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M I O T I C O S  E M I D R I A T I C O S 

DR. A R T H U R  A M A RA L  F I  L H O  - São Paulo 

Afim de se faci l i tar a exposição e compreen"ão deste trabalho, foi 
o mesmo dividido em 4 partes : 

1 )  Centros pu p ilares e vias eferentes. 
2) Teoria quimica da ação nervosa. 

3) Clasificaç�lo e estudo das drogas m ióticas e midriaticas . 
4) Estabi l ização cios coI ír ios.  

1 )  C E N T R O S  P U P I Ll\ R E S  E V I A S  E F E R E N T ES 

Dos t rês Illusculos intra-oculares, o esfinter e o lIlusculo ci l iar são 
inervados por fibras parass impaticas do nervo motor ocular comum, e 

o di latador pelo s impatico. Estes musculo,; mantêm u m  tonus cons­
tante ,  independente de sua:- conexões nervosas : o 1I1usculo ci l iar en­
contra-se normalmente nUl1l estado de contração tún ica enquanto que 
os musculos pupilares fCrIllall l  Ulll mecanismo antagoni ,�o. sendo a 
contraçãc de U 11l acom panhado pelo relaxam ento rIo outro. 

S I S T.E M A  

fi G. 1 

D.E .  
. r 

PU PI L AR . PARASS I MPAT K . Q  
o centro do constritôr pupilar, considera-se C01110 s i tuado 110 me­

senccfalo, perto dO' l1ucIeo do motor ocular com um, no denominado 
nl1cIeo de Eclinger-\Vestphal ( fig. I ) ; o llucIeo de Edinger-Westphal 
t:eria portanto o responsavel pela i n ervação do csfil lter da pupila e do 
1ll11sculo ci l iar.  

* RçJatório apresentado nas V I  Jornadas Brasi leiras de Oftalmologia. 
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A v I a  refe rente pupil occOl1str itôra é const ituida por fibras paras­
s i m paticas,  pré-gangl ionare s ,  que cam i nham principalmente pelo ramo 
do 3.° par que ::;e  d i ri ge ao· musculo obl i quo inferior, afim de ati ngi rem 

o gan gl i o  c i l iar .  Após \l1n a s i n apse neste gan glio,  f ibras post-gangl io­

nares,  tomam a di reção do globo por meio cIos nervos c i l iares que atra­
vessam a esc1 era ao redor do n e n'o ot ico, e pelo espaço s upra-coroieleo, 

anteriormen te, atingem o mU5culo c i l i ar e o esfinter  cIa pupi la .  

Foram tambem estabelecidas conexões entre a cortex occipital ad­
j acente à area estriada e os nucleos prétectais .  pois .  excitação elétrica 
d esta area " pu p i lo-ccl1stri tôra " p rovoca ccntração pupilar b i lateral ; esta 

v i a  provavel mente é responsa\'el pelo refl ex o psico-otico de ll1 ióse as­

sociada com acomodaçüo. 

É de todos con hecido,  que a exci taçáo de certas areas da cortex 
fron t a l  provoca d ilatação pupi lar, o q \\e faz pensar estar ai  loca l i zado 
U lll cen tro s i m patico di latador, porém recentes traba l hos deter m i naram 

que a d i l a tação pupi lar  consequente ao esti m u l o  cortical é d e v i d o  à 

i n i bição do 1I1ecani snlO constri ttJ1', açáo és ta q u e  não participa < j ualCjuer 
exc i tação si 1 l1patica periferica.  

Exper icncias fei ta,; e m  gatos cl eterm i naram tall l  bem certas areas 

na cortex. frOl' '. a l ,  que estim u l adas ,  provocavam constri cção pupi 1 ar.  
D i s to .  con clui-se  q u e  o cen tre constritôr no ll1esencefal o ,  representado 
pelo n uc l eo de Edinge r-\lVestp h a l .  recehe im p\l lsos c io lobo occ i pital 
consequentes a reflexos psico-aticos, assim C01110 i mpulsos de excita­
ção da cortex fron tal , resp c n sa\'eis pela constric<; üo e d i l atação p u p i lar.  

O cen tro d i l atador d a  pupila ainda não foi perfeitamente l ocal i ­
zado.  Apesar de nào se  t e r  a m a i s  fi rme con v i cção, a d m i te-se que o 
centro pupi lar s i lll pa t i c o  esteja s it\\ado no h i potal a m o  (fig.  2 ) ,  de acor­
do com a s  i deias de T(arp l u s  e Kreidl .  I }este centro sai \lI11a "Ia In I­
b idora q u e  se d i rige para o cen t ro con s t r i tôr da pupi la .  

Do cel l  tro  h i potalal11 ico,  o l . " I l eu roll  io cOl lst i  t u i do pe1a  \' l a  cere­
bral  c ierente, cam i n h a  para ba ixo. sofren do parc i a l  decusação pouco 
antes de atingir o centro c i l io-spinal de B udge, l ocal i z ado na coluna 
<lnteri OI" da medula ,  entre  o Ó."  nervu cervical e o 3." durs a l . Do cen­
t m  spin  a I  de H u dge, o 2." n eu roni o é con stituido por f ihras pré-gan­

g'l ionares Ill ecl u lada::; q u e  pa,;,;al1l  pe la  d i \' i"ão central do I . " ,  2." c 3 . "  

n e rvos toraxic( ls  e seguem p a r a  c i m a ,  n a  cadeia sim p a t i ca cen" ic :t 1 , 
a fi m  de atingir () ganglio'  cerv ical in ferior, 1 10 pe::;coço ; desta gangliu,  
di rigcm-se a i n cl a  para :: i m a ,  at ingindo o gangl i o  cervical  medio e su­

perior, onele é const itu i da u m a  s inapse .  Então as fihras con tinuam 
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.D.E. 
S i STEMA PU Pi L A "R  

Si M PATico 
C0l110 fibras post-gangl ionares não m eduladas n o  nervo carot idiano in­

terno, que no craneo divide-se nos plexos da carot iela e cavernoso. Do 

plexo cavernoso simpatico, fibras rela cionadas com a at iv idaele pupil ar. 

passam pelo gangl i o  ele Gassel-. nel- v o  ofta l l11 i co c di visão n aso-c i l iar do 

nen-o trigemio,  afim ele at ingirem o di latador da pupi la  por in termecl io  

cios nervos ci l  i ares longos. 

2) T EO R I A  Q U I M I CA DA A ÇAO N E RVOSA 

Após os estudus ele El l iot  ( 1905 ) .  que disse exist ir uma " j unção 

mio-neura l ". Langley ( 1906) determ inando uma " substancia receptfJ­

ra ", e Dixon ( 1 907) que conclui  havel- l ihertação local de um " har­

monio "  por exci tação ele um nervo, é que se pensa não haver no sis­
tema nervoso autônomo ação d iréta do impulso nervoso sobre as fi­
bras musculares, 



- 156 -

De acôrclo com os autores citados, a ação sobre estas fibras mu�­

culares somente é feita por intermedio de subs tanc ias qu i m i cas .  que 
secundariamente estimulam a contração. 

Portanto, admite-se a tl1al 111ente. que o simpatico e o parassimpatico 
atuam perifericamente pela proclllçác local de substancias qu imicas, que 
agem como "est imulantes " celulares.  Quando o parassimpatico é esti­

mulado. há l ibertação local ele uma suLstancia ( neuro-hormonio)  que 
foi, denominada de " parassi mpat ina" ,  atualment� determinada como 

sen do aceti lcol ina, e as droga;; que imi tam a açáo do parassimpatico fo­
ram denominadas de " para:o;; impatico-m iméticas" . 

