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INTRODUGAO

As lesbes por dlcali diferenciam-se de ou-
tras agressdoes quimicas da cérnea pela gra-
vidade e rapidez com que provocam danos
e pelas complicaches tardias que determi-
nam.

A gravidade da lesd@o estd relacionada
com a concentracido do agente agressor, O
tempo de contato com o globo ocular, a ex-
tens@o da queimadura e o pH da solugdo 13.
Acrescente-se a isso que os 4dlcalis apresen-
tam rdapida velocidade de penetracdao no olho,
comprometendo o progndstico.

Quanto a conduta imediata, € fundamen-
tal a irrigacdo abundante com dgua ou so-
lucdo fisiolégica, por tempo suficiente para
que o papel de tornassol revele pH neutro 11
12,13,17,19, ou, na pratica, por 30 minutos.

Na conduta mediata, varios métodos te-
rapéuticos tém sido preconizados, tais como:

— enxerto de mucosa!;

— ceratoplastia lamelar ou penetrante 2;
— lentes de contato coladas?;

— lentes de contato hidrofilicas 3;

— inibidores da colagenase 2,4,18;

— 4cido ascérbico 8,10,15,16;

— peritomia limbica 6.9,

Estudos sobre a patogenia das lesdes
corneanas por dlcali tém demonstrado um
balanco entre duas forcas antagbnicas: de um
lado, a produgao de coldgeno por fibroblas-
tos do estroma e, de outro, a liberacdo de
enzimas proteoliticas, por polimorfonuclea-
res e células epiteliais 543. A ocorréncia ou
nio de ulcera dependeria, finalmente, de for-
ca predominante.

O objetivo deste estudo € avaliar o uso
simultdneo da acetil-cisteina e vitamina “C’
na terapéutica de queimaduras corneanas
graves por dlcali, a partir de possiveis efei-
tos sinérgicos, onde, simultaneamente, inibe-
se a acdo proteolitica de enzimas liberadas
(acetil-cisteina) e estimula-se a producdo de
coldgeno (Vitamina “C”).

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados dez coelhos albinos,
machos, pesando de 2 a 3 kg (20 olhos). A
anestesia foi obtida com pentobarbital sédi-
co endovenoso (Nembutal) e instilacao tépi-
ca de proparacaina (‘“Anestalcon” 0,5% Al-
con) em ambos os olhos.

Em cada olho, apds provocar-se propto-
se, foi aplicado um disco de papel de filtro
Whatman n.° 41 (8 mm de didmetro), embe-
bido em solucdao de NaOH 4 N no centro da
cornea, por um periodo de 2 minutos, to-
mando-se cuidado para nao envolver a cor-
nea periférica, conjuntiva e palpebras.

Logo aplés a execucdo da queimadura,
foi feita irrigacdo com 10 ml de solucgao
salina 0,85% e instiladas duas gotas de coli-
rio de cloranfenicol.

No olho direito dos coelhos, instilaram-
se colirios de acetil-cisteina a 10% e de vi-
tamina “C” a 10%, na dosagem de uma gota,
4 vezes ao dia, tendo sido iniciado tratamen-
to 48 horas apés a queimadura.

Os 10 olhos restantes serviram de con-
trole e receberam nos mesmos hordarios das
medicacoes anteriores, solugdo salina a
0,85%. Também foi instilada uma gota di&-
ria de colirio de Cloranfenicol 0,5% em ca-
da um dos olhos.

Os olhos foram examinados diariamente,
a fim de se avaliar a superficie corneana
quanto & presenca de ulceracgao, perfuracao,
vascularizacdo e infecgao.

O tratamento foi mantido por 8 sema-
nas, apés as quais os animais foram sacri-
ficados, e os olhos enucleados. As cérneas
foram fixadas em formalina neutra a 10%
e a seguir submetidas a cortes histolégicos,
utilizando-se a coloracao pela hematoxilina-
eosina.

RESULTADOS
A incidéncia de ilceras (90%) e perfura-

coes (10%) foi a mesma no grupo tratado e
no grupo controle (tabelas I e II). Na maio-
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ria dos coelhos, observou-se ulceracao, que,
em meédia, aparecia na segunda semana (va-
riando do 5.° ao 20.° dia), vindo a cicatrizar
por volta da 4. semana (do 13° ao 30.° dia).

