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RESUMO

O teste de sobrecarga hidrica (TSH) foi descrito pela primeira vez como uma ferramenta de diagnostico para o glaucoma,
sendo posteriormente abandonado devido sua baixa preciséo diagnéstica. Este teste tem ganhado significante interesse
nos ultimos anos, uma vez que diferentes estudos tém mostrado a sua utilizagdo como um substituto para a detecgéao
de pacientes com picos de PIO nao detectados durante o horario regular de expediente. De acordo com a literatura
revisada por pares, o pico de PIO detectado pelo TSH correlaciona-se positivamente com a gravidade de defeitos de
campo visual no glaucoma e podem ser preditivos para progressao de campo visual. Demonstrou-se que os picos de
PIO durante o TSH estéo correlacionados e de acordo com picos de PIO que normalmente ocorrem durante o dia. O
TSH também foi usado para avaliar a qualidade de diferentes opgdes clinicas e cirtrgicas no glaucoma. O principal objetivo
desta revisao € apresentar e discutir tais evidéncias e a aplicabilidade do TSH como uma ferramenta de avaliagao para a
doenga glaucomatosa.

ABSTRACT

Water-drinking test (WDT) was first described as a diagnostic tool for glaucoma; however, it was later abandoned because
of its poor diagnostic accuracy. This test has gained significant attention in recent years because different studies have
shown its use as a surrogate for detecting patients who have intraocular pressure (IOP) spikes not measured during
regular office hours. According to the peer-reviewed literature, IOP peaks detected by the WDT positively correlate with
the severity of visual field defects in glaucoma and may predict visual field progression. Furthermore, it was demonstrated
that IOP peaks detected by the WDT were correlated and in agreement with the IOP peaks that normally occurred during
the day. The WDT is also used to evaluate the quality of different clinical and surgical treatment options in glaucoma. The
main objective of this review was to present and discuss the evidence and applicability of the WDT as an assessment tool
for glaucoma.
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Presséo intraocular (PIO) elevada é considerada o principal fator de risco para o desenvolvimento e progressao da doenca
glaucomatosal 2 2. Até a data de hoje, as opgdes de tratamento sdo baseadas principalmente na redugdo da PIO a um nivel no qual
nao se espera que maiores danos ocorram. Esse nivel de presséo, frequentemente referido como PIO alvo, é estabelecida em base
individual e é freqUentemente avaliado por medicdes Unicas durante o horario de trabalho.

Apesar de manter niveis de PIO aparentemente bem controlados, alguns pacientes continuam a desenvolver progressao
glaucomatosa. Embora alguns autores afirmem que isso possa ser um resultado da flutuagao da PIO*26, estudos recentes demonstram
que o pico de PIO é um melhor indicador da progressado glaucomatosa’ &2,

Monitorizacao da pressao por vinte e quatro horas pode ser considerada a melhor maneira de avaliar o perfil de PIO e detectar
picos. No entanto, esse é um teste que consome muito tempo e recursos e nem sempre é viavel na pratica de rotina. Como alternativa,
uma curva tensional diaria modificada (CTDm) é realizada com maior frequéncia e consiste de quatro a cinco medidas de PIO durante o
horério de expediente (de 8h - 18h). Entretanto, como demonstrado por Drance'?, um terco dos pacientes com medidas de PIO em
horario de expediente podem apresentar picos de pressdo que s6 seriam detectados durante uma curva diurna 24 horas (CTD). De
acordo com os resultados de Barkana et al. ', uma avaliacdo completa da PIO durante 24 horas pode revelar picos mais altos que as
medi¢des durante horario de expediente em 62% dos pacientes e resultou em mudancga de tratamento em 36% da amostra.

Nesse contexto, o teste de sobrecarga hidrica (TSH) tem sido proposto como um método alternativo e pratico para avaliar o
perfil PIO de pacientes com glaucoma.

O TSH foi descrito pela primeira vez ha décadas passadas para o diagndstico de glaucoma de angulo aberto, sendo posteriormente
descartado devido ao seu alto nivel de resultados falsos positivos e falsos negativos'?12 e seu valor diagndstico limitado'4. Recentemente,
0 TSH foi retomado com novos propésitos: o teste tem sido utilizado como um marcador substituto da facilidade de drenagem e pode
ser um indicador da probabilidade de progressao!®,

Esse novo conceito levou a um interesse crescente pelo teste. O TSH foi tema de trés editoriais em revistas cientificas com reviséo
por pares'~819 Em um editorial sobre a publicacdo e citagdo em oftalmologia, os autores afirmam que o TSH experienciou um
renascimento importante e recente, baseado no fato de 32 artigos que consideraram o testeterem sido citados em média 10,26 vezes
(intervalo de 10-49), uma média de contagem de citagdes acima do normal e esperado’”.