No olho, a confirmação destas idéias foi feita por Englehart ( 193 1 ) ,  
demonstrando que mesmo existindo normalmente aceti lcolina na i r i �  

e corpo c i l iar  de gatos e coelhos, houve aumento acentuado daquela 
suh:otancia a p'Js exci tação do motor ocular co mum . e ausenc ia com pleta 
após secção e degeneração deste nen-o, 

A açi'lO da acet i lcol ina é tran s i toria . pois .  logo após sua formaçãu é 
desdobrada em col ina e acido acético,  tornando-se inativa por efeito 
de um fermento denom inado " col inesterase" .  que normalmente existe 
no sangue e tec idos , 

Pelo fato de outros nen'os d i feren ciados do parassimpatico, agI­
rem tambem por l ibe

.
rtação locéd de acetilcolina, é que Dale chamou 

este grupo (parassimpàtico e outros neryos ) de nervos " col inérgicos " ,  

Os ésterese da colina têm ação desdobrada, agindo sobre as glan­
<lulas e l11 usc1110s l isos ( ação Ill uscari nica) , ou sobre os gangl i o'S e mus­
cuJos esqueléticos ( ação n i coti n i ca ) ; o::; termos ação l11u::;carin ica e nl­

cotinica.  foram dados devido ;'[ semelhança de ação com os dois alca­
l oides,  

Quando o s impatico é excitado. age por libertação de uma subs­
tanc ia química denominada, " simpat ina" ,  de propriedades mu:i to se­
I llelhantes à epinefrina ou adrenal ina ; por i sso é que ] )ale deu a estes 
nervos o nome de " adren érgi c ( Js " ; e às drogas que im itam a ação d o  

s i mpatico, o 1 10me ele " s i mpaticom i méticos " ,  

A s i mpat ina di fere da adrenal ina, pe lo  fato de ser  a adrenalina ae, 
mesmo tempo excitante em certos tecidos (col'ação) e ini bidora em 
outros ( in testinos ) ,  ao passo que a simpatina age som ente no sentido 
< Ias celulas em q u e  se formou ; assim . a formada no coração age so­
mente nas ce lu l a s elll que o s impa tico atuar como excitante .  Pensan­
do deste 1110clo é que Cannoll ac1tn i t i u  dois t ipos de sinl patina : a " si ln-
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patina E ", formada nos tecidos em que o s impatico excita, e a "s im­
patina I " . formada nos tecidos em que o simpatico age como· in ibidor ; 
isto, porém,  ainda é 1110tivo de muita discussão. 

Alguns autores admitem a existencia de um fermento q ue age des­
truindo a epinefrina, de modo. identico à destruição da acetilcol ina pela 
colintesterase, sendo que este fermento teria o nome ele amino-oxidase. 
Outros, porém, acham que não há fermento inativante da s impatina, e 
que este é o motivo de agir por muitos minutos mesmo e m  orgãos d is­
tanciados, os quais são atingidos por intermedio da circulação san­
gumea . 

Quando as drogas têm atuação que corresponde à paral isia das 
fibras s impaticas, diz-se que são " simpaticol it icas"  (ergotoxina, ergo­
tamina do centeio espigado, ioimbina e outras substancias sintéticas ) ,  
e qnandc paral isam a s  terminações parassimpaticas têm o nome de 
; ; parassim paticol it icas" (atropina, homatropina, etc. ) .  

Ao que parece, o�, chamados agentes " l i ticos " não s e  opõem à l i ­
bertação das substancias químicas intermediarias (n eul'O-hormonios ) ,  
porém impedem sua atuação nos orgãos responsaveis pelas excitações 
corresponden tes o 

Si interrompermos as vIas di latadoras, por secção do s impatico cer­
v ical , e excitarmos o nervo c iatico. ou qualquer outro nervo sensitivo. 
notaremos uma di latação pupilar um tanto lenta e moderada ; ésta 
di latação é consequente à adrenalina secretada pelas capsulas supra­
renais . 

Numa I I'1S normal,  os in fluxos tônicos permanentes procedentes do 
s impatico e parass impatico apresentam um determ inado equil íbrio, pro­
vocando lima pedeita harmonia no jogo pupi la ]'. porém si  houver su­
pressão de uma das emissões tônicas h á  o desequil íbrio : é o que se 
observa após a secçüo do s impatico cervical. em que a pupila entra 
em mióse imediata, aparecendo porém, após um período de 4 a 8 dias,  
uma midriase paradoxal somente do lado da l esão. 

De acôrdo com Langendorf. após certo período, instala-se uma 
h�persensibi!idade na j unção neuro-muscular ao hormonio cuja pro­
dução foi suprimida. Isto pode acontecer tanto por m idriase em re­
lação à secção do s i 1 l1patico, como por mióse em relação à secção do 
parassimpatico ; assim, qualquer dó"e fraca de adrenal ina injetada. e 

incapaz ele agir sobre a pupi la de um olho normal.  produz franca mi­
driase, como é observada nitida mióse em caso de secção do 3.° par, 
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após InJ eçào ,-ellosa de um pouco de acido latico ou cloreto de calei o, 

ou m es mo após insti laçãc de u m  coli rio de p ilocarpina ou esenna, em 

dosagem m uito fraca. 

Esta sensibi l i d a d e  exal tada da j unção neuro-muscular é que ex­

plica a " proya dos col i rios " .  que tem por finalidade determ inar uma 

lesão latente do si mpatico.  

3)  C U\ S S I F I C A ÇAO E ESTUDO D A S  D R OGAS 

1l1 i O TI CAS E M I D R I AT I C A S  

I h-se o nome d e  m i dri :tticos às drogas q tle produzem a d i l ata­

ç;io pupi l ar .  1l1 ióticos �'lS q u e  prCl\'ucam a contração da pupila,  e c ic loplé­

gicos às que agem par:c i i sando o 1l1 usculo c i l iar.  

Teclas os cic loplégicos são llI i clr iat icos,  porém nem todos os m id ria­
ticos são cicloplégicos. 

Para maior c cmodidade, podemos i l l ic ialmente di\' i di r  os m idria­

t icos em dois  grandes grupos : 1 )  os que além ela midriase, atual11 pa­
ra.l i san d o  o l11 usculo c i l iar - 2 )  os que não têm ação sohre ( )  l11 usculo 

ci l iar.  ou praticam ente nãu age m .  

As d rogas pertencentes ao 1 .0 grupo s ã o  d a s  parassimpaticol iticas,  
e as ele 2." grupo podem ser s i m paticolll i m e t i cas estim ulantes ou pa­

ras s i m paticol it icas.  

M 
I 

D 

R 
I 

A 

T 
I 

C 
O 

S 

A class ificação é a se�uill te : 

Cicloplégicos 

Sem ação ou de 
pouca ação sobre 
a acomoda ção. 

f 
l Pa rassim pa ticolitico 

Simpa ticomim eticos 
c s  tim u lan teso 

Paras sim pa ticolitico 

I 
atropina  
homatropina 
hiosciamina 
duboisina 
cicloplegina 
di-n -buti Ica rlla 111 i noilcolina 
dibutolina 

I adrenalina 
cocaina 
efedrina 
efetonina 
benzedrina 
pareclrina 
veritol 
nco-sinefrina 
platifilin 
glaucosan 
levoglaucosan 
tiramina ( tenosina) 

{ euftalmina (cucatropina) 
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A cocaína pode ser c1assi ficada como " inibidora ela am ino-oxidase ", 

de acôrdo com os que acred i tam na existencia de�te fermen to, ou como 

" s impati .:om i mético est i m u lante" ,  de acôrdo com os que pens<lm de m O­

elo contrario.  Os m ióticos. por sua \:ez .  podem ser d i v i d i dos em 3 

grupos. de acôrdo com o modo de ação : 1 )  parassimpaticomiét icos es­

timulantes - 2) inibidores da col inesterase - 3) s impaticoliticos.  