TABELA 1
Ocorréncia de lilceras e sua duracdo em olhos de coelhos
tratados com acetil-cisteina e vitamina C

Olho n.e Ulcera Dia de inicio Dia de
da ilcera cicatrizagao
1 + 20.0 30.0
3 + - 20.0
5 + 14.0 perfurou-17.°
17 + T.o 29.0
9 + 10.° 26.0
11 -+ 10.c 30.°
13 + 7.0 28.0
15 —_ —_ _
17 + 8.0 18.0
19 + 5. 20.0
TABELA II
Ocorréncia de tlceras e sua duragdo em olhos controle
Olho n.e Ulcera Dia de inicio Dia de
da ulcera cicatrizacio
2 —_ —_ =
4 + 15.0 . 26.0
6 + 16.c perfurou-19.°
8 + 1.0 22.°
10 + 7.0 23.0
12 + 10.0 25.0
14 + 10. 30.0
16 + 0 30.0
18 + 10.0 5.0
20 + 10.° 19.0

Os olhos que nao perfuraram apresen-
taram considerdvel grau de vascularizacgao.
Nenhum olho se infectou durante o experi-
mento. :

A andlise histolégica das cérneas, no fi-
nal das 8 semanas, nao mostrou diferenca
significativa entre os olhos tratados e os
nao tratados. As ilceras corneanas cicatriza-
. das apresentavam, ao nivel da eamada epi-
telial, um grande numero de leucdcitos po-
limorfonucleares e discreta vascularizacao.
Nas cérneas nao ulceradas, havia densidade
menor de polimorfonucleares, a0 passo que
a vascularizacao era mais intensa. Ambos
0s grupos apresentavam estroma desorgani-
zado, com alteragdes importantes no parale-
lismo das fibras coldgenas.

DISCUSSAO

As queimaduras corneanas por 4dlcali
constituem uma das mais devastadoras emer-
géncias oculares. Apesar dos vdrios métodos
terapéuticos propostos, ainda nao existe um
esquema definitivo e amplamente aceito para
evitar complicagcOoes e perfuragdes cornea-
nas. Todavia, entre os iniimeros experimen-
tos constantes da literatura, destacam-se al-
guns de significado inegdvel.
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O uso isolado de inibidores da colagena-
se e do dcido ascérbico na terapéutica das
queimaduras corneanas por dlcali de inten-
sidade moderada tem sido estudado por va-
rios autores, e sua eficdcia experimentalmen-
te provada. Brown e col., em 19692, mostra-
ram que as llceras e perfuracdes corneanas
foram evitadas em 80% dos oithos com quei-
maduras por dlcali (NaOH 0,5 N, 30 segun-
dos, cérnea e esclera), pelo uso de inibidores
da colagenase, como o EDTA e a cisteina,
concluindo, assim, ser a acao da colagenase
a causa dessas complicacdoes. Ap6s um ano,
esse mesmo autor5 aprsentou provas com-
plementares do papel da colagenase na pro-
ducao de ilceras, quando, pela injecao de
pequenas quantidades da enzima extraida de
cérneas queimadas por dlcali, em cérneas in-
tactas, p6de produzir ilceras corneanas.
Além disso, mostrou ser a enzima produzida
por células do epitélio e do estroma. Ainda
em 19704, comparando o efeito terapéutico
da cisteina, edetato de sédio, e de edetato
de cdlcio, concluiu ser a cisteina o mais efi-
caz inibidor da colagenase na prevencao de
ulceras.

A acao terapéutica do d4cido ascérbico foi
estudada por Pfister e col.? que, em 1976,
através do uso didrio de 1,5 grama de 4cido
ascérbico subcutianeo, reduziu a incidéncia
de ulceracdes de 60% no grupo controle, pa-
ra 22% no grupo tratado. Quando usada
topicamente numa concentracdo de 10% 1,
reduziu-se a incidéncia de ulceragOes cornea-
nas de 47,7% no grupo controle para 5,6%
no grupo tratado. Em ambos o0s experi-
mentos, a queimadura foi produzida expon-
dose 12 mm da cérnea ao NaOH 1%, du-
rante 20 segundos. O autor considera que
0 mecanismo de acao do dcido ascérbico se-
ria pelo incremento da producao de coldge-
no, uma vez que o processo de sintese do
coldgeno ao nivel dos ribossomos, requer o
dcido ascérbico como co-fator na hidroxila-
cao da prolina.

