou obstrutivo e estadio hiper-secretério. O
estadio obstrutivo ¢ influenciado por factores endégenos
(idade, sexo, alteragbes hormonais) ou factores exdgenos
(medicagio tépica).

Os factores oftalmicos importantes sdo a blefarite anterior,
o uso de lentes de contacto, o Demodex folliculorum e
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o olho seco. Sao de realcar, como factores sistémicos, a
deficiéncia androgénia, menopausa, envelhecimento, sin-
drome de Sjogren, colesterol, psotiase, atopia, rosacea, hi-
pertensdo e hiperplasia benigna da prostata. A associagiao
de farmacos com a DGM inclui antiandrogénios, terapia
hormonal pos-menopausa, anti-histaminicos, psicofarma-
cos e retindides. A dieta com acidos gordos w-3 parece ser
protectora.

Para auxiliar o diagnéstico diferencial de sintomas relacio-
nados com DGM, como o olho seco evaporativo e o olho
seco por deficiéncia aquosa, sdo necessarios questionarios
sintomaticos (Ocular Surface Disease Index - OSDI; Dry
Eye Questionnaire - DEQ), colora¢bes vitais, teste de
Schirmer, medicdo do pestanejo, do menisco lacrimal e da
osmolaridade.

O tratamento da DGM varia muito de continente para
continente, pelo que as tabelas propostas neste relatério,
serdo muito uteis para estabelecer o estadio da doenga e
orientar o tratamento através de um algoritmo.
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A falta de consenso na terminologia e nos testes usados
nos ensaios clinicos da DGM limita muito o estudo ¢ a
comparacido de resultados, pelo que a recomendagio final
do relatorio inclui objectivos bem definidos, nomeadamen-
te para distinguir a DGM do olho seco, utilizando testes
quantitativos (osmolaridade, meibografia, interferometria,
OCT de alta resolugio, etc.) e técnicas para discriminar di-
ferencas no meibum.

Futuramente, os ensaios clinicos para a avaliacio de trata-
mentos da DGM, muitas vezes subdiagnosticada, devem
ser prospectivos, randomizados e duplamente-cegos, inclu-
indo um questionario especifico e uma graduagio estan-
dardizada para sinais e sintomas. Deste modo, poderemos
determinar a historia natural da DGM, clarificar a associa-
cao entre DGM e o olho seco, avaliatr a viabilidade e a vali-
dade clinica dos biomatcadores dos lipidicos e proteinas e
abrir novas perspectivas no tratamento destes doentes.

Jorge Palmares
Hospital Privado da Boavista (HPP)
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A disfuncio das glandulas de Meibomius (DGM) pode
muito bem ser a principal causa da doenca do olho seco
em todo o mundo. Apesar de este problema influenciar a
saude e o bem-estar de milhdes de pessoas, nao existe um
consenso global quanto a defini¢io, classificacdo, diagnos-
tico ou terapia da DGM. Para alcangar esse consenso, a
Tear Film & Ocular Surface Society (TFOS; http://www. Te-
arFilm.org), uma organizacdo sem fins lucrativos, lancou
o Workshop Internacional sobre a DGM (www.tearfilm.
org/mgdworkshop/index.html). Este tinha por objectivos:

Realizar uma avaliacdo baseada na evidéncia da estru-
tura e da fungio da glaindula meibomiana na saide e na
doenca,

Desenvolver uma verdadeira compreensao da definicdo
e classificacio da DGM,

Avaliar os métodos de diagnéstico, avaliacio e gradua-
¢ao da gravidade da DGM,

Desenvolver recomendagdes para a gestao e a terapia da
DGM,

Desenvolver normas adequadas de concep¢iao de en-
saios clinicos para avaliar as intervencdes farmacologicas
no tratamento da DGM, e

Criar um resumo de recomendagdes para futuras inves-
tigacoes sobre DGM.

O Workshop sobre a DGM, que levou mais de dois anos
a ser concluido, finalizou o seu relatério no final de 2010.
Este trabalho envolveu mais de 50 peritos em investigacao
clinica e basica de todo o mundo. Os participantes foram
divididos em subcomissoes, analisaram dados publicados e
examinaram os niveis de evidéncia. Os relatérios das sub-
comissoes foram distribuidos a todos os participantes do
Workshop, apresentados em férum aberto e discutidos de
forma interactiva.

O relatério completo do Workshop é publicado em Inglés,
nesta edicdo da Investigative Ophthalmology & 1 isual Science.
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O relatério também foi traduzido para Chinés, Holandés,
Francés, Alemao, Grego, Italiano, Japonés, Polaco, Portu-
gucs, Espanhol, Russo e Turco, e essas tradugdes encon-
tram-se no site da TFOS.

Apresenta-se a seguir um resumo das conclusdes e reco-
mendacSes do Workshop Internacional da TFOS. O mate-
rial aqui apresentado é um resumo do relatério completo,
consequentemente, detalhes e referéncias adicionais po-
dem ser encontrados em acesso livre na versdo online.

A Disfungao das Glandulas de Meibonins (DGM) ¢ numa anomalia
cronica, difusa das glandulas meibomianas, geralmente caracterizada
por uma obstrugio do ducto terminal ef ou alteraces qualitativas/
quantitativas da secregao glandular. 1sso pode provocar uma alteracio
do filme lacrimal, sintomas de irritagao ocular, inflamagao clinicamen-
te significativa, e uma doenca da superficie ocular.

Existem varias explicagdes baseadas na evidéncia para a
terminologia utilizada nesta definicdo. O termo disfun-
¢do ¢ usado porque a funcdo das glindulas meibomianas
¢ perturbada. O termo difuso ¢ utilizado porque o distir-
bio envolve a maioria das glandulas meibomianas. O en-
volvimento localizado das glandulas meibomianas, como
no caso de um chalazion, tende a nao causar anomalias do
filme lacrimal ou das células epiteliais da superficie ocular, e
por conseguinte nao é considerado no contexto da DGM.
A obstrucio dos orificios das glandulas meibomianas e dos
ductos terminais, bem como as alteracoes qualitativas e/ou
quantitativas da secrecdo das glindulas meibomianas, sdo
identificadas como sendo os aspectos mais caracterfsticos
da DGM. Além disso, os sintomas subjectivos de irritagao
ocular estdo incluidos na defini¢do porque sio sintomas
que preocupam grandemente o paciente, ¢ muitas vezes o
médico. A melhoria dos sintomas do paciente ¢ o principal
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objectivo do tratamento da DGM. O papel da inflamacio
na etiologia da DGM ¢ controverso ¢ incerto.

A literatura recente tem usado os termos “Blefarite pos-
terior” e DGM como se fossem sinonimos, contudo estes
ndo sio permutaveis. “Blefarite posterior” ¢ utilizado para
descrever condi¢oes inflamatérias da margem posterior
da palpebra, das quais a DGM ¢ apenas uma causa. Na
sua fase inicial, a DGM pode nio ser associada a sinais
clinicos caracteristicos da blefarite posterior. Nesta fase,
os individuos afectados podem apresentar sintomas, ou
serem assintomaticos e o problema ser considerado como
subclinico. Consoante a evolucao da DGM, os sintomas
desenvolvem-se e podem tornar-se mais visiveis os sinais
na margem da palpebra, como altera¢oes na facilidade de
expulsio e na qualidade do meibum ou ainda hiperémia na
margem da palpebra. Nesta fase, diz-se que esta presente
uma blefarite posterior relacionada com a DGM.