M 

I 

O 

T 

I 

C 

O 

S 

A classificação é a segu inte : 

Parassimpaticomiméticos 
estimulantes 

I nibidores da colinesterasc 

Sim pa ticoli ticos 

{ 
f \ , \ 

acctilcolina 
muscarina 
pi locarpina 
1l1ecolil  ( hipota n )  
doril ( carbaminoi lcolina) 
[urmctidio 
ir icol ina 
a -meti l-acetilcolina 
histam ina (aminoglal1cosan)  

eserina ( fisostigmina) 
prostigmina 
D . F . P .  

crgotamina (gincrgeno) 
crgotoxina 

Para melhor compreensão d o  m odo ele ação destas drogas, podemos 

observar as figuras 3 e 4. 

M ui tos destes col í rios, têm açflO local sobre a j unção neuro-mus­

cular. e agem sobre a pupila do olho enucleado. 

o medi camento difunde ab'avés da cornea. aSSl l11 é que uma 111 J e­

ção su b-conj untival de atropina ou pi locarpina não produz efeito tão 

satisfatorio q uanto a i nsti lação. pelo fato de ser a escl erotica menos 

permeavel que a cornea. 

É o i nfluxo nervoso que faz nascer dos teci dos adj acentes as duas 

substancias horm onais.  que são com tudo destruidas,  a adrenalina por 

oxidação e a acetil colina por h idrol ise .  

As d rogas que atuam sobre o parassil11 pati co.  tanto parassimpatico­

l ít icos como parass impati com i m ét i cos est imulantes, têm aç�() mais ra­

p ida e mais duradoura sobre a pupi la do que sobre a a<:omodação. 
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Fig. 3 
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O i ll l portantc grupo ]Jara l i san tc do,; efeitos I1 l U ';Car l l l ICO'; da ace t i l ­

col ina no olho.  é cOl1 s t i t u i d c  pela atropina.  h Olll atropina.  h iosci a m i n a .  

escopolalll i n a .  duboi s i n a  c eufta,l l l l i n a ; éstas droga,; v a r i a l l l  el11 poten­

cia e pers istcncia  de açüo, C0l110 parass impat i c o l i t icos q u e  são. não 

i n terferem C0111 a l i hertaçüo da acet i 1col ina .  n e m  fac i l i tam sua h i d ro l i s e .  

porém i l11pedem o acesso d é s t a  s u b s t a n c i a  ;tS c e l u l a s  e fetôras. 

EIll Ill u i tas elas plan tas pertencente à fam í l ia das S ol anáceas. exis­

t e m  doi ,; i m portan t e s  a l caloides : 1 )  a h i ossc i am i n a  ( C 1 7H2303 N ) ,  

enco n t rada principal l11 e n t e  nas especies ofi c i n a i s  d a  A tropa beladona. 

Hyoscyanl tl S  n iger e J )atura s t ramon i u m  - 2 )  a escopol a m i n a  ou 

hios c i n a  ( C 1 7 H 2 104 0: ) ,  obtida pri n cipa l m ente das especias Hyoscya­

IllU S  e Scopo!ia. 
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A atropina : substancia isôrnera da hiosciamina, e que outrora tora 
considerada como alcaloide carateristico das plantas citadas" só é en­
contrada em pequena quantidade nos rebentos novos e nas folhas ten­
ras ; as plantas e raizes mais velhas não contêm c u quasi não contêm 
atropina, mas s im,  h iosciamina, que todavia se transforma facil mente 
em sua forma isômera. principalmente durante as operasões quími­
cas que se processam para a obtenção da atropina.  No q ue diz res-

E5E 12 I /VA 

?,rO.5 rIr;"" I N � 

7) F P 

F I G. 4 
\ 

OL I·NE. 5 T.E� 

11 ia T /C os' 
(MOIJO Oé A'i.iio) 

peito à constituição química, é interessante assinalar q u e  tanto a atro­
pina. como a h iosciam ina. compõem-se de um radical acido (do aci­
do tropico) . e outro bas ico (da tropina) , provido de um oxidrilo al­
coólico, e que se encontram combinados formando um éster. A atro­
pina é um composto racêmico, óticamente inativo, formado de 2 h i05-
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clanl l n a  " an t i podas óticas " , das  q ua I s  uma desvia  o plano ela. l u z  pola­

r i sada para a e s qu erda e repres enta o alcal c i d e  ordinariamente encon­

trado nas p1 antas ( h io:>.iciam i n a  s i n i stróg-ira ) . ao passo que a outra é elex­
t rogira e obtida art i fi ci almente ,  

:---:-e m  o acido trópico, n e m  a tropi na.  produ z e m  i soladamente os  
l l e l tos da atropi na. :-;(') se m a n i festando ele,.; .  pela combinação de am­

has as substancias ,  

E m  1879, Landenburg conseguIu o b te r  a atropina à custa do acido 
t rópico e da t ropina,  tendo és ta  s i ntese con duzido à el aboração de va­
r ies  com postos no\'os, res ul tantes el a com b inaçào el as t ropinas com 
outros acidos arDl11aticos ( t ropeinas ou ésteres da t ropi n a ) , D 'entre 

ele,.; , apenas a homatropina,  ou seja,  éster mandelico da atropina,  tem 
encon trado apl i cações terapeuticas,  A atropi na pertence a uma séri e 
de alcaloides q u e  se carater iza Jlor sua ação e l e t i va sobre o s iatem�, 
nen'oso "egetati\'o, i n \'olu ntario ou " autonomo " ,  q u e  C0l110 é conhe­
cido,  i nen'a as glandulas,  os  orgãos de m uscu latura l isa e tambem o 

coraçflO, A a t ropi n a  excita  i n i c i al mente d e termi nadas partes do s i s­
tema nervoso central  (no homem, a açào de pequenas d oses é toda­

" i a  seelativa ) ,  a segu i r  atua como para l i sante e parassi m paticol i t i cos : 
este u l t i m o  efeito é o m a i s  i m portante sob o ponto ele v ista pratico, 

e l i m i ta-se e m  cond içôes ordi narias à peri feria,  

Quando i n s ti ladas algumas gôtas ele uma soluç;io de atropina no 
fundo de saco conj u n t i val ,  a Plíl ' í la se d i lata,  posto q u e  são netura­

l i z adcs os efei tos q u e  a aceti lcol ina l i bertada, pela exci tação tónica 
do motol' ocular COll l t l l l l ,  exerce norm a l m en te sobre o es 'f inter d a  i r i s ,  
r\ I-e fericla a ç ã o  é estr i tamente d e  cara t e r  local ,  resultanelo elOI con­
tato d i réto das l l Ioléculas do alcaloide com as terminações n ervosas,  
A d i l ataçüo da pupila j)Ul- m e i o  el a  atropina não é maxima, pois ,  ell1-
pregando-se ao m esl I 10  t e m po tl l n a  suhstancia que atue sobre ü d i l a­
ta<l ( »- da pupi l a  (cocaina.  adrenal in a ) .  consegue-se redu z i r  a i ri s  a u m a  
fai x a  qUél s i  i l1\, i s í \'e1 . I n s t i lanc1o-se no o l h o  algull 1as gotas ele u m  so� 

l u t o  a 1 % ,  a d i l a taç;-tü começa a patentear-se ao cabo ele 1 0  a 1 5  m i ­
n u.tos,  at ingindo o l I1ax i m o  aplJS decorridos 20a30m i n u tos,mantêm -se 
ass i ll1 estacionaria durante 1 a 2 d i a s ,  para só desaparecer por completo 

