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ESTUDIO DE LA EFICACIA CLINICA DE LA BRIMONIDINA
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RESUMEN: se estudiaron 36 pacientes con diagnéstico de glaucoma primario de angulo
abierto (GPAA), sin tratamiento previo, a los que se les indicé durante 2 meses, timolol 0,5 % (1 gota
2 veces al dia), y seguidamente, previo lavado de hipotensor, brimonidina 0,2 %; se evalué la presién
intraocular (P10) y las reacciones adversas en la consulta inicial, 1ra semana, Ter mes y 2do mes de
iniciado el tratamiento. Los resultados mostraron un descenso de la PI0 media con respecto a la
inicial (sin tratamiento) con ambos medicamentos durante los 2 meses de tratamiento; obteniéndose
con el timolol una PI0 media de 17,1 mm Hg y con la brimonidina de 16,1 mm Hg. Lo que corresponde
a un descenso de 7,7 mm Hg y de 6,9 mm Hg, respectivamente. Las reacciones adversas sistémicas
mas frecuentes con el uso de la brimonidina fueron: sequedad bucal y cefalea, mientras que las
locales fueron: prurito ocular e hiperemia ocular. La intensidad de estos sintomas fue de leve a
moderada. El estudio mostré, que la brimonidina tiene una efectividad similar a la del timolol en la
reduccion de la presidn intraocular, con buena tolerabilidad.

DeCS: GLAUCOMA DE ANGULO ABIERTO/quimioterapia; RESULTADO DEL TRATAMIENTO; TIMOLOL/
uso terapéutico; TIMOLOL/efectos adversos; AGONISTAS ADRENERGICOS/uso terapéutico; AGONISTAS
ADRENERGICOS/efectos adversos; HIPERTENSION 0CULAR/quimioterapia.

Las drogas para €l tratamiento de pri- En los dltimos afios ha ocurrido un incre-
meralinea en el glaucoma, se definen por mento en €l nimero de drogas disponibles.
las siguientes condiciones: familiaridad cli- Por mas de 20 afios, hasido el timolol
nica, efectividad en lareduccién delapre- (betabl oqueador de mésamplio uso) ladro-
siénintraocular, facil manej o, tol erabilidad gapor excelencia, con unabuenaeficaciay
ocular y seguridad sistémica.? tolerancia.?
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Mas reciente, surge una nueva droga
glaucomatosa pertenecientea grupo delos
agonistasadrenérgicosafa-2: el tartrato de
brimonidinaal 0,2 % (Alfagan). Esta, esal-
tamente selectiva, mucho més que las que
le precedieron en e mismo grupo (clonidina
y apracloniding), lo quele proporcionauna
disminucion sostenida de la presion
intraocular, de utilidad en el tratamiento pro-
longado del glaucoma.*

Labrimonidinatiene un doble mecanis-
mo de accién: disminuir la produccién del
humor acuoso y aumentar € flujo de salida
por las vias de drenaje uveo-esclera 2

En estudios experimental es con anima:
les, se ha demostrado propiedades
neuroprotectoras de los agonistas afa-2,
incluyendo labrimonidina. Esto ha permiti-
do sugerir desde un punto de vista tedrico,
un efecto potencial neuroprotector del ner-
vio optico.r3®

Otros estudios, a largo plazo, por un
afo o mas, muestran que lareduccién dela
presién intraocul ar semantieney escompa:
tible con los betabl oqueadores no selectivos
comoe€ timolal, con eficaciasimilar.5®

Con nuestro trabajo nos proponemos
evaluar laeficaciaclinicadelabrimonidina
al 0,2 %, con respecto a timolol 0,5%, enel
tratamiento de primeralinea del glaucoma
primario deéngulo abierto (GPAA).

Métodos

Para nuestro proposito realizamos un
ensayo clinico de 2 mesesdeduracién (corto
plazo). Se seleccionaron 36 pacientes, con
diagndstico de GPAA, sin tratamiento pre-
vio y con presion intraocular inicial (PIO)
entre 21y 30 mm de Hg (con tonometriade
aplanacion). Estos valores de presion per-
mitieron que fueran controlables con medi-
camentos y no requirieran de tratamiento
quirdrgicoinicial.
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L as contrai ndicaciones farmaco-16gi-
cas establecidas para el timolol y la
brimonidina, tanto por enfermedades
como asoci acién de medicamentos, cons-
tituyeron criterio de exclusion. Estas fue-
ron: enfermedad pulmonar crénicay blo-
gueo AV; hipersensibilidad alos compo-
nentes de los betabloqueadores y de la
brimonidina, tratamiento con inhibidores
delamonoaminoxidasa (imipramina), tra-
tamientos con antidepresivos, que afec-
ten la transmisién noradrenérgica
(antidepresivos triciclicos); infeccién o
inflamacién ocular reciente o crénicay ci-
rugia ocular antiglaucomatosa.