Considera-se o termo DGM apropriado para descrever as
anomalias funcionais das glandulas meibomianas. O ter-
mo “doenca das glandulas meibomianas™ ¢é utilizado para
descrever um leque maior de distarbios das glandulas de
Meibomius incluindo neoplasia e doengas congénitas. Ou-

I0V'S, Special Issue 2011, V'0l.52, n4

tros termos como meibomite ou meibomianite descrevem um
subconjunto de disturbios da DGM associados a inflama-
¢do das glandulas meibomianas. Embora a inflamagao pos-
sa ser importante na classificacdo e na terapia da DGM,
esses termos nao sao suficientemente genéricos, visto que
a inflama¢do nem sempre esta presente.

A DGM pode ser classificada em func¢io de alteraces ana-
témicas, alteragoes patofisiologicas, ou da gravidade da do-
enca. Qualquer sistema de classificaciao deve atender as ne-
cessidades tanto do médico quanto do investigador. Uma
classificacio baseada na patofisiologia ¢ considerada como
sendo a melhor para atender a essas necessidades.

Propd&e-se uma classificacio da DGM em duas categorias
principais baseadas na secre¢do das glandulas meibomia-
nas: 1) Estados de Baixa Secrecdo e 2) Estados de Alta
Secrecdo (Figura 1). Os Estados de Baixa Secrecio sio
ainda classificados como 1) Hiposecretor e 2) Obstruti-
vo, com subcategorias de Cicatricial ¢ Nao-Cicatricial. A
DGM hiposecretora descreve um problema de secreciao
reduzida de meibum causado por anomalias nas glandulas
meibomianas sem obstru¢io significativa. A DGM obstru-
tiva ¢ causada pela obstrugdo do ducto terminal. Na forma
cicatricial, os orificios do

ducto sdo arrastados pos-
Doenca das Glandulas teriormente para a mucosa,
de Meibomius .
enquanto esses mesmos ofi-
ficios permanecem na sua
( Congénita J ( Neoplasica J ( Aguda J ( Outro J .. P
posicio normal na DGM
nio-cicatricial. A DGM
hipersecretora, de Alta Se-
crecdo, ¢ caracterizada pela
secrecdo de um grande vo-
[ Baixasecregso ) lume de lipidos na margem
da palpebra, visivel quan-
Hiposecretora . i 3
( (Sicca Meibomiana) J ( Obstrutiva do se aplica uma pressao
( Cicatricial || Nao cicatricial no tarso durante o exame
l N clinico. Cada categoria de
’ ' DGM também possui cau-
Secundaria Primaria Secundaria Primaria Secundaria .. p .
(exemplo: - Tracoma - Dermatite Sas primarias, referindo-se a
medicagéo . 5i i .~ . ~
=0 el seborreica condigdes para as quais nio
ocular - Acne : :
- Eritema Roséacea existem causas sub]acentes
multiforme - Atopia di p . . .
: iscernfveis ou etiologia.
- Atopia - Psoriase s
Regra geral, a DGM pode
causar alteracoes do filme la-
s 5 B crimal, sintomas de irtitacao
x nflamagéo oencga . ~
Alteragao do —— e e
Filme L?acrimal Irritagao Ocular clinicamente da Superficie Ocular ocular, inflamagao e olho
significativa Incluindo olho seco seco.
Figura 1. Classificagio da DGM.
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As glandulas de Meibomius sao grandes glandulas seba-
ceas localizadas nas placas tarsais das palpebras. Estas
glandulas sintetizam e produzem activamente lipidos e
proteinas para as margens das palpebras superior e in-
ferior, anteriormente a jun¢ao mucocutanea. Os lipidos
glandulares espalham-se no filme lacrimal, promovendo
a sua estabilidade e evitando a sua evaporacio.

As glindulas meibomianas, ao contririo de outras
glandulas sebdceas, ndo entram em contacto directo com
os foliculos pilosos. Cada glandula meibomiana consiste
em varios 4cinos secretores contendo meibdcitos,
ductulos laterais, um ducto central e um ducto excretor

terminal que se abre na margem posterior da palpebra.

I0V'S, Special Issue 2011, V'0l.52, n4

O nimero e o volume das glandulas meibomianas é maior
na palpebra superior, em compara¢io com a inferior, mas
falta ainda determinar a contribuicio funcional relativa
das glandulas das pélpebras superior e inferior para o
filme lacrimal. E também se desconhece ainda a origem,
ou as origens, das células estaminais para esta glandula.

As glandulas meibomianas sdo densamente inervadas, e
a sua func¢ido ¢ regulada por androgénios, estrogénios,
progesterona, acido retindico e factores de crescimen-
to, e provavelmente por neurotransmissores. As glandu-
las produzem lipidos polares e apolares através de um
processo complexo e nio completamente compreendi-
do. Esses lipidos sao segregados nos ductos por secre-
¢do holdcrina. A libertagdio do meibum para a palpebra
ocorre com a contrac¢ao muscular durante o movimen-

to da palpebra.

IDADE - SEXO - DISTURBIOS
HORMONAIS - FACTORES AMBIENTAIS

(ex. medicagéo topica ou sistémica)
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Figura 2. Patofisiologia da DGM obstrutiva.
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A disfun¢io da glandula meibomiana é causada principal-
mente pela obstru¢ao do ducto terminal com meibum opa-
co e espesso contendo material celular queratinizado. Essa
obstrucio ¢, por sua vez, causada pela hiperqueratinizacio
do epitélio ductal e pelo aumento da viscosidade do mei-
bum (Figura 2). Este processo de obstrugao ¢ influenciado
por factores endogenos como idade, sexo, distarbios hot-
monais, bem como por factores exégenos como medica-
mentos topicos. A obstruc¢io pode causar dilatagio cistica
intraglandular, atrofia dos meibdcitos, perda da glandula e
baixa secrecio, efeitos que nio implicam necessariamente
células inflamatérias. O resultado final da DGM ¢ uma dis-
ponibilidade reduzida de meibum na margem da palpebra
e no filme lacrimal.

As consequéncias da insuficiéncia de lipidos podem ser o
aumento da evaporacio, hiperosmolaridade e instabilidade
do filme lacrimal, aumento do crescimento bacteriano na
margem da palpebra, olho seco evaporativo e inflamacio e
lesdao da superficie ocular.

De um modo geral, a DGM ¢é uma condicio extremamente
importante, frequentemente subestimada, e provavelmente a
causa mais frequente da doenca do olho seco.