Na presente pesquisa, a acetil-cisteina a
10% e o acido ascérbico a 10%, quando usa-
dos topicamente em queimaduras corneanas
graves por dlcali, nao foram eficientes para
prevenir a ocorréncia de complicacoes.

Embora haja, na literatura, vdrios estu-
dos sobre a acao da acetil-cisteina e da vi-
tamina “C’ em queimaduras corneanas por
dlcali, poucos sa0 Os que se preocuparam
com as queimaduras graves. Pfister e.col. 14,
ao associar a acetilcisteina e a vitamina
“C” no tratamento de queimaduras graves
de cérnea por alcali (NaOH 4 N, 12 mm, 45
segundos), verificaram que a incidéncia de
ulceracOes e/ou perfuracoes foi de 100%
contra 75% nos controles; supreendentemen:
te, a acetil-cisteina, o 4cido ascérbico de for-
ma isolada, apresentaram indice de ulcera-

ARQ. BRAS. OFTAL
49(4), 1988



coOes de 81% e de 88%, respectivamente. Tais
achados foram justificados pelo autor por
se tratar de uma queimadura bastante gra-
ve. Por outro lado, Slansky e col.!® ante-
riormente consideraram a acetil-cisteina e a
cisteina eficazes para evitar tlceras de cor-
nea em queimaduras graves por dlcali (NaOH
4 N, 10 mm, 1 minuto).

Em nosso trabalho, lidando-se com quei-
maduras corneanas graves por dalcali (NaOH
4 N, 8 mm, 2 minutos), verificamos que a
incidéncia de tlceras e perfuracoes foi a
mesma nos grupos tratado e controle, o que
estd de acordo com os achados de Pfister.

A razao desses resultados ainda nao estd
clara, havendo algumas hipéteses:

a) no caso do dcido ascdérbico, devido & se-
veridade da queimadura. haveria uma
importante reducao de fibroblastos na
‘drea queimada; como 0 mecanismo de
acao do 4cido ascérbico depende de pro-
ducéao de coldgeno pelos fibroblastos, seu
efeito estaria diminuido.

b) quanto a acetil-cisteina, seu efeito esta-
ria prejudicado pela extensa destruicao
dos elementos produtores de coldgeno,
bem como pela maior producédo de cola-
genase por polimorfonucleares levados
ao local pela intensa reacao inflamatdria.

c) hé que se ressaltar que, na presente pes-
quisa, a freqiiéncia de instilagOes, de 4
vezes por dia, pode ter contribuido para
os resultados negativos observados. Os
trabalhos, em geral, utilizam-se de fre-
qiiéncias superiores a 10 instilagbes por
dia.

Considerando-se 0 uso clinico de acetil-
cisteina e vitamina “C” em queimaduras gra-
ves por dlcali, devemos lembrar que os mo-
delos animais ndo tém, necessariamente, apli-
cacdo direta em seres humanos e, rigorosa-
mente, apenas um estudo clinico controlado
poderd mostrar se tais achados siao vdlidos
para cérneas humanas. De qualquer forma,
j4 é bem estabelecida a eficdcia desses agen-
tes em queimaduras leves e modradas.

RESUMO

Vinte olhos, divididos em dois grupos, submetidos
a queimadura grave por dlcali (2 minutos, 8 mm, NaOH
4N), foram tratados com 4cido ascérbico a 10% asso-
clado & acetilcisteina a 20%, ou com solugdo salina
normal.

Todos os olhos foram avaliados diariamente, e apés
8 semanas de tratamento foi feito estudo histolégico
das coérneas.

Em ambos os grupos, a incidéncia de ulceragdes
(90%) e perfuracGes (10%) corneanas foi a mesma, as-
sim como o aspecto histolégico.

Os resultados mostram que o uso simultineo de
dcido ascérbico a 10% e acetil-cisteina a 20% néo tem
efeito benéfico na evolugio das queimaduras corneanas
graves por 4dlcali.
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SUMMARY

Twenty severe alkali-burned eyes (2 minutes, 8 mm,
4N NaOH) divided into two groups, were subjected to
topical treatment with 10% ascorbate together Zu“% ace-
tylcysteine, or with normai saine solutiun.

The eyes were examined daily and after 8 weeks
of treatment a histologic study of the corneas was
carried out.

In both groups, the incidence of corneal ulcerations
(90%) and perforations (10%) was the same, as well
as the microscopic exarnination.

These results show that topical 10% ascorbate and
20% acetylcysteine have no favorable effect on the out-
come of severe alkali-burned eyes.
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