Nesse exame de baixo custo e clinicamente aplicavel, os pacientes aceitos (ou seja, aqueles sem restricdes de ingestao de liquidos
devido a condigbes sistémicas) sao instruidos a néo ingerir liquidos durante o periodo de duas horas antes do teste que é entéo realizado
da seguinte forma:a PIO basal € medida e o paciente é obrigado a beber 1000 mL de agua em cinco minutos. A PIO é medida novamente
por trés vezes, em intervalos de 15 minutos?”. A linha basal de PIO é considerada como a PIO medida imediatamente antes da ingestdo
de agua. O valor maximo das trés medicdes é considerado como o pico de pressao intraocular durante o TSH. Picos representados por
esse teste estédo fortemente relacionadoss e estdo de acordo com picos de PIO gue normalmente ocorrem durante o dia??22%, Esse
aumento da pressao intraocular é reversivel e, geralmente, tem a duracéo de alguns minutos, nao sendo portanto considerado prejudicial
aos pacientes. Pode-se também observar que os olhos com picos de PIO maiores apds a ingestéo de agua levam mais tempo para
retornar aos niveis basais™, possivelmente refletindo o estado do sistema de drenagem do olho.

Uma comparacéao direta entre a ingestao de 1,000 mL (958 gramas) ou 500 mL (479 gramas) demonstrou queo menor volume de
agua falhou na estimativa do pico da pressdo diurna:. Tem sido sugerido que o TSH pode ser realizado com 800 mL (765 gramas)
de agua (R. Susanne Jr., comunicacéo pessoal) com resultados semelhantes. R Stamper et al. [ Stamper R et al: The relationship
between progression of glaucoma and supine and WDT. World Glaucoma Congress, Boston MA, 2009 (P 282)]demostraram que o pico
do TSH suscitado com 800mL de agua foi significativamente associado com a progressao do glaucoma de angulo aberto. Parece que
800 mL podem ser usados em vez de 1,000 mL, embora mais estudos com esse volume de agua sejam necessarios. A proporcao de
10 mL de agua/kg de peso tem sido também utilizada®®.

O mecanismo pelo qual a PIO aumenta apds a sobrecarga da agua permanece obscuro. Um estudo recente sugere que isso seja
provocado, pelo menos em parte, pela expansdo do tecido coroide. O volume coroidal aumentado seria transmitido para os
compartimentos intraoculares e para o segmento anterior do olho?®. Considerando que um olho pode mostrar um aumento da PIO maior
ou menor, dependendo da sua facilidade de drenagem?’, o TSH pode ser utilizado como um teste de estresse para avaliar a facilidade
de escoamento do humor aquoso. Esse achado nao foi confirmado pelo estudo realizado por Quigley?®. A elevagéo da PlO, também

tem sido relatada como uma consequéncia de aumento da pressao venosa episcleral?®,
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Apesar da falta de conhecimentos sobre 0 mecanismo pelo qual a PIO aumenta durante o teste, varios estudos tém demonstrado a
aplicacao clinica e a importancia do TSH no controle do glaucoma primério de angulo aberto. O TSH foi utilizado para comparar os
efeitos de modalidades de tratamento clinicos e cirdrgicos no glaucoma. Pacientes com glaucoma e em uso de medicamentos
controlados tém maior aumento da PIO com o TSH que os pacientes que se submeteram a cirurgia de filtragédo, tais como
trabeculectomia®® e esclerectomia profunda®!, apesar de médias de PIO semelhantes no inicio do estudo. Esse comportamento se deve
provavelmente ao fato d os procedimentos de filtragem facilitarem o escoamento do humor agquoso de forma mais eficaz que a terapia
médica. Num estudo em que uma CTD 24 horas foi comparada entre pacientes com tratamento médico méximo € pacientes submetidos
a trabeculectomia, 37% dos pacientes no grupo tratado com medicamento tiveram presséo intraocular aumentada acima de 18 mmHg,
enquanto nenhum dos pacientes tratados cirurgicamente tiveram tal aumento®. Esses resultados estdo de acordo com os resultados
de Danesh-Meyer et al.2% que demonstraram que 30% dos pacientes em tratamento clinico tiveram pressao intraocular acima de 18
mmHg apds o TSH, comparagdo com auséncia de elevagao da PIO no grupo submetido a trabeculectomia.

A mesma razao pode ser utilizada para compreender a aplicacdo do TSH para avaliar a eficacia de diferentes medicamentos
hipotensivos para o glaucoma. Numa comparacao entre o latanoprost e a combinacéo fixa de dorzolamida e timolol, os pacientes que
receberam o latanoprost apresentaram niveis significativamente menores de elevagdes nos niveis de PIO apds o teste de sobrecarga
hidrica. Os autores consideraram o efeito de amortecimento daelevacao da PIO no grupo latanoprost como um resultado do mecanismo
de agdo desse agente, ou seja, 0 aumento do fluxo uveoscleral®, Da mesma forma, Vetrugno et al.** demonstraram que andlogos das

prostaglandinas e agonistas alfa, melhoram o fluxo e estdo associados com uma melhor estabilizacdo durante TSH e PIO em
comparagdo com farmacos que atuam através da diminuigao da produgdo do humor aquoso, tais como bloqueadores-3 e inibidores

da anidrase carbdnica. Drogas que mostram semelhante redugdo média da PIO, mas melhor capacidade de evitar picos de PIO
podem apresentar um beneficio adicional no tratamento do glaucoma.