I0V'S, Special Issue 2011, V'0l.52, n4

As glandulas meibomianas sdo a principal fonte de lipi-
dos do filme lacrimal humano. As secre¢oes da glandula
meibomiana sdo constituidas por uma mistura de varios
lipidos polares e apolares que contém colesterol e éste-
res de cera, diésteres, triacilglicerol, colesterol livre, aci-
dos gordos livres e fosfolipidos. O meibum espalha-se
sobre o filme lacrimal e permite retardar a evaporacio do
componente aquoso, preserva uma superficie optica cla-
ra, e forma uma barreira para proteger o olho dos agentes
microbianos e das matérias organicas como a poeira e o
polen.

A Figura 3 propde um modelo do filme lacrimal humano.
Este modelo incorpora proteinas (ex. lipocalina, lisozima,
proteinas surfactantes B e C) intercaladas e/ou adsot-
vidas na camada lipidica externa. Estas interaccoes das
proteinas parecem influenciar as propriedades fisicas e a
tensao superficial da camada lipidica do filme lacrimal. O
modelo proposto também apresenta uma longa cadeia de
acidos gordos (O™acil)-omega-hidroxi, que podem agir

A

Superficie - cerca de 2 cm’

Y

i

15-160 nm

2+

Fignra 3. Proposta de modelo do filme lacrimal humano (fora de escala).

Camada lipidica
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Camada lipidica polar interior
Proteinas intercaladas
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na formacdo de uma subcamada lipidica tensioactiva in-
termediaria entre os lipidos apolares mais externos e a
camada aquosa do filme lacrimal.

Os padroes lipidicos do meibum humano apresentam
muitas semelhancas entre os individuos normais, mas po-
dem ser diferentes daqueles das pessoas com DGM. Al-
gumas dessas diferencas podem ser causadas por um au-
mento da presenca de certos tipos de bactérias comensais
da palpebra que podem hidrolisar os lipidos. De facto, a
capacidade dos antibiéticos para inibir enzimas lipoliticas
bacterianas pode explicar a eficacia desses medicamentos
no tratamento da DGM.

Os petfis lipidicos do meibum humano diferem dos do
filme lacrimal. Particularmente, estdo ainda por determi-
nar as quantidades absoluta e relativa de lipidos polares
em ambos o meibum e o filme lacrimal.

Outro atributo dos lipidos do filme lacrimal é o facto de
parecerem ser essenciais para facilitar e dar conforto no
uso de lentes de contacto, mas também formarem depo-
sitos nessas lentes. E possivel que o proprio uso de lentes
de contacto possa pertutbat as glindulas meibomianas e/
ou a camada lipidica e causar evapora¢io do filme lacti-
mal e desconforto da superficie ocular.

Embora a etiologia da DGM possa diferir daquela da do-
enca do olho seco com deficiéncia aquosa (que se deve a
uma producio insuficiente da glandula lacrimal), as duas
doencas partilham muitas caracteristicas clinicas, incluin-
do sintomas de irritacio da superficie ocular e flutuacio
visual, estabilidade alterada do filme lacrimal, e lesao po-
tencial da superficie ocular. Quando a DGM atinge um
grau suficiente, pode dar origem ao segundo maior sub-
tipo de doenca do olho seco, o olho seco “evaporativo”.
Hstes subtipos nio sio mutuamente exclusivos.

A investigagao epidemiolégica da DGM tem sido limitada
pela falta de uma definicdo consensual ou avaliagao clini-
ca padronizada que caracterize esta doenca. Sdo escassas
as evidéncias sobre a historia natural da DGM, o proces-
so real que causa a DGM, assim como sobre o momento
em que os sintomas se desenvolvem realmente durante o
processo da doen¢a. Também nio se sabe claramente se
os sintomas de DGM comecam no inicio ou depois da
lesao da glandula meibomiana e da alteracdo da secrecio
de meibum ou se, em vez disso, surgem devido a lesoes
subsequentes de outros tecidos da superficie ocular.
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A prevaléncia registada de DGM varia muito. Observa-se
notavelmente que a prevaléncia da DGM parece ser mui-
to maior nas populacOes asiaticas (Tabela 1), variando de
46,2 para 69,3% em varios estudos demograficos. Em
contraste, a prevaléncia nos caucasianos varia de 3,5%
para 19,9%. Muitas pessoas com os sinais clinicos da
DGM também tém sintomas sobrepostos da doenga do
olho seco.

Um numero de factores oftalmicos, sistémicos e relacio-
nados com a medicacdo podem coexistir com, ou plau-
sivelmente contribuir para, a patogénese da DGM. Os
factores oftalmicos podem incluir blefarite anterior, uso
de lentes de contacto, Demodex folliculorum e doenga do
olho seco. Os factores sistémicos que podem favorecer
a DGM incluem, entre outros, deficiéncia androgénica,
menopausa, envelhecimento, sindroma de Sjégren, ni-
veis de colesterol, psoriase, atopia, rosacea, hipertensao
e hiperplasia benigna da prostata (HBP). Medicamentos
associados com a patogénese da DGM incluem antian-
drogénios, medicamentos utilizados para tratar HBP (ex.
antiandrogénios), terapia hormonal pds-menopausica
(ex. estrogénios e progesterona), anti-histaminicos, anti-
depressivos e retindides. Os acidos gordos 6mega-3 po-
dem possivelmente ser protectores.

Para resumir, a DGM parece ser um problema preva-
lente que pode afectar consideravelmente o bem-estar
dos doentes. Contudo, mesmo as informacoes basicas
a respeito da sua prevaléncia, distribui¢io demografica
e geografica, factores de risco, e impacto sobre a saude
ocular e a qualidade de vida comecam apenas agora a
surgir. O mesmo se dizia da doenca do olho seco ha mais
de uma década, mas desde entdo os esforcos de investi-
gacio tém-se desenvolvido exponencialmente. Estamos
confiantes de que chegou também o momento de iniciar
um estudo sistematico da DGM também. Sera através
deste tipo de esforcos que se adquirird uma melhor com-
preensdo da doenga, e que comegario a ser desenvolvi-
das estratégias de prevencio e tratamento.

O diagnéstico da DGM, quer seja isolada ou associada a
lesdao da superficie ocular ou olho seco, deve ser encarado
no contexto do diagnéstico de qualquer tipo de doenga
da superficie ocular e os testes devem ser realizados numa
ordem que minimize a medida em que um teste influen-
cia o teste seguinte. Apresenta-se na Tabela 2, a seguir,
uma série de testes recomendados para serem usados no
diagnéstico da DGM e nos disturbios relacionados com
a DGM, incluindo o olho seco evaporativo.
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Estudo Participantes

Etnia

Parametros

Prevaléncia

Idade (anos)

Beijing Eye Study

1.957

Chineses do
continente

Telangiectasia

(assintomatica)

Telangiectasia
(sintomatica para olho seco)

68%;
69,3%

>40

Estudo Japonés

113

pensionistas

Japoneses

Perda da glandula,
facilidade de expulsao e
natureza da secreciao
de meibum

61,9%

>60

Shih-Pai Eye Study

1.361

Chineses de Taiwan

Telangiectasia
ou obstrucio
dos orificios das
glandulas meibomianas

60,8%

>65

MelbourneProjecto
Deficiéncia Visual

926

Caucasianos

Tempo de ruptura da lagrima
<1 SD (10 seg)
Tempo de ruptura da lagrima
<1.58D (8 seg)