10 a 1 2  elias depois,  

A, atropi na 
,
i n i b e .  tambem. a acomodaçiio, por paral is ia  dos ramos 

do m otor ocu l ar com u m  que iner\'am o l11 u sculo c i l i ar,  A para l i s i a  ela 
acoll1odação, apresenta-se u m  pouco Ill a i s  ',a rele q u e  a d i latação pupi­

lar e começa a desaparecer m a i s  ceelo, 



A pressão intra-ocular é aumentada pelo atropina, principalmente 

quando existe tendencia ao glaucoma, sendo que a causa reside prova­

velmente na constricção ou ohstrução do canal de Schlemm,  pela re­

tração da iris, e segundo Fortin,  ainda, pela ação schre o musculo 

c i liar. 

A atropina é o medicamento m ais importante de que dispõe o 

ofta lmologista. É usada tanto nas inflamações ela u\"ea, como nas le­
sões ela cornea. A ação anti-f1ogistica é explicada pelo fato do medi­

call1ento imobilizar a íris e o l11usculo ci l iar. havendo tambem um l i ­

geiro efeito anestésico local .  A função midriatica impéde, em casos de  

irite,  o aparecimento das  sinéquias. e q uando éstas existem provoca 

a sua destruição. É bem, conhecida a necessidade da sua aplicação em 

casos de descolamento da retina e para o exame de refração nas crian­
ças. porém. deve-se ter o maximo cuidado com o seu emprego em 
pe.ssôas com idade relati vamente avançada, ou que possuam predispo­

sição gl aucomatosa. Para fins diagnosticos ( exame do fundus. crista· 
l ino) , a di latação da pupila pode ser obtido com m aiores vantagens 

por meio da hcmatropina. 

As soluções de sulfato de atropina, só devem ser aplicadas nos 

011h05, quando relativamente recentes. p01S .as  soluções velhas são 

por vezes deterioradas por cogumélos e algas, apresentando reação 

acida, exercendo portanto ação irritante . 
Intoxicações l igeiras são as vezes obsen'adas pelo oftalmologista 

ao prescrever instilações de coli rio de atropina. e que se caracterizam 
principalmente por intranquil idade psi quica, delirios.  alucinações. se­
cura na boca e faring·e. con v ulsões,  etc . ,  que cedem após certo tempo 
da supressão do medicamento e quando acentuadas, pelo emprego da 

morfina.  

A homatropina : que é obtida por via sintética (éster sintético da 
tropina com acido mandélico) , atua de modo identico à atropina. po­

rem com menor duração e intensidade. A di latação pupilar desapa­
rece após um dia, e a paralisia da acomodação, com uma solução a 
1 % ,  começa a ser eficiente após I S  m inutos, atinge o maximo entre 
a 2." e 3 :  hora e desaparece após 24 horas. sendo este o motiv(\ dq seu 
maior emprego para fins diagnosticas. 

Hiosciamina : - Como se sabe, desde as celehres experiencias de 

Pasteur, os organismos vegetais inferiores reagem de modo diverso às 
substancias óticamente diferentes. Verificou o referido cientista, co­

mo um soluto i nativo de acido tartarico em que se desenvolvia o co-
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gu m e l o  P e n i c i l i u m  glauc u m .  adquir ia  pouco a pouco a propriedade de 

atuar sobre a luz polarizada. d e s v i an do-a para a esquerda.  Os m i cro­

organ i s m o s  t i n ham portanto consutJ1 i do a parte dex trógil'a do acido 

tartarico racêm ico ( que se s U Jl{ie constituido de partes iguai s .  uma 

lev{lgira e e u tra clextrógi ra) , setJ 1  q ue houvessem podi do u t i l i zar-se da 

l e v ógira.  

A s  celulas dos a n i m a i s  superi ore,.; podell l .  tam bem , com portar-se 

de moelo d i ferente com relação aos antipodas Óticas.  Os estudos C0111-

parativos.  real i zados por Cushny.  s obre a a tropina e a h iosc i a m i n a  em 

ah;;cluto· estado de pureza, revel aram que a base natura l ,  a L-hioscia­

m i n a .  atua sobre a iris,  o coração e as glandulas,  C0111 Cjuasi  o dobro 

da i n tensidade da atropina, :"endo apro x i m adamente 30 \'ezes m a i s  enér­

gica que a ])-hiosciatJ1 ina .  

Ao q ue parece, a atropina,  do mesmo m odo q u e  outro s compos­

tos recêm icos,  só exi ste e m  estado s ó l i do, porém . quando d issoh'i d a  

na agua. desdohra-se nos dois antipoda,.; ó t i c o s .  atuando sobre os or­

gãos nervosos perifericos Cjuasi  que exclusivamente por m eio do com­

ponente s i n i strógi ro. ao passo que o dex trógiro praticamente n ào ele­

sen voh'e ação alguma. Portanto, ao empregarm os um soluto ele atro­

p i na na pratica ofta l m o l ógica. apenas uma elas m etades é que exerce os 

efeitos conhec i d o s .  

A escopolmina ou hioscina : q u e  é o m a l S  venenoso d o s  alcaloides 

c i tados n este grupo, só possue alguns elos efeitos perifericos da atropi­

n a .  D i l ata a pupi l a  e pal'al i sa a acomodação com rapidez a i n da. m aior.  

pOl-ém a ação é mais fuga z .  A p l i ca-se em sol utos ele 0.1  a 0.2 7r . soh 
a forma de brol1 1 i d rato. 

A duboisina : e x t raída de uma Solanácea austral iana.  demon strou 

ser  uma m i stura de hiosciall l ina e escop01 a m i n a ; é usada sob a forma 

de su lfato e m  s ol \1ção a Y;; ro . É de efeito mais in tenso q u e  a tropina.  
porém de ação mais  i rregular e e l i m i nação bastante dem orada. 

A euftalmina (eucatropina) : ele constituição afim a cocai na B 
(sucedaneo da cocai n a ) . q uasi  náo i n fluencia a acomoclação. É m u i t o  
\1 sada c o m o  m i driatico para e x a m e  oftalmoscópico, sendo q u e  1 ou 2 

gôtas a 5 % produz l11 i e lr iase por 30 m inutos,  passa n d o  o efe ito após 

2 horas. R aramente age sobre a tensão oc ular. 

