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ABSTRACT

A review of the action of drugs that act on GABAergic pathways and comparison of their side effects on lens accommodation and
consequent refractive alterations, focusing on myopization associated with the use of pregabalin.
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RESUMEN

Revision sobre la actuacion de medicamentos que actian en vias gabaérgicas, comparando sus efectos colaterales en la acomodacion
del cristalino y consecuente cambio en la refraccién, con énfasis en la miopizacion relacionada al uso de pregabalina.
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Miopizagao relacionada ao uso de Pregabalina

INTRODUGAO

Ha varias classes de medicamentos que alteram de maneira variada a acomodacéo do cristalino, diametros
pupilares e movimentos oculares extrinsecos (piorando a viséo para perto, longe e/ou diplopia) como antipsicéticos,
antidepressivos, anticolinérgicos, entre outras drogas’.

E bem conhecido o efeito colateral de miopizagdo em razdo do uso de medicamentos que contenham
sulfa, como, por exemplo, o topiramato. Deste, o mecanismo mais comumente relatado seria o0 edema de corpo
ciliar?® anteriorizando o cristalino, observado em ultrassonografia biomicroscépica (UBM)?, sendo uma reagéo
direta ao medicamento contendo grupo sulfa. O estreitamento do angulo irido-corneano??® também é relatado
nesses casos, além de uma miopizagao de 4,00 dioptrias ou mais.

REVISAO TEORICO-METODOLOGICA

Varios artigos publicados relatam os efeitos colaterais visuais do topiramato, contudo, ndo sao
adequadamente levantadas e explicadas as hipéteses sobre circuitos gabaérgicos que poderiam elucidar, em
parte, os fendbmenos observados na acomodacéao. Além do topiramato, outros medicamentos atuam em circuitos
neuronais do acido gamaminobutirico (GABA), como a Pregabalina.

Ambos, pregabalina e topiramato, atuam nos circuitos neuronais gabaérgicos, sendo o primeiro um agonista
do GABA (ndo contem sulfa) e o segundo atuando como agonista das fungdes do GABA. A auséncia da sulfa na
pregabalina faz com que a priori ndo pensemos no mesmo mecanismo de turvagao visual que do topiramato:
ou seja, a pregabalina n&o alteraria o corpo ciliar por agao direta da droga neste. Por outro lado, ndo se pode
descartar, de pronto, no caso do topiramato, a influéncia dos circuitos gabaérgicos sobre o corpo ciliar, em
paralelo ao efeito colateral da agao direta da droga.

A presencga de “visdo borrada transitéria e outras alteragées na acuidade visual™ foi relatada como
“experiéncia pés-comercializagdo™ na bula do medicamento de referéncia “Lyrica®" (pregabalina)* . Tal
medicamento é utilizado como estabilizante da membrana neuronal, atuando como agonista gabaérgico, em
tratamento de uma série de patologias que cursam com dor neuropatica. O mecanismo dessas alteragdes visuais
nao foi bem elucidado, ndo sendo encontrado outro artigo para tratar especificamente da pregabalina.

Considerando a distribuicao encefalica dos neurdnios gabaérgicos, e sua fungao inibitdria, sabe-se que
um dos circuitos do GABA passa pela substancia negra reticulada e vai para o coliculo superior. Fibras do trato
Optico®®, bilateralmente, vém fazer sinapse, através do coliculo superior de cada lado, com os nucleos pré-tectais.
Tais nucleos projetam-se bilateralmente (através da comissura posterior) para os nucleos de Edinger-Westphal,
que sao viscerais parassimpaticos pré-ganglionares. Os axénios que partem dos nucleos de Edinger-Westphal
seguem o trajeto do Il par, até fazer sinapse no ganglio ciliar e, mais adiante, inervar o muasculo constritor da pupila.
Além do reflexo pupilar fotomotor, também participa o nucleo de Edinger-Westphal do reflexo de acomodacgao. O
coliculo superior também se envolve nos sinais enviados a formacao reticular da parte paramediana da ponte,
participando da coordenacao da agdo dos musculos reto medial e lateral no olhar horizontal conjugado.

CONCLUSAO

Em razdo das modula¢des droga-induzidas nos circuitos gabaérgicos, muitos utilizando o coliculo superior
como “hub”, pode-se hipotetizar a sua participagdo nas alteragdes percebidas com o uso de medicamentos que
interagem nas vias do GABA, notadamente aquelas com importancia oftalmoldgica, que passam ou se relacionam
com tal coliculo: reflexo fotomotor, acomodacgédo e movimentos conjugados.

A miopizacdo, e outras ametropias, poderiam ocorrer em consequéncia de alteragdes acomodativas,
com a baixa de visdo sendo piorada ainda em casos de alteragdes pupilares concomitantes (com aumento do
astigmatismo, aberracao esférica, etc.) e/ou de diplopia.
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