19,9%
8,6%

40-97

Salisbury Avali¢ao
Visual

2.482

Caucasianos

Obstrugdo ou crosta da
glandula meibomiana

(grau 2,3)

3,5%

>65

Tabela 1. Estudos demogrificos que fornecem estimativas sobre a prevaléncia da DGM.
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Cateooria testada Teste(s) Testes para clinica Testes para unidade
g especifico(s) de oftalmologia geral especializada
SINTOMAS L McMonnies; Schein; OSDI; McMonnies; Schein; OSDI;
Questionarios
DEQ; OCI; SPEED etc. DEQ; OCI; SPEED etc.
SINAIS Motfologia da palpebra Microscopia de Microscopia de lampada de

Funeao Meibomiana

Massa da glandula Meibomiana

Facilidade de expulsao
das glandulas; Oleo expulso

Reservatério da margem da

palpebra

Espessura da camada lipidica
do filme lacrimal,

Tempo de distribuicio,

Taxa de distribui¢io

lampada de fenda

Lampada de fenda

Interferomettia,
lampada de fenda

fenda, microscopia confocal

Meibografia

Lampada de fenda

Meibometria

Interferometria, laimpada de
fenda

Interferometria video

Evaporagao HEvaporimetria Evaporimetria
Osmolaridade Osmolaridade Aparelho TearLab, outro Aparelho TearLab, outro
Filme lacrimal TFBUT; Indice de proteccio  TFBUTS; Indice de proteccio
ocular ocular
Estabilidade

Camada lipidica do
filme lacrimal

Tempo de distribuicio

Interferometria; taxa de
distribuicao; padrao

Indices de volume e secrecio

Secregao lacrimal

Volume lacrimal

Volume lacrimal

Eliminacio lacrimal

Schirmer 1

Nio disponivel

Altura do menisco

Indice do filme lacrimal

Fluorofotometria/Taxa de
climinac¢ao da Fluoresceina

Volume por fluorofotometria

Raio de curvatura do menisco;
meniscometria

Indice do filme lactimal

Superficie ocular

Coloracao da superficie ocular

Esquema Oxford,;
Esquema NEI/Industry

Esquema Oxford,;
Esquema NEI/Industry

Inflamagio

Biomarcadores

Citometria de fluxo; técnica bead
arrays; técnica microarrays;
espectrometria de massa: citocinas
e outros mediadores; interleucinas;
metaloproteinases da matriz

Tabela 2. Testes especializados e nao especializados para a DGM e doengas relacionadas com a DGM.
Os testes da funeio glandular sdo apresentados em primeiro, seguidos dos testes dos distrirbios relacionados como o olho seco.
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Para os adultos assintomaticos é adequado incluir a expres-
sao da glandula (ex. pela aplicacdo de uma pressao digital
moderada na parte central da palpebra inferior) na avaliacao
de rotina do paciente, para detectar DGM assintomatica,
nao obvia. O diagnoéstico da DGM pode necessitar que o
paciente seja avaliado também para lesdo da superficie ocu-
lar e olho seco, usando as técnicas adequadas de diagnos-
tico.

Para os pacientes com sintomas de superficie ocular ou si-
nais morfolégicos na palpebra de DGM (ex. obstrucio dos
orificios e outros sinais nos orificios ou margem palpebral),
devera ser avaliada a funcionalidade das glandulas meibo-
mianas através de uma pressao digital no terco central (+
nasal) das palpebras inferior/superior, para determinar a
extensdo e a severidade da DGM (facilidade de expulsao
e qualidade da secre¢ao). Isso deve ser realizado através de
uma pressao digital moderada ou de técnica padronizada. O
paciente devera ainda ser avaliado para verificar evidéncias
de lesao da superficie ocular e olho seco.

Testes para o diagndstico de olho seco relacionado
com DGM

Recomenda-se uma abordagem de dois niveis para o diag-
néstico do olho seco relacionado com DGM. Na primeira
etapa, os individuos normais sio separados dos pacientes
com olho seco de qualquer tipo (olho seco genérico). A se-
gunda etapa envolve o diagnéstico diferencial do olho seco
evaporativo relacionado com DGM em rela¢ao ao olho
seco com deficiéncia aquosa.

Sio propostas duas abordagens, uma adequada para profis-
sionais que trabalham em clinica oftalmoldgica geral e outra
para investigadores que trabalham em unidades especiali-
zadas. A base de evidéncias dos testes propostos varia em
funcao das necessidades da situacio clinica.

Indica-se seguidamente a sequéncia adequada de testes a
realizar em clinica oftalmoldgica geral para o diagnostico de
doenga relacionada com DGM, em pacientes com sintomas
de doenca da superficie ocular:

1. Aplicagdao de um questionario de sintomas

2. Medigao da taxa de pestanejo e calculo do intervalo
entre cada pestanejo

3. Medic¢io da altura do menisco lacrimal inferior

4. Medigao da osmolaridade lacrimal (se disponivel)

5. Instilagao de fluoresceina e medi¢do do tempo de ruptu-
ra do filme lactimal (TFBUT) e Indice de Proteccio Ocular
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6. Graduacio da coloracio da fluoresceina na cornea e na
conjuntiva

7. Teste Schirmer ou outro (teste da linha vermelha de fe-
nol)

Um resultado positivo (anormal) dos testes 1, 4, 5 ¢ 6 for-
nece provas parciais da presenca de olho seco genérico, sem
especificar se se trata de olho seco com deficiéncia aquosa
ou olho seco evaporativo. Evidéncias para olho seco com
deficiéncia aquosa podem ser obtidas pela medi¢ao do fluxo
lacrimal ou por uma avaliacio do volume aquoso tendo por
base a altura do menisco lacrimal ou o teste de Schirmer.

8. Se a DGM nio tiver sido caracterizada (sintomatica/ as-
sintomadtica) numa visita prévia, pode set avaliada no final
da sequéncia seguinte:

i. Quantificacio das caracteristicas

morfologicas da palpebra.

ii. Expressdo: quantificacdo da facilidade de expul-

sdo e qualidade do meibum.

iii. Meibografia: quantificacdo da perda glandular.

Se os testes sugerirem o diagnodstico de olho seco genérico e
os testes do fluxo lacrimal e volume forem normais, deduz-
se a presenca de olho seco evaporativo e a quantificagao
da DGM indicara a contribuiciao das glandulas meibomia-
nas. Esta sequéncia de testes também permite realizar um
diagnéstico de DGM sintomatica, com ou sem coloragio
da superficie ocular e com ou sem olho seco. Os niveis de
graduacio para cada teste podem ser usados para controlar
a doenca durante o tratamento.

Uma série de testes “ideal” ou global patra os especialistas
da cornea ou para os investigadores que realizam ensaios
clinicos, ¢ também proposta para as clinicas que tém acesso
a um maior leque de equipamentos de diagndstico. Alguns
dos testes mencionados sdo alternativos e mais baseados na
investigacdo. Sugere-se mais uma vez que o diagnostico seja
realizado em duas etapas, primeiro para diagnosticar olho
seco genérico, depois para determinar o subtipo em fungdo
do grau de DGM.