A cicloplegina : ou benz i l o i l -a1l1 ino-etano l ,  é desele 1 938 conhecidü 

como 1l1 idriatico, anestésico local  e ant iespasmodico ; teve sua proprie­
dade c i c10plégica clescrita em 1 944 por estuclos de H ilton Rocha e S. 
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Americano Freire. Age c o m o  parassimpaticolitico,  de modo identico 
à atropina e homatropina.  Possue portanto ao mesmo tempo as pro­
priedades da atropina, homatropina e cocaina. A cic!oplegía é obti­
da geralmente em 20 mi nutos,  perdurando por 8 h oras, em m éd ia, 
e a m idriase aparece mais lentamente que a cicloplegía. É de efeito 
mais intenso sobre as iris cl aras e e m  solução a 3 % é anestesica da 
cornea humana. porém com menor intensidade e duração que a solu­
ção a 5 % de cocaína. Associado ao sulfato de benzeclrina, o cIori­
d rato de benzi loi l-dietil-amino-etanol melh01"a e abrevia o aparecimento 
da midriase.  Tem o inconven iente de provocar i rritação ocular,  por 
isso, deve o seu uw ser precedido da instilação de u m a  gôta de néotu­
tocaina a 0,5 %. �·ua ação pode ser completamente neu tralizada pela 
pomada de eserina a 0,5 %. Para comba ter as pequenas l ipotimias.  
pode-se empregar a cafeina. 

Di-n-butilcarbaminoilcolina : foi descrita pOI' S\\"an e White como 
derivada da carbam inoilcol ina (doli l )  pela substituição de um 

""'H ..... C4H 9 .  I "  - '  I I 1'11 ' 2 por n C4H'9 ; esta su )stlttuçao sena responsave pe a 111-
versão dos feitos do doril ,  transformando-o em midriatico e c icloplé­
glCO . 

Dibutolina : derivada da di-n-Imtilcarbaminoicolina, pela substitui­
ção de u m  C H 3  por u m  C2HS. é de efeito mais intenso ; por ser um 
c l oreto i rritante para o olho, foi  empregada sob a fórma de sulfato de 
dibutolina, que é meihor tolerado. 

Passemos agora a de�crever  as drogas midriaticas que não agem, 
ou pouco agem, sobre a acomo dação : 

AdrenaJin.::t (epinefrina, suprarrenina) : A pó" os estudos de Addi­
san ( 1 85 5 )  descrevendo a doença que tem o seu nome, e de B rown 
( 1 857) determinando a pequena "obreyivencia dos anirnais submetidos 
à ablação total das glandulas s uprarrenais,  O l iver e Schafer ( 1894) ve­
rificaram que os extratos destas glandulas possuiam a propriedade de 
elevar a pressão arteria l .  

O princípio ati \' o  correspondente 50mente foi i dentificado p or 
Fürth ( 1 900) e Takam ine ( 1 90 1 ) ,  que l h e  deram o nom e de suprarre­
nina e adt"ena lina.  respeti vamente.  Ambos designaram a mesma subs­
tancia com a form ula C6H 13 N03, porém, atua l mente p revalece a de­
nom inaç:ão de Ta.kamine,  por ter sido ele o primeiro a obter o hor mo­
n i o  em estado cristalino c de absoluta pureza q l1 imica. 
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A presenta-se a adrenalina. como m u itos outros compostos orga­
n i cos . em eluas variedades óticas com efeitos f isiologicos d iversos : a 
variedade ativa é si n i st rógi ra .  ao passo q u e  a dextrógira é biol ogica­
mente inat iva. 

A adrenalina é exci tante e las f i bras n ervosas s i m paticas ( adrenér­
gicas ) .  sendo que seus efeitos s e  manifestam e m  tonos os o rgãos pro­
vi dos de i n ervação adrenérgi ca.  provocando contração ou h i perfunção 
e m  alguns e o contrario e m  outros. O principal  efeito da adrena l i n a  
é observado sobre os vasos sanguineos. s o b  a forma de vaso-constrição.  
sendo q u e  o espasmo vas·: u l a r  se faz sentir  tamhem nas veias,  C01110 

nas artérias e capi lares. Devido a isto.  as i nj eções de adrena l i n a  exer­
cem grande i n fluencia sobre a pressão arterial.  mesmo que tran s itoria. 

Age sobre as f ibras radi a i s  da iris devido à excitação elas termi­
naçôes no si mpatico,  provocando portanto a d i latação pupi lar .  

Í� usada e m  oftalmologia C0l110 m i driat ico e i squem i ante,  tanto 
nas inten' en çlí es ci rurgicas C0111 0 nos processos inf lamatorios : atua so­
hre a t e n �ão ocular provocando a sua baixa. que é apre c ia v e l  quando 
apl i cada em inj eção retro-bu lhar.  As soluçôes para inst i l açfto ocul a r  
são ieita,; na base de 1 / 5.0:;0 a 1 / 1 0.000. 

\\·eekers.  J oi ri,; e 1l0nhol11 m e  após m i ntE' i oso estudo chegaram ús 
seguintes conclu� ões : I )  em oital lll U l ogia  u m a  das princi pais  i n d i ca­
çúes da adrena l i n a  reside no ,;eu poderoso efei to m i driat i c o  - 2 )  é 
possível  obter efeitos 11l i d riat i co:i correspondentes às exige n c i as da c l í ­
n i ca . e independente do r e c u r � o  de inj eções sub-conj u n t i va i s  - 3 )  a 
ccn cen tração ó t i m a  para o de i t o  lIl idr iat ico é de 2 7r - 4) a �OIUÇ;IO 

snzl tan to quanto poss í ve í i �otonica c i ,:o- P H. 

A cocaína : é o princíp io  a t i vo das folhas cio E ry troxy l on coca.  

arbusto que cresce princi pa l m cnte no Perú e B o l i v i a .  Telll por 
f0I'111 u la  C 1 7 H2 1 04 r\ .  e d o  nle,;mo lI lodo que os a1cal o i d e,..; de g-rupo 
da atrop i n a .  com porta-se como te m és tc r passiveI  e le fac i 1  c1csdobra­
m e:1 to. É u m  do,..; pouco,; a 1 caloides vegetais que prod u z e m  efeitos lo­
cais acentuado,;.  pei s .  j (l em sol ução Ill u i to d i l u i d a  para l i s a  as tenlli­

n'.ll:ões n ervosas sen s i t i \" éI S .  gerando analgesia e aneste,; ia .  É,;ta ação 
só perdura e 111 q lia n to as i ibras t erm i n a i s  es t i  ,"e rem i m pregnadas da 
,.;olução ( m éd i a  1 0  a 20 m i nute s ) .  ;-endo m a i ,; t ra 1 l s i tori a  n o,..; pontos 

em q U. e h "t c i rcéI la,il o  i n tensa e onde . portanto.  o a 1 caloidc é logo ar­

rastil(b pela corren t e  ,.;angu i n cil.  SlIpri l11 i ll d o-q· ésta por m e i o  da adre­
n a l i n a .  a al./lo ane,.;tesica pode ser hastante  prolcngada. :\ paral i s i :t  at in­
g e  em pri m e i ro l ugal' as fi bras n e n'osas que t ran';l11 i t em a sensibi l ida­
de Ú < 16r.  pel> i st i J : Cl o  por certo t em p o ainda a percepção tactí l  c a tá­
l l1 l ca.  
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Quando instilada no 01ho uma solução a 4 70 de c1oriclrato de co­

caina, provoca inicialmente ligeiro ardôr, sobrevindo a seguir sensa­

ção de frio e ao cabo de 3 a 4 minutos a cornea e a conj untiva ficam 

completamente insensiveis ;. após 2.0 a 30 m inutos a pupila se dilata ra­

zoavelmente e a acomodação pouco é influenciada. 

A anestesia é cono equente à paralisia das ramificações terminais do 

trigemio e a midriase devido à propriedade simpaticomimética. Os au­

tores que acreditam na existencia da amino-oxidas�, acham que a mI· 

driase é consequente à inibição deste fermento pela cacama. 

A cocaina diminue l igeiramente a tensão O'cular e tem o l11conve­

niente de descamar o epitelio da cornea, não devendo por isso, ser 

empregada com abuso. 