O TSH pode ser utilizado para avaliar a eficacia da terapia ou tratamento hipotensivo ocular. Malerbi et al.*® analisaram os resultados
do CTDm TSH e de uma série de 65 olhos de 65 pacientes com pressao intraocular alvo predeterminada com base no nivel de dano
glaucomatoso (PIO <15 mmHg) alcangada em leituras individuais. Os CTDm revelaram PIO medigdes> 18 mmHg em 13,8% dos olhos,
sendo 20 mmHg a PIO mais alta detectada. O TSH demonstrou que 33,8% dos olhos apresentaram picos > 18 mmHg. Além disso, o
teste detectou ainda niveis de PIO> 20 mmHg em 21,5% dos olhos testados.

Em um estudo, 101 pacientes com glaucoma de angulo aberto e defeitos visuais assimétricos de campo com os piores valores de
desvio médio (DM) tiveram picos de PIO maiores apds a ingestao de agua em comparacao aos seus olhos contralaterais com melhores
campos visuais, apesar de médias semelhantes de PIO no inicio do estudo (Figura 2). Esse estudo demonstrou uma menor capacidade
de olhos com pior dano glaucomatoso para controlar sua pressao’®. Um aumento de 1 mmHg na PIO aumenta 10% o risco relativo para
a conversdo de glaucoma [1] e progressao do campo visual®3¢, Outro estudo realizado pelo mesmo grupo de pesquisadores analisou o
perfil da PIO apds TSH e concluiu que o pico médio da PIO e o porcentual de variagdo da PIO durante o teste foram significativamente
maiores em pacientes com progresséo do campo visual em comparagdo com pacientes que nao progrediram!®, apesar de terem a
mesma linha basal para PIO, figura 3 e 4.

Estudos anteriores também encontraram uma correlacédo entre a resposta ao TSH e dano progressivo. Em um estudo prospectivo
de 5.000 pacientes com glaucoma de angulo aberto, Armaly et al.?” identificaram cinco dos 26 fatores de risco significativamente
potencialmente relacionados com o desenvolvimento de defeito no campo visual: facilidade de drenagem, idade, PIO, razdo
escavagao/disco e alteragdo na pressao intraocular apds a ingestdo de agua. Em uma amostra de pacientes glaucomatosos
normotensos avaliados por Yoshikawa et al.?¢, o TSH foi considerado o principal teste preditivo para progressao glaucomatosa.

Para ser considerado clinicamente aplicavel, um ensaio deve apresentar resultados reproduziveis. Hatanaka et al.*® demonstraram
que quando realizado no mesmo momento do dia em dois dias consecutivos, o TSH apresenta picos de PIO com excelente
reproducibilidade (ICC = 0,79, p <0,001)4%. O mesmo é visto quando realizado comquatro meses de intervalo no mesmo momento do

dia®,

CONCLUSAO
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Considerando-se 0 aumento do valor atribuido a ocorréncia de picos de PIO como fatores de risco para a progressdao do
glaucoma®#!, sugere-se o termo pico de PIO alvo ou variagéo alvo de pico de PIO em vez de PIO alvo, em estudos futuros sobre os
métodos para melhor avaliar o perfil PIO durante as 24 horas. Dispositivos especiais para monitoramento continuo da PIO estdo sob
investigacéo. No entanto, seu uso pratico em curto prazo de forma rotineira e em regime ambulatorial de alto volume ainda € incerto.
Além disso, as medicdes fornecidas por lentes olho de peixe ndo correspondem as medigbes da PIO em mmHg, além de serem
influenciadas pela espessura da cérnea central e histerese. Apesar disso, efeitos colaterais como inchaco de cdérnea, hiperemia e
desconforto tém sido associados com a sua utilizagdo. Enquanto isso, 0 TSH com resultados reproduziveis e clinicamente significativos
validado varias vezes por estudos revisados por pares, € uma ferramenta importante para a avaliacao do perfil de PIO no controle do
glaucoma.

E importante salientar que o TSH ndo pode ser utilizado para o diagndstico de glaucoma, mas sim para a avaliagdo do perfil da
pressao intraocular de um determinado paciente. Assim, ndo ha valores positivos ou negativos para esse teste. O TSH pode ser utilizado
como um teste de estresse para avaliar a capacidade do olho de lidar com o aumento transitério da PIO e para avaliar a qualidade do
tratamento hipotensivo. Altos picos de PIO durante o TSH também podem ser considerados um fator de risco para leséo glaucomatosa
e sua progressao.

A melhor maneira pratica para avaliar se a PIO de um paciente esta dentro da variacao alvo de pico de PlO é realizar o TSH.

Além disso, é a melhor maneira de comparar a eficacia de medicamentos hipotensores para diminuir picos de PIO.
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