Hsta série de testes consiste numa avaliacdo de sintomas
(ex. OSDI, DEQ) e medi¢des da osmolaridade, secrecio,
volume, estabilidade e evaporacdo das lagrimas. Testes da
lesdo da superficie ocular, como a colora¢io da cérnea e
conjuntiva, também estdo incluidos na série de testes. Tes-
tes de mediadores inflamatérios, a presenca de marcadores
de células inflamatérias, e outras analises de espectrometria
de massa das proteinas e dos lipidos também podem ser
usados para fornecer informagdes sobre o estado de infla-
magao global da superficie oculat, embora a relagio com a
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DGM nio seja especificamente conhecida nesse momento.
Sdo igualmente recomendadas medi¢oes especificas da pro-
ducdo lacrimal para o diagndstico do olho seco com defici-
éncia aquosa.

O tratamento da disfuncio das glandulas meibomianas va-
ria muito entre os oftalmologistas nos varios continentes. A
comunicagao insuficiente torna dificil avaliar os padrdes de
tratamento adequadamente, mas a maior parte dos profissio-
nais concorda que o subdiagndstico é comum e o acompa-
nhamento clinico irregular.

Sem defini¢oes geralmente aceites para um sistema de esta-
diamento da gravidade clinica da DGM, ¢ dificil propor um
plano de tratamento baseado nas fases da doenca. No en-
tanto, na esperanca de ajudar os oftalmologistas que preten-
dem utilizar uma abordagem de tratamento légica, baseada
na evidéncia, propde-se seguidamente um resumo das fases
da doenga (Tabela 3) e algoritmos de tratamento por fases
(Tabela 4).

Na classificacio das fases da doenga, reconhece-se que ¢ cli-
nicamente dificil separar os efeitos da DGM e os efeitos da
deficiéncia aquosa na superficie ocular. Além disso, doencas
co-morbidas estdo frequentemente presentes. Assim, a Ta-
bela 3 representa um quadro clinico da doenca por fases.
As condi¢des co-mérbidas, definidas como “doencas mais”,
podem necessitar de uma gestao simultinea através de um
protocolo de cuidados padrio.

I0V'S, Special Issue 2011, V'0l.52, n4

A Tabela 4 reflecte uma abordagem baseada na evidéncia
para a gestio da DGM. Em cada nivel de tratamento, a
falta de resposta a terapia leva o tratamento para o nivel
seguinte. Um sinal [*] significa que as provas a favor do
uso do tratamento sdo limitadas ou emergentes, pelo que
o uso deverd baseat-se na avaliacio clinica. Um sinal [+]
indica que o tratamento é apoiado por evidéncia nessa fase
da doenca. A qualidade do meibum expulso e a facilidade
de expulsao do meibum sdo factores chave na avaliacdo
clinica da DGM.

Conforme descrito na Tabela 4, a qualidade do meibum é
avaliada em cada 8 glandulas do terco central da palpebra
inferior e a facilidade de expulsio do meibum ¢é avaliada
em 5 glandulas na palpebra inferior ou superior. Os niveis
de coloracao numéricos referem-se a um nivel somado de
coloragio da cérnea e da conjuntiva expostas. Note-se que
a coloragdo da cornea com fluoresceina instilada topica-
mente pode ocorrer em sujeitos normais esporadicamente,
pelo que a coloracdo patologica deve ser considerada como
uma colorag¢io repetidamente observada da mesma por¢ao
ou de por¢ao adjacente da cornea.

Com cada medicacio sistémica, os efeitos sistémicos devem
ser considerados. Com o algoritmo de tratamento acima
mencionado em mente, a fototoxicidade do uso sistemati-
co de derivados da tetraciclina, e os efeitos anticoagulantes
dos acidos gordos essenciais (AGE) sdo uma preocupacio
especifica. Os AGE sio suplementos nutricionais que me-
receram muita aten¢io, mas com apenas um estudo clinico
publicado até agora para apoiar a sua eficicia na DGM.

Fase da doenga

Fase Grau de DGM Sintomas Coloragio da Cérnea
+ (facilidade de expulsio e qualidade
1 de secre¢io minimamente Sem Sem
alteradas)

++ (facilidade de expulsao e qualidade

2 de secrecdo ligeiramente
alteradas)

Minimos a ligeiros Sem a limitada

+++ (facilidade de expulsao e

Ligeira a moderada;

3 qualidade de secrecdo Moderados eh
moderadamente alteradas) sobretudo periférica
++++ (facll'ldade de expulsNao e Marcada; adicionalmente
4 qualidade de secrecio Marcados

severamente alteradas)

central

«DOENCA MAIS»

Desordens coexistentes da superficie ocular ¢ / ou das palpebras

Tabela 3. Resumo clinico das fases da DGM utilizado para orientar o tratamento.
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FASE DESCRICAO CLINICA TRATAMENTO
Fase 1 Assintomatico: Auséncia de sintomas de desconforto  Informar o paciente acerca da DGM, do impacto
ocular, prurido ou fotofobia. potencial da dieta e do efeito dos ambientes de
o ) trabalho / casa na evaporagio lacrimal, bem como
Sinais clinicos da DGM baseados na expressao da a possivel secura causada por certos medicamentos
glandula. sistémicos
Secre¢des minimamente alteradas: Grau 22 - <4* * Considerar higiene das palpebras incluindo
aquecimento/ expressdo como desctito abaixo
Facilidade de expulsio: 1#
Sem coloragio da superficie ocular
Fase 2 Sintomas minimos a leves de desconforto ocular, Aconselhar o paciente a melhorar a humidade
prurido ou fotofobia ambiente; optimizar os postos de trabalho e
. aumentar a ingestdo de dcidos gordos omega-3 na
DGM Minima a Leve. dieta (£).
Caracteristicas dispersas na margem da palpebra Instituir higiene das palpebras com aquecimento
~ das péalpebras (no minimo quatro minutos, uma ou
Secrecoes levemente alteradas: Graua > 4 - <8 duas vezes por dia) seguido de massa%}em moderada
- a firme e expressio das secrecdes da GM (+).
Facilidade de expulsio: 1
. . o Tudo acima referido, mais:
Coloracio da supetficie ocular: nenhuma a limitada
[DEWS 0-7; Oxford 0-3] + Lubrificantes artificiais (preferencialmente sem
conservantes para uso frequente)
T Lubrificante emoliente t6pico ou Spray
lipossomal
* Azitromicina tépica
+ Considerar derivados orais da tetraciclina
Fase 3 Sintomas moderados: ) ) Tudo acima referido, mais:
de desconforto ocular, prurido ou fotofobia com
limitacao da actividade + Derivados orais da tetraciclina
DGM Moderada. i + Pomada lubrificante ao deitar.
Caracterfsticas da margem da palpebra
(obstrugio, vascularidade) T Terapia Anti-inflamatéria para olho
seco como indicado
Secrecdes moderadamente alteradas: Grau > 8 - <13*
Facilidade de expulsio: 2
Coloracao leve a moderada da cérnea periférica e
conjuntiva, frequentemente inferior
[DEWS 8-23; Oxford 4-10]
Fase 4 Sintomas marcados:

de desconforto ocular, prurido ou fotofobia com
grande limitacio da actividade

DGM severa.
Caracteristicas da margem da pélpebra (perda
gladular, deslocagio)
SecrecOes severamente alteradas: Grau > 13*