Efedrina : é um alcaloide iso lado por Nagel ( 1 887) da Ephedra 

vulgaris ( Gnetacea) , planta encontrada largamen te na China.  

Corresponde quim i.:amente à fen i lm etiletanol metilam inrl. C6H 5CH ­
(OH ) CH C H3N H . CH3, diferenciando-se da adrenalina unic<l.mente pe­

lo alongamentO' da cadeia lateral por um grupo metilio e ppla ausen­

cia dos dois oxidrilios do nucleo benzên ico.  Parece que é por este! ulti­

mo motivo que a efedrina possue maior estabilidade e se mostra muito 

menos toxica, sendo que os efeitos são menos rapidos, porém, têm maior 

duração. 

Como a adrenalina, uma gôta de solução a S o/c dilata a pupila em 

40 minutos sem afetar a acomodação, contrai os vasos sanguineos 

conjuntivais e a tensão ocular pouco ou nada é influenciada. 

Efetonina : é a efedrina sintética ,racêmica) , apresentando as mes­

mas ações biologicas e terapeuticas, sendo porém menos ativa. 

Benzedrina : (Beta sulfato de phenyl isopropylamina) , foi incor­

porada à pratica oftalmologica e111 1 937.  Não· é cidoplégica mas segundo 

Myersorl e Thau, Bcach e Mc Adms, permite, quando empregada j un­

tamente com a homatropina ou atropina, que quantidades bem me­

n ores produzam igual efeito cicl oplégico e por tempo muito menor. 

Sendo uma droga simpaticomimética, outras substancias afins fo­

ram experimentadas, tendo o prof. Moacyr Alvaro relatado que no 

congresso da American Academy of Ophtalmo'ogy em 1 938 " diversos 

oculistas referiram os resultaclos favoraveis em tudo semelhantes aos 

da benzedrina, obtidos co m a substancia denominada Paredrina 
(p-hydroocy-a methil phenethylamina-hyclrobromica ) ,  bem C01110 o uso 
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por Castrovi ej o da solução de adrenal i n a  a 1 :500. Substancias adrenér­
gicas que são, a benzedrina e a paredrina provocam intensa vaso-cons­
tricção local, devendo ser este o efeito mais u t i l  na cicloplegía, acres­
cido.  porém, de l i ge i ra ação ativa na paral is ia  da acomodação, cuja 
média segundo Thorne e iVl urphey é de 0]5 D. quando usadas i sola­
damente.  

Veritol : substancia s i n tética pertencente ao grupo da adrenalina,  
B eta (p-ox i fe n i l )  i sopropi l m e t ilam ina,  

De ação complexa, ainda não bem conhecida,  provoca aumento da 
pressão sangu i n ea e do hemo-el inamismo na circulação insuficiente,  1ns­
t i l aela no olho,  em solução a 3 %" produz m ielriase e aumento da fcn­
el a  palpebral .  A duração elo seu efeito é in ferior a dos outros m idriati­
cos, não aból e  os I'efl exos pl' p i lares, n ã o  modi fica a sensibi l idade da cor­
nea, não altera a tensão i n t ra-ocular n e m  a refração. É bem tole rado 
nos tecidos e age como s i lllpaticol1l i m ético esti m u l ante.  

Nto-sinefrina : (cloriclrato ) ,  produz m i d rase rapiela,  É usada em 
soluções de 0,25 a 2 ro. e para pro' ongar sua ação, H eath propôs a 
a d m i n i straçãO' soh forma de emul são. Tem pouca ação sobre a aco­
m odação e proveca l igeira q u eela ela pre::são ocular. 

De acôrdo COIl1 Gi fford, seria o mais poderoso m idriatico para as 
pupi las resistentes à atropina.  

Platifilin : - Khlu!:ier estndou as propriedades farm acologicas do 
pIa t if i) in ( 1 940·) , (;:bserva nele- I!l i c!ria!:ic �atisfatoria, sem aumen to da 
tensão oCtIlal' ou lesão para o lado da cornea.  

Acoll � e l h a  o ::iCtl lI::iO para oftalmo::icopia, em casos de glaucoma, e 

dc\' iclo a ccrta açào ana'gésica, tambem, para o tratamento da Cjueratites.  

Glaucc·::;an : - - H am burger afim de c c m  bater o glaucoma emprc­
gava a epinefrina por via  s ub-:,:onj uJl t i val ,  porém , dc:,cj ando abstar 
os incoi1\' c n i e n :es  desta droga , uti l isou-sc de uma associação ela adrc­
nalina s intética uextrogi ra ccm m et i l -a m i no-aceto-pi rocatequina,  a que 
deu o nome ele glaucosan . 

Lcve-glaucm:.an : Hamburger ncce::isitando ele u m a  substancia do 
t i po t Io  g1aucos:tn, porém de em prego por i n s talações e não por "ia  
� ub-conj untiva1 .  associou a adrenal ina 1 c\'ógira a 2 % a uma substall­
Cla inati\-a (meti l-ami no-accto-pi rccat equ ina l e obte v e  o l e voglallc()�a n .  

U e \· i clo  à intensa m i cltiase q u e  pl'O\'oca, para o s  casos de glaucoll la 
primario, Ham bllrger aconse'ha a �ssoci ação cio levoglallcosan com o 
él m i n oglauçosan, de apreçi a\'c1 açi10 miótiça. 
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Tiramina : (paraoxifeniletilamina ) ,  tambem é uma substancia ati­
ya obtida do extrato do cente io  espigado. A t i ramina é de propriedadts 
semelhantes à epinefrina, porém bem mais fraca. A associação tirami­
na-histamina foi observada por Bofe, cujo produto possuya o nome ele 
tenbsina. 

Para terminar, eleyelllos dizer que Berretini descreveu um pnn­
cípio m idriatico e cicloplégi.::o existente na  tromhoteira . ( Datura ar­
borea ou D. faustosa L . ) .  

D R O G A S  M I Ó T I CA S  

Como vimos anteriormente.  podem os mióticos ser  divididos ele 
acôrdo com o modo de ação em 3 grandes grupos : 1 )  parassimpatico­
m iméticos estimulantes - 2) inibidores da colinesterase - 3) s impa­
ticoliticos . 

- 1 )  Parass impaticcmi méticos estimulantes : 

Acetilcolin.3 : ( C H3 ) 3=-N . CH2 . 0 . COCH3.  representa \1111 eompc­
I 

O H .  
nente normal do nossO' corpo. ( Dale e D\1dley, 1 929) . 

Ql1ando posta em l iberdad<,. sofre rapicla desintegraçüo por uma 
esterase conti�la  no sangue (col inesterase ) .  por isso, parece nào exis­
tir normalmente em estado l ivre na corrente c irculatória. 

De acôrdo com Dale ( 19 1 3 ) . a atuação da aceti\col ina é equiyalente 
a excitaçàO' das fibras nervo�as parassim paticas ( col inérgicas ) .  Em 
dóses pequenas proyoca vaso-dilataçào e inibe a atividade cardiaca de 
modo a caír a pressão arterial . aumenta o tonus cio utero e da n1l1SCU­
l atura l i sa de todas as porções do tubo gastro-intestinal .  exalta as 
secreções salivar, lacrimal,  sudoral , gastri ':a. pancl'eatica e Pl'ovoca o 
estl'eitamento pupilar. É 500 a 1 00 , 000 vezes mais poderosa que a 

colina. Quando inj etada aumenta o tonus dos musculos extrinsecos 
oculares, de grande i 1l1 portanc ia  sobre a variaçào da tensão ocular. 
E m  doses pequenas (O, I cc .  da sol .  a 5 %; ) produz queda da tensão 
ocular e em doses maiores (0,5 a 1 cc ,  da sol .  a 5 70 ) produz aumento. 
Resultados identicos, porém melhores (devido ser a aceti1colina muito 
insta vel ) , proporcionam alguns ésteres sintéticos, tais '::01110 a mecol i I 
e a carbaminoi\colina Oll c1ori l .  