A los pacientes sel eccionados, seles
administré en monoterapiatimolol 0,5 %
(1 gota 2 veces al dia) durante 8 sema-
nas. Posteriormente, se suspendio el tra-
tamiento por 15 dias, periodo correspon-
diente al tiempo establecido paralavado
hipotensor de los betabloqueadores. Se-
guidamente, después de realizar unanue-
va evaluacion de PIO (sin tratamiento),
se comenz0 a aplicar en monoterapia
brimonidina 0,2 % (1 gota2 vecesal dia)
por 8 semanas.

Durantetodo el estudio seredlizd eva-
luacién delapresionintraocular (1ra, 4tay
8vasemanacon cada medicamento).

LatomadelaPIOfuealas2hposdoss,
momento correspondientea pico dedismi-
nucion de la PO, por un mayor efecto re-
ductor de ladroga.?®

Resultados

El comportamiento delaPlO promedio
con €l uso del timolol, mostré una reduc-
cion, conrespecto alaPlOinicial prome-
dio durante las 8 semanas de tratamien-
to, con un descenso mantenido, sinvaria
cion importante en las diferentes semanas
(tablal).



TABLA 1. PIO promedio con timolol 0,5 %
(n = 36)

PIO Descenso
Semana (mm Hg) (mm Hg)
Inicial (sin tto) 25,6 -
1ra semana 17,7 7,9
4ta semana 18,1 7,5
8va semana 17,9 7,7

Los valores de PIO promedio con
brimonidina (tabla 2), de igual forma pre-
sentaron una reduccién con respecto al
valor promedio inicial durante las 8 sema-
nas. Con un descenso algo mayor durante
laprimerasemanadetratamiento.

TABLA 2. PIO promedio con brimonidina
02 % (n = 36)

PIO Descenso
Semana (mm Hg) (mm Hg)
Inicial (sin tto) 23,1 -
1ra semana 15,8 7,3
4ta semana 16,4 6,7
8va semana 16,2 6,9

En € andlisis comparativo de ambos
medicamentos (tabla 3), se obtuvo, que la
PIO promedio con € timolol fuede17,1 mm
Hg parad timolol y de 6,9 mm Hg parala
brimonidina, con respecto alosvaloresini-
ciales de PIO esto represent6 un poder de
reduccion de 43 %, respectivamente.

TABLA 3. Poder de reducciéon promedio:
brimonidina vs timolol

Timolol Brimonidina

0,5 % 0,2 %

(n =36) (n=36)
PIO inicia (sin tto) 25,6 23,1
PIO promedio (con tto) 17,9 16,1
Descenso (mm Hg) 7,7 6,9
Poder reductor 43 % 42,8 %

Con € uso delabrimonidinalas reac-
ciones adversas fueron escasas (tabla 4).
Solamente 2 pacientes (5,5 %) presentaron
prurito ocular y 1 pacientehiperemia(2,7 %).
No se observaron otras reacciones locales
descritas, como: alergiaocular y visién bo-
rrosa.

TABLA 4. Reacciones adversas locales con
brimonidina n = 36

Prurito ocular 2 (5,5 %)
Hiperemia ocular 1 (2,7 %)
Reaccion alérgica ocular No
Vision borrosa No

Las reacciones sistematicas masfre-
cuentes fueron: sequedad bucal (5,5 %),
cefalea(5,5 %y somnolencia(2,7 %) (ta-
blas).

TABLA 5. Reacciones adversas sistémicas
con brimonidina (n = 36)

Sequedad bucal 2 (5,5 %)

Cefalea 2 (5,5 %)

Somnolencia 1 (2,7 %)
Discusion

Con ambos medicamentos, selogré una
reduccion delaPlO enlas8 semanasdetra-
tamiento y un poder de reduccion similar.

El descenso promedio (mm Hg), con
respecto a valor de PIO inicial fue algo
mayor en laprimerasemanade tratamiento,
lo que puede explicarse por lamayor sensi-
bilidad delos receptoresal farmaco, en pa
cientes sin tratamiento previo.

Las reacciones adversas que se pre-
sentaron en nuestro estudio, con la
brimonidina tuvieron baja incidenciay la
intensidad delos sintomasfueron leves, sin
requerir lasuspension del medicamento.