Facilidade de expulsio: 3#

Maior coloracio da cérnea e da conjuntiva,
incluindo coloragao central.
[DEWS 24-33; Oxford 11-15]

Sinais de inflamagao: ex. uma hiperémia conjuntival
moderada, flicténulas

Tudo acima referido, mais:

+ Terapia anti-inflamatéria para olho seco
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FASE DESCRICAO CLINICA

TRATAMENTO

«DOENCA MAIS» Referem-se as condigdes especificas que ocorrem em qualquer Fase e que necessitam de tratamento.
Podem ser causais ou secundarias 2 DGM, ou ocorrer incidentalmente

1.

[SN)

(=}

Doenga inflamatéria da superficie ocular
exacerbada

. Queratinizaciao das mucosas
. Queratite flictenular
. Triquiase (ex. na conjuntivite cicatricial,

penfigbide ocular cicatricial )

. Chalazion
. Blefarite anterior
. Blefarite anterior relacionada com Demodex,

com caspa cilindrica

1.
2.

(SR NS

Pulsos de esterdides suaves como indicado
Lentes de contacto terapéuticas/ lentes de
contacto esclerais

. Terapia esterdide

. Depilacio, crioterapia

. Esterdide intralesional ou excisao

. Antibiético tépico ou antibidtico/esterdide
. Esfoliantes de 6leo da 4rvore do cha

Tabela 4. Algoritmo de Tratamento da DGM.
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Isto também ¢ valido para o uso de hormonas sexuais em
que nio ha evidéncias de ensaios clinicos publicados quanto
a sua eficacia e nio existem produtos autorizados disponi-
veis. Por isso, o painel decidiu nao atribuir esta modalidade
de tratamento potencial a um grau de doenga. Os riscos da
terapia topica crénica com corticosteroides (ex. indugio da
catarata, pressao intra-ocular elevada) sio bem conhecidos.
Consequentemente, o uso de tais medicamentos deve ser
reservado ao tratamento das exacerba¢des agudas da DGM
e esses ndo foram recomendados como terapia de doenca
cronica. Um controlo regular da pressio intra-ocular é obri-
gat6rio com o uso de corticosterdides topicos.

A gestdo das condi¢des “Doenca Mais” deve seguir detet-
minados padroes e ndo se limita aos tratamentos referidos
na Tabela 4.

Existem limitacGes significativas na avaliacdo da literatura
disponivel sobre metodologia dos ensaios clinicos na
DGM. A falta de consenso na terminologia ¢ a ampla
gama de testes clinicos realizados nos ensaios clinicos
envolvendo as glandulas meibomianas e a palpebra criam
discordia na comparagio dos resultados entre os estudos.

A Tabela 5 apresenta uma visdo geral das dreas topicas em
ensaios clinicos (objectivos, elaborac¢io, amostra, inclusio,
exclusio, resultados, tratamentos e concep¢ao estatistica)
que foram revistos nos 26 trabalhos identificados como
ensaios clinicos envolvendo a DGM.

A recomendag¢io para a elaboracio de ensaios clinicos
especificos para a DGM ¢ de incluir objectivos bem
definidos. objectivos
enunciados e permitir responder de forma especifica

Esses devem ser claramente
e concisa as perguntas. As questoes / consideracoes
importantes e basicas a levar em conta na elaboracio dos

ensaios clinicos sobre DGM sao:

Elaboragao de estudos para fazer a distin¢ao entre DGM
e doenca do olho seco. A revisiao de ensaios clinicos sobre
DGM sugerem que nio existe um consenso claro; alguns
estudos incluem individuos com olho seco, enquanto
outros os excluem e outros ainda descuram totalmente
o estado da superficie ocular. Os estudos que avaliam o
papel provavel da DGM no olho seco com deficiéncia
aquosa ¢ a sobreposicao dos dois seriam bem-vindos.

Dado que existe uma incerteza consideravel entre a
DGM e a doenga do olho seco, os ensaios que avaliam a
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associacao entre a DGM e o olho seco seriam benéficos,
como também ensaios observacionais para avaliar a
histéria natural da DGM. Seria especialmente valioso um
questiondrio sobre sintomas padronizado que pudesse
fazer a descriminacio entre a doencga da palpebra da DGM
¢ a doenca do olho seco.

Também seria desejavel desenvolver formas alternati-
vas/indirectas de avaliar/testar a DGM. MedicSes pre-
cisas e repetiveis dos sintomas
como medida dos resultados, bem como directamente rel-
evantes para a saide do paciente. As medidas quantitativas
da doenga também podem ser uteis, especialmente se se
puder demonstrar que a inversio melhora a saude a longo
prazo. Os exemplos incluem ferramentas que podem me-
dir directamente a camada lipidica do filme lacrimal; intet-
ferometria; OCT (tomografia de coeréncia 6ptica) de alta
resolugdo; ferramentas que podem medir a fun¢io visual,
deterioracio da acuidade visual entre dois pestanejos; e
ferramentas que podem discriminar diferencas no mei-
bum. Crucial no entanto seria realizar em primeiro lugar
os estudos clinicos que demonstram a correlacdo entre os
resultados desses testes e os resultados clinicos como sin-

sao um valor evidente

tomas ou sinais.

Geralmente, os ensaios clinicos mais adequados para a
avaliacio dos tratamentos da DGM sdo prospectivos,
aleatérios, controlados com dupla ocultagao. Até hoje,
poucos ensaios tém seguido esses critérios, e nio se sabe
quando, ou se algum dia, os resultados desses ensaios em
curso serdo publicados.

Sugerimos as seguintes principais prioridades para futuros
ensaios clinicos sobre DGM:

Determinar a historia natural da DGM,

Hsclarecer a associacao entre DGM e doenca do olho
seco,

Desenvolver um questionatio especifico e validado para
sintomas da DGM,

Criar uma classificacio padronizada para a palpebra e
outros sinais na DGM,

Avaliar a viabilidade e o valor clinico dos
biomarcadores dos lipidos e das proteinas, e

Validar resultados clinicos de substituicao relacionados
com a DGM.
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QUESTOES CHAVE CONCLUSOES

A maior parte dos estudos avaliados eram ensaios de tratamento intervencionista. Cerca de 1/3 eram

Objectivo(s) do ensaio comparativos (ex. compressas quentes ou lagrimas artificiais.

Concepgio do ensaio/ Os estudos foram principalmente pequenos ensaios (<40 sujeitos) de curta (<3 meses) duracio. Trata-se na
metodologia maioria de estudos prospectivos, 3 utilizaram um plano de controlo aleatério, e 2 dupla ocultagio.