Muscarina : outra substancia que provoca estreitamento pupilar. 
porém quas i não tem emprego pratico devido à sua toxidêz. É um 
alçaloide encontrado no Agariclls muscarius e outros cogumelos do 
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genero l i tocy be e l nocybe, con s tituindo mesmo o antagonista di réto 

da atropina, pois excita os orgãos que ésta paral isa .  

D i fére da col ina por conter u m  átomo de oxigen i o  a m a 1 S .  a5S1 111 , 
da oxidação da col ina' resulta a m uscarina artificia l .  

Pilccarpina : deriva do Pi locarpus pinnatifol ius (folhas  de j aboran­

d i ) .  que é um arbusto existente no B rasi !  e Paraguai .  

o sal  COl11 umente usado é o c lori drato de pi locarpina, e q u ando ad­
m i n i strado por via sub-cutanea, na dosagem de 1 a 2 cent i gramas . pro­
duz sensação de calôr n a  cabeça. as  caróti 'las latejam intensam ente 

e após alguns m inutos há aum ento da secreção glandular com sali va­
ção profusa e sudorése copiosa ; nota-se tamhem certo aumento da 
secreção das glandulas l acri m a i s .  na frequencia do pulso, assim como 

e l evação de 0 a I grau na tem peratura. 

Quando apl icada no o 1 1JO.  provoca estreitamento p u p i l ar e baixa 
da pressão intra-ocu lar.  Atúa d e  modo identico à acet i lcol ina.  com a 

van tagem de não " e r  atingida pela coli nesterase. prO\'ocando m ióse 

d u radoura. 

É bem tolerada. o que perm i te o e mprego permanente na terapeu­
tica, sendo em gftalmologi a  \lsada ,;oh a fôrma de col ir io a.quoso ou 

graxo da dosagem de 1 a 2 <j'o . 

Mecolil : ( CH3) 3=N . SH2 . CH (CH3)  . O .  COCH3 (aceti l-heta-me­

I 
O H . 

t i lcolina ou hi potan ) ,  produz mióse e age sobrc a acomodação na dósc 
d e  10 a 20 'l . Foi empregada por Cl arke no  combate ao glau c o m a ,  
s ó, o u  com hinada com a prost i gm ina . É mcnos rapidamente h idrol isa .. 
da pela  col i n e s terase do que a aceti l co l i na. Angel e \ ' on Grolmam fi­

zeram uso de inj eções sub-conjuntivais ( 5  mgrs . ) . 

Doril : c loreto de carham inoilcol ina ) ,  

( C H 3 ) 3-=:\ . CH2 . C H 2 . O .  CO:\ H 2, 

I 
OH . 

é u m a  d roga s intética, introduzida e111 1 932 com o su h " t i t u to de maior 

ação da acc t i l col i na . É o mais podero,.;o e o mais t ox i co dos deri vado,.; 
da. col ina .  Produz miú,;e. c ic lotonia  c d i m inue a pre,;"üo i ntra-ocular,  
sendo usada C0111 0 \ 1 1 1 1  agente 11 0 tratamento do glaucom a.  Tem gran­
de afinidade pela agua e baixa afinidade pelos l ip idios. Penetra na cor­

nea h u m ana normal e cornea do çoelho mais  rapidamente quando ad-
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ministrada. em suspensão em oleo de oliva, puro, ou com base de pe­
trolato, do que quando usada em simples solução aquo!'a. ou ainda 
quando contendo c loreto de zefiran,  ou em pomadas bases contendo 
gordura de lanolina hidrica. 

De acôrdo com experiencias realizadas, em casos de glau.::oma, 
para o controle da ten!'ão e prevenção da diminuição mostrou-se mais 
eficiente que a pi locarpina na dós e de 1 ,5 %, podendo deste modó ser 
administrada menos frequentemente. 

Riker e colaboradores determinaram que d 'entre os ésteres sinté­
ticos da colina, a carbaminoilcolina possue certa ação de inibição da 

co l inesterase. É de indicações identicas às da eserina. 

Furmetidio : ( ioc\ureto de furfuri l-trimetil-amonio) , não se desdo­
bra pela colinesterase. Foi introduzido em 1940 por Fel lo\Vs e Ligingston 
e estudado por Myerson e Thau como arma anti-glat:.::omatosa, tendo 
sido observada mióse maxima entre 5 a 7 minutos ccm solução a 10 ,/c .  
N és ta dose é l igeiramente mais eficiente que uma solução de pi locar­
pina a 2 'lo . em casos ele glaucoma cronico. sendo de tanta cficiencia 
no glaucoma agudo quanto à combinação mecolil-prostigmina. e mais 
eficáz no chamado glaucoma agudo tardio. Vidal e Malbran ( 1945 ) , 
estudando és ta droga. chegaram à conclusão que o ioclureto de furfuril­
trimetil-amonio a 5 '70 tem ação identica a todos os parassimpaticomi­
méticos, porém de efeito mais rapic\o e fugáz, com a desvantagem de 
elevar inicialmente a tensão ocular. 

lricolin.:t : cu carbaminoi l-metilcolina. pode ser empregada por meIO 
de instilação a 1 e 2 'lo. 

A -metilacetilcolina : foi empregada em solução a 1 0  %.  por insti­
laçôes e injeções sub-conjuntivais em coelhos. 

Histamina : (beta-imiciazotileti lamina) ,  é encontrada no esporào du 
centeio espigado sob a forma de " amina".  

É de ação fannacclogi.=a multiforme, sendo C Jue em altas dóses 
provoca contratura das fibras musculares lisas e estriadas, e em pe­
quenas dóses provoca queda da pressão arterial por vaso-di latação 
geral. É energico  excitante periférico do parassimpatico. A histam iwt 
,:e deve o complexo de reações vasculares, nervosas, tróficas. produzi­
das pelos revulsivos.  e l igadas ao desaparecimento da dôr e à cura do 
processo inflamatório, sendo Cjue as propriedades analgésicas locais são 
obtidas com dóses minimas (decimil igramas) .  Tam bem tem impor­
tançia na produção  cios fenomenos alérgicos e de çhóque anafilatico. 
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FO'i e mpregada pO'r Ham burger sO'b O' nO'me de aminO'glaucosan 

(sO'l uçãO' de histamina ele 1� a 10 % ) ,  que em inst i lações ou i n j eções 

sub-cO'njl1.ntivais de 0,5 a 1 m gr. é de podero�a aç àO' m iótica.  pO'rém 
tem O' i ncon veniente de pro"ocar i n tensa vaso-dilatação. m o t i \'o este 
que levou Hambu rger. para O' combate ao glaucom a ,  a e mpregar o 

glaucosan e o l e vO'glau cO'san . e Hofe a tiram i n a ,  d rógas éstas :; i mpati­

com i méticas est i m u lantes .  pO'rtanto de açào m idriatica.  

- 2) I n i b idores da col inesterase.  