Las manifestaciones cardiovascul ares La brimonidina, mostré una buena

y respiratorias asociadasal uso del timolol, tolerabilidad. Los efectos locales fueron
no se presentaron con la brimonidina, 1o escasos Y transitorios y en sus efectos
gue hace considerarlacomo unaalterna- sistémicos no se presentaron las manifes-
tivaimportante en el tratamiento de pri- taciones cardiopulmonares asociadas al
meralinea. timolol; ademés, la brimonidina combina
Por lo que ambos medicamentos: una buena eficaciacon un reducido nimero
brimonidinay timolol tienen un efecto re- de efectos secundarios 'y resulta una opcién
ductor similar delaPIO en €l tratamiento de parad tratamiento de primeralinea, enlugar
primeralineadel GPAA. de los betabloqueadores no selectivos.

SUMMARY: 35 patients with diagnosis of open-angle primary glaucoma (0APG) without
previous treatment were studied. They were indicated timolol 0.5 % (1 drop twice a day) and after
that, previous lavage with hypotensor, brimonidine 0.2 %. The intraocular pressure (I0P) and the
adverse reactions were evaluated on the initial visit and on the first week, the first month and the
second month. The results showed a decrease of the mean I0P compared with the initial (without
treatment) with both drugs during the 2 months of treatment. A mean I0P of 17.1 mm Hg was
obtained with timolol and 16.1 mm Hg with brimonidine. It represents a reduction of 7.7 mm Hg and
6.9 mm Hg, respectively. The most frequent systemic adverse reactions with the administration of
brimonidine were dry mouth and headache, whereas the local adverse reactions were ocular
pruritus and ocular hyperemia. The intensity of these symptoms was from mild to moderate. The
study demonstrated that brimonidine has an effectiveness similar to that of timolol as regards the
reduction of intraocular pressure with a good tolerability.

Subject headings: GLAUCOMA, OPEN-ANGLE|drug therapy; TREATMENT OUTCOME; TIMOLOL/therapeutic
use; TIMOLOL/adverse effects; ADRENERGIC AGONISTS/adverse effects; ADRENERGIC AGONISTS|
therapeuc use; INTRAOCULAR PRESSURE/drug therapy.

Referencias bib’iog,a’ﬂcas Ophthalmol Vis Sci 1996;37(3 Suppl):5832.

5. Carlsson AM, Chauchan BC, Lee A, Le Blanc

1. Katz LJ. Initial medical controversies. What R. The effect of brimonidine tartrate on

is the first line of medical therapy? En retinal  blood flow in patients with ocular

American Academy of Opththalmology, Glau- hypertension. ~ Am J  Ophthalmol
coma 1998: Controversies and Update: New 2000;129:297-301.

Orleans, 1998. 6. Schuman JS, Horwith B, Chuplin NT, David

2. Serle JB. Initid medical therapy for glauco- R, Albrecht D. The Chronic Bri.moni.di'ne
) Study Group. A 1-year study of brimonidine
ma. An American Academy  of

Ophthalmology. Glaucoma 1999: Concepts LW'C:rteﬂz:g] n ?Al\?léﬁoma gnﬁtlaﬁg:i
and Controversies: Florida, 1999. yp ’ p

3 Al Bri idina: Tratamiento de | 1997;115:847-52.
- Alergan. ] rimonidina. fratamiento de 1a 7. LeBlanc R. Twelve month result of an ongoing
Hipertension Ocular y Glaucoma de Angulo

: . randomized trial comparing brimonidine
Abierto. Monografia Alergan. 1998.

h . tartrate 0,2 % and timolol 0,5 % given twice
4. DIIij M. Lopg tqm safety and IOP—Igwerlng daily in patients with glaucoma or ocular
efficacy of brimonidine tartrate 0,2 % in glau- hypertension. Brimonidine Study Group 2.

coma and ocular hypertension. Invest Ophthalmology 1998;105(10):1960-7.

38



8. Noecker RJ. Glaucoma: los pacientes pueden pressure. Am J Ophthalmolol 2000;129:

encontrarse mejor y més satisfechos si se cam- 723-7.

bia el paradigma del tratamiento inicial. Ocu-

lar Surg News 2000;18(1):33. Recibido: 22 de Junio de 2001. Aprobado: 31 de
Stewart WC, Sharpe ED, Hurbin TH Jr, agosto de 2001.

Pastor SA, Day DE. Brimonidine 0,2 % Dra. Ibis Sedefio Cruz. Hospital Clinico Quirdrgico
versus dorzolamida 2 % each given three “Hermanos Ameijeiras’, Ciudad de La Habana,
times daily to reduce intraocular Cuba.

39