Em geral, os pacientes com doenga crénica foram recrutados, mas os critérios de selec¢iio nio foram
Amostra de estudo definidos uniformemente; alterages e sintomas da palpebra foram as caracteristicas clinicas mais comuns
utilizadas no recrutamento/seleccio.

Nio foram relatados critérios especificos e consistentes; os critérios mais comuns incluem sinais na margem
Critérios de inclusdo da palpebra (80%), achados de olho seco (50%), sintomas de desconforto/sensa¢ao de corpo estranho

(46%).

A classificacio dos critérios de exclusio divide-se em trés categorias diferentes:
1) Relacio com doenca ocular/uso de lentes de contacto (mais comum);

2) Tatrogénico (ex. cirurgia, 1/3 dos estudos);

3) Relagio com doenga sistémica/ gravidez (15%).

Critérios de exclusio

Nio foram assinalados resultados especificos e consistentes; os resultados mais comuns incluem sintomas
(tipicos do olho seco), sinais na margem da pélpebra e resultados clinicos de olho seco (Schirmer, TBUT):
1. Sintomas
2.TBUT
Valores dos resultados 3.Secrecio/ expressio GM
4. Schirmer
5.Colorag¢ao da cornea
6.0Obstrucio das GM
7.Palpebras
8.Avaliacdo da camada lipidica (ex.interferometria)

Na maioria dos estudos, ndo houve periodo de washout e nio foram verificadas as recaidas; cerca de 1/2
permitiram o uso simultineo de outro tratamento e 1/3 tiveram um tratamento no grupo de controlo. Foi

Tratamento S N . . .
observada uma grande variabilidade na dura¢do do tratamento mas os ensaios farmacolégicos tendem para
ser mais longos, com mais acompanhamento.
Existe um numero limitado de ensaios clinicos aleatérios, controlados, disponiveis para comparacio; com
Estatisticas variaveis de resultados nio uniformes e pequenas amostras, ¢ dificil calcular o nivel de efeito, poténcia ou

tamanho de amostra necessario. Ha poucas informacées sobre a forma como foi tratada a falta de dados (ex.
perda de acompanhamento, exclusao por nao cumprimento).

Tabela 5. Questies chave e conclusies da subcomissio na revisio dos ensaios clinicos sobre DGM.
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Hialuronato de Sédio 0,15% + Actinoquinol 0,2%

HYABAK"

Protector
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Hialuronato de Sodio 0,15% é

Propriedades unicas cicatrizantes e
regeneradoras do epitélio da cornea.

Solucao hipotoénica

Aumento da vitalidade das células e
proteccao contra o stress osmotico.

Filtro UVB

Reduz o stress oxidativo induzido
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Azitromicina 15 mg/g
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Maior adesao:
Tratamento de apenas 3 dias

Facil de utilizar:
Apenas 1 gota 2 vezes por diq,
de manha e a noite ®

Comparticipado (37/52%):
Utente R.G. € 4,79
Utente R.E. € 3,65 Medicamento

sujeito a receita médica

ANUNCIO AZYTER OUT10 - PARA MAIS INFORMACOES CONTACTAR O TITULAR DAA.IL.M

Se desejar receber uma monografia de Azyter
por favor envie-nos um email para:

informacao@Ilaboratoires-thea.pt
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no tratamento
da inflamacao ocular
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‘/ Eficacia demonstrada.

‘/ Sem os efeitos nocivos dos conservantes.

Embalagem 20 monodoses adaptada a
tratamentos curtos e controlados
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Posologia:

14/ 4 xdia

Duracao:
Dexafree de alquns dias
Lng/mi até o maximo de 14 dias.

Colirio, solucao
Fosfato de dexametasond
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INFORMACOES ESSENCIAIS DE AZYTER

NOME DO MEDICAMENTO: Azyter 15 mg/g, colitio, solu¢do em recipiente
unidose. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA: Cada grama
de solucio contém 15 mg de azitromicina di-hidratada equivalente a 14,3 mg
de azitromicina. Um recipiente unidose de 250 mg de solucio contém 3,75 mg
de azitromicina di-hidratada. FORMA FARMACEUTICA: Colirio, solucio em
recipiente unidose. Liquido oleoso, limpido, incolor a ligeiramente amarelado.
INDICACOES TERAPEUTICAS: Tratamento antibacteriano localizado das
conjuntivites causadas por estirpes susceptiveis: - Conjuntivites bacterianas pu-
rulentas, - Conjuntivites tracomatosas provocadas pela Chlamydia trachomatis.
Deverio ser tidas em consideracio as recomendagdes oficiais relativamente 2a
utilizacido apropriada de agentes antibactetianos. POSOLOGIA E MODO
DE ADMINISTRACAO: Adultos, adolescentes (12 a 17 anos), criangas (2 a 11
anos): Instilar uma gota no férnix conjuntival duas vezes por dia, de manhi e a
noite, durante trés dias. F. desnecessario prolongar o tratamento para além de trés
dias. A adesio ao regime posoldgico é importante para o sucesso do tratamento.
Criancas (1 a 2 anos de idade) Na conjuntivite do tracoma, nio ¢é necessario o
ajuste da dose. Na conjuntivite bactetiana purulenta, ndo existe experiéncia sufi-
ciente com Azyter em criancas com menos de 2 anos de idade. Criancas (menos
de 1 ano de idade) Nio existe experiéncia suficiente com Azyter em criangas com
menos de 1 ano de idade na conjuntivite do tracoma, assim como na conjuntivite
bacteriana purulenta. Doentes idosos: Nio ¢ necessario o ajuste da dose. MODO
DE ADMINISTRACAO: Uso oftilmico. O doente deve ser advertido para: -
lavar cuidadosamente as mios antes e ap6s a instilacio, - evitar tocar no olho ou
nas palpebras com a extremidade do conta-gotas do recipiente unidose, - rejeitar
o recipiente unidose apds a utilizacio e nio o conservar para uma utilizacao
subsequente. CONTRA-INDICACOES: Hipersensibilidade a azitromicina, a
qualquer outro macrélido ou ao excipiente. GRAVIDEZ E ALEITAMENTO:
Gravidez: Nio foram realizados estudos adequados e bem controlados em mu-
lheres gravidas. Os estudos de reproducio realizados em animais revelam a sua
passagem através da placenta. Nao foram observados efeitos teratogénicos nos
estudos de reproducio realizados no rato. Dado que os estudos em animais nem
sempre predizem a resposta na espécie humana, Azyter deve ser usado com pre-
caucio durante a gravidez. Aleitamento: Dados limitados indicam que a azitro-
micina é excretada no leite materno, mas, considerando o facto da dose ser baixa
e da biodisponibilidade sistémica ser reduzida, as doses tomadas pelo recém-
nascido sio desprezaveis. Consequentemente, é possivel o aleitamento durante o
tratamento. EFEITOS INDESEJAVEIS: Durante os ensaios clinicos realizados
e de acordo com os dados de seguranca relativos a pés-comercializacao do Azyter
colirio, solu¢io, foram notificados os seguintes sinais e sintomas relacionados
com o tratamento: Afecgdes oculares: Muito frequentes (1/10) Desconforto ocu-
lar (prurido, sensacio de queimadura, ardor) ap6s a instilagio. Frequentes (1/100,
<1/10) Visio tutva, sensagio de olho colado, sensacio de corpo estranho ap6s
a instilagdo. Pouco frequentes (1/1000, <1/100) Aumento do lactimejo ap6s a
instilacdo Alteracdes do sistema imunitario Muito raras (<10,000) Hipersensibili-
dade. DATA DA REVISAO DO TEXTO: Mar¢o de 2010. MEDICAMENTO
SUJEITO A RECEITA MEDICA PV.P. AZYTER 15 mg/g: € 7,60. Comparti-
cipado (37% / 52%) PARA MAIS INFORMACOES DEVERA CONTACTAR
O TITULAR DA A.LM.
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INFORMAQ()ES ESSENCIAIS DE DEXAFREE

DENOMINACAO DO MEDICAMENTO :DEXAFREE, 1 mg/ml, colirio,
solugio. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA: 1 ml de
solucio contém 1 mg de fosfato de dexametasona sob a forma de fosfato sédico
de dexametasona. FORMA FARMACEUTICA: Colirio, solucio. Solucio lim-
pida, incolor ou ligeiramente acastanhada. 4. INFORMACOES CLINICAS:
Indicagoes terapéuticas: Processos inflamatérios do segmento anterior do olho,
como ¢ o caso de queratite marginal, edema do estroma na queratite, uveite ante-
riot, episclerite (caso os AINEs estejam contra-indicados ou sejam insuficientes),
esclerite, fase aguda da conjuntivite alérgica grave que nio responde a terapéutica
padrio. A inflamacio nio deve ser devida a uma infec¢ao. O epitélio da cérnea
deverd estar intacto. Este medicamento s6 deve ser utilizado sob estreita super-
visio oftalmoldgica. Posologia ¢ modo de administragio: DEXAFREE, 1 mg/
ml, colitio, solucio destina-se apenas a uso ocular. A posologia habitual ¢ de 1
gota 4 a 6 vezes por dia no olho afectado. Em casos graves, o tratamento pode
ser iniciado com 1 gota por hora mas a dosagem deve ser reduzida para uma gota
cada 4 horas quando se observa uma resposta favoravel. Recomenda-se que a
frequéncia de administracio seja gradualmente diminuida com vista a evitar uma
recaida. De um modo geral, a duragio do tratamento varia de alguns dias até um
maximo de 14 dias. Utilizacdo nos idosos Existe uma vasta experiéncia com a
utilizagio de colirios de dexametasona em doentes idosos. As recomendac¢des
posolégicas acima mencionadas reflectem os dados clinicos resultantes desta ex-
periéncia. Utilizacio em criancas. Nas criangas, deve evitar-se uma terapéutica
corticosterdide continua prolongada devido a uma possivel supressio suprarenal
(ver secgio 4.4). Os doentes devem ser instruidos para: - lavarem cuidadosamente
as maos antes da instilacio, - evitarem o contacto da extremidade do recipiente
com o olho ou com as pélpebras, - rejeitarem o recipiente de dose unitaria apés a
utilizacio. A oclusao nasolacrimal, resultante da compressio dos canais lacrimais,
pode reduzir a absorcio sistémica. Apenas para uso unico; qualquer solu¢io nao
utilizada deve ser rejeitada. Contra-indicacdes - Infeccées oculares nio contro-
ladas pelo tratamento anti-infeccioso, como no caso de: Infecgoes bacterianas
purulentas agudas, incluindo infec¢bes provocadas por Pseudomonas e micobac-
terianas. Infec¢des fungicas, Queratite superficial provocada pelo Herpes simplex
(queratite dendritica), vaccinia, varicela zoster e na maioria das outras infecgoes
virais da cérnea e da conjuntiva. Queratite amébica. Tuberculose. Perfuracio, ul-
ceragio e leses da cornea com epitelizagio incompleta. Conhecida hipertensao
ocular induzida por glucocorticosteréides. Hipersensibilidade a substancia activa
ou a qualquer dos excipientes. Gravidez e aleitamento : Nao estao disponiveis
dados suficientes relativamente a utilizagio de DEXAFREE, 1 mg/ml, colirio,
solucdo durante a gravidez humana, de forma a avaliar a possivel ocorréncia de
efeitos prejudiciais. Os corticosterdides atravessam a placenta. Tém sido obser-
vados efeitos teratogénicos em animais (ver seccio 5.3). Contudo, até a data nao
existem provas da indugio de efeitos teratogénicos na espécie humana. Apés a
utilizagdo sistémica de corticosterdides, em doses elevadas, tém sido referidos
efeitos no feto/recém-nascido (inibicio do crescimento intra-utetino, inibicao
da funcio do cértex suprarenal). Contudo, estes efeitos nao foram referidos
com o uso ocular. Como medida de precaucio, é preferivel evitar a utilizacio de
DEXAFREE, 1 mg/ml, colirio, solu¢io durante a gravidez. Nio se sabe se este
medicamento é excretado no leite materno. Dado que a dose total de dexameta-
sona ¢ baixa, DEXAFREE, 1 mg/ml, colitio, solu¢io, pode ser usado durante o
aleitamento. Efeitos indesejaveis Afecgoes oculares: - Muito frequentes (>1/10):
Aumento da pressdo intra-ocular (apés um tratamento de 2 semanas). Frequen-
tes (>1/100, <1/10): Desconforto, irtitacio, ardor, picadas, prurido e turvagio
da visio ocorrem frequentemente imediatamente apés a instilacao. Estes efeitos
sdo geralmente ligeiros e transitérios e ndo tém consequéncias. Pouco frequentes
(>1/1,000, <1/100): Podem ocorrer reac¢des alérgicas e de hipersensibilidade.
Os efeitos adversos especificamente relacionados com os corticosteréides siao
os seguintes: atraso na cicatrizacio da ferida, risco de ocorréncia de cataratas
capsulares posteriores, ocorréncia de infecgbes oportunistas e glaucoma. Muito
raras (<1/10,000, incluindo casos isolados): Tém sido referidos casos de con-
juntivite, midtiase, edema facial, ptose, uveite induzida pelos corticosterdides,
calcificacoes da cornea, queratopatia do cristalino, alteracoes na espessura da
cornea, edema e ulceracio da cérnea. Nas patologias que causam diminuicao
da espessura da cornea, a utilizacio de esteréides topicos provocou perfuracio
em alguns casos. Perturbacées gerais e no local de administracio: Pouco fre-
quentes (>1/1,000, <1/100): No caso de um regime de administracio frequente,
podera ocorrer uma absor¢io sistémica com depressao da fun¢io suprarenal.
DATA DA REVISAO DO TEXTO: Junho de 2008. MEDICAMENTO SU-
JEITO A RECEITA MEDICA. PV.P. DEXAFREE 20 recipientes unidose:
€ 8,64. PARA MAIS INFORMACOES CONTACTAR O TITULAR DA A.LM.
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