Eserina : tall1 bem cO'nhecida pelo nome de fisO'stigm i na .  é um al­

calcide que se  en cO'n tra nas sementes da f,l\'a de Cal har O'U " l-'h ysos­

tigm a  venenOSUl11 ",  Pap i l O'n!:cea originaria da A frica Ocidental .  

A fi s iO'st igmina pertence aO' grupo dos agentes parassim paticO' m i ­
m ét icO's i n i bi dO'res da cO'l in estera:o:e.  permitindO' u m  efeitO' mais  prolO'n­

gadO' da cetil col i n a .  

I n i be o s i s t e m a  nervO'so central ,  podendo provocar a l ll c rte por 
parada da respiraçàO'.  PrO'vO'ca contraçào de todO' O' tubO' t�as tro- i n tes ­
t i n a l .  exalta a secreçào de \'ar ia�  glandul a,;. espec i a l m en te das sal ivare:;. 

e retarda O' pulso e m  v i rtude da excitação da p01'çãO' cardiaca do pneu­
Jl1 O'gastrico.  

Quando i :, « ti lada n O' O ' lho uma �.o l l1ção de sal i c i l atO' de e s e n n a  a 
� % ,  a pupi l a  começa a contrai r-se após S a I O m i nutos.  e decorrida 

� hO'ra at inge o seu max i ll lo .  assim permanecen dO' durante 12 a 1 4  
h oras, Logo após à m ióse 11ft contraçfto d o  musculO' c i l iar,  cuja "olta 

ii  nO'rmal idade é m a i s  rapi da dO' que a i r i s ,  de modo que o espasmo do 

m usculo c i l iar  dura :;ómente pO'ucas hora s .  A pressàO' i n t ra-ocular di­
m i n u e ,  p r i n ci p a l m e n t e  pO'rq ue a i s q u e m i a  do orgüO' reduz a :;ecreç�l (J 

dO' hU Jl1 oraquO'so.  

N a  te rap em i ca oftalJ l 1olog i ·::a é eJ l 1 pregada para comhater O' glau­
coma. ahreviar o dbagrada \' e l  e l o ngO' período ela dila taçào da a tro­
p1l1a e para cO'm bater a para l i s i a  ela acomodação produz i da per cau­
,;as O'u tras . 

Usa-se tam bel11 O' sul fato e o brol'l i drato de esen n a .  porém. alte­
ram-se com mais  faci l idade q u e  o s a l i c i l ato. 

Prostigmina : prO'du to s in tético. tem C0l110 a esenna a propriedade 
de prol11 o\'er a peri s tabe i n t est ina l "e111  a ação prejudicia l c1ésta sohre ( )  

cO'raçãO'. \'asO's,  cen trO's ne1" \'OsO's. e nãO' prcduz espaSll 1 0  do lIl u"culo 
c i l i ar. É usada COI11O' hrO'l l l i drato de prostigm i n él n a  dó,.;e de 3 a 5 'ir .  

}fal bran nãO' aconscl ha seu uso' isolado para cum ba ter o glaucoma, sen­
d O' que neste caso Clarke recomenda associaçãO' cO'm O'  m eçol i l ,  
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D. F. P. : (di- isopropyl-fluorophosphato) , foi conhecido apos o er­
latorio dos estudos feitos por Leopold e Comroe ( 1 946) , sobre a ação 
do D .  F .  P.  em olhes normais e glallcomatosos . 

Possue efeito muscarinico pela in ibição da col inesterase. sendo de 
efeito miótico mais poderoso e prolongado que a eserina e prostigmina. 
portanto o mais eficiente dos mióticos conhecidos . 

Produz mióse que perdura por 27 dias e o espasmo ci l iar desapare­
ce 48 horas após a instilação. Leopol d  e Comroe relataram a baixa 

da tensão em olhos normais após a instilação, ao passo que Von Sall­
mann e Dil lon observaram aumento da pressão in tra-ocular em expe­
riencias feitas em coelhos. Em pacientes predispostos ao glaucoma, de­
v ido à um angulo anatomicamente estrei to. a di latação capilar e au­

mento da permeabilidade, associados ao edema do corpo c i l iar, expli­
cam a precipitação de ataques de glaucoma agudo pelo l i S O  do D .  F .  P. 
Por este m otivo, não é de uso recomendado em casos de glaucoma com 
angulo estreito, tendo sua melhor indicação em casos de afaquía e glau­

coma de angula largo. 

Encontra-se ainda no campo da obsp.rvação. 

É insta,vel em soluções aquosas, sendo usado em dosagem de 0,035 

a 0, 1 % .  Quil l iam ( 1947) .  determinou que uma solução de D .  F .  P .  a 
0, 1 % é mais ativa do ([ue a de  esel-ina a 1 ro o Leopold e Comroe ( 1 946) ,  
observaram queda na tensão em 36 de 78 o'hos em que houve falha da 
pi locarpi na,' e eserina. Marr relata o resultado, cio uso desta droga, e m  
3 2  olhos com glaucoma, cronico ( 1947 ) . O uso prévio de pilocarpina a 

1 e 2 ro , eserina 0,25 % e funnetidio a 1 0  % foi ineficiente para o contro­
le da doença. O D .  F .  P .  fo i usado a 0,05 e 0, 1 7(; , sendo, que a frequen­
cia das i nsti lações variaram de 1 \'ez cada 2' dias a 2 vezes ao dia. Foi 
capaz de manter a tensão abaixo de 30 mm. H g. ( Schi litz ) por 4 mêses 
em somente 5 olhos ( 16 % ) .  A d roga foi ineficiente nos restantes 27 
olhos,  sendo que em 3 destes foi suspensa l ogo de iníc io em consequen­
cia da  dôr ocular apresentada. N'outro pacien te foi necessaria a admi­
nistração de morfina, na. primeira noite, afim de al iviar a dÔr. Em 3 
pacientes a visão ficou bastante reduzida pelo D .  F . P . , devido à mio­
pia artificial provocada pelO' espasmo c i l iar, sendo que num doente não 
incluido nesta série ,  tal foi a tração da coroide e retina ql1e houve ocor ­
rencia de descolamento desta membrana. 

Conclue o autor que o D .  F .  P'I nas concentraçôes usadas, não é efi­
ciente para o contrde do glaucom a crônico nos casos em que houve fa­
lha por outros m ioticos, e que seu uso nem sempre é inócuo. 
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Entre nós, observações feitas na Clínica de Glaucoma elo Centro de 
Estudos de Oftalmologia e orientadas pelo dr. Renato de Toledo, con­
cordaram plenamente com as des outros autores .  Foi usado o . .  F loro­
p r)'l ' · .  solução oleosa de ] ) . F . P . � 'l erck a 0. 1 ir .  A vantagem da so­
lução oleosa sohre a aquosa é ele ser mais esta\'el (3  Inêses para a oleo. 

sa e I semana para a aquosa ) .  sendo que nas soluções recém-preparada,;. 
O efeito é o mesmo t<!n to para a aq uosa C0l110 para a oleosa. O mi6tico 
foi insti lado em olhos com hiperten�.üo. sendo observados após 30 m il1ll­
tos o estado dos vaso,; conjunt ivais .  c i l iares e da pupila .  De 28 olho,; 
examinados. em 19 o medicam ento foi eficiente. com baixa de 4 a 40 mm.  
J --I g .  senelo  inefic iente e m  9 olhos.  O resultado foi o seguinte : 

em 7 olhos a baixa foi de  4 111 m .  J--I g. 
3 6 
1 7 
2 9 
1 I I  
1 1 3  
1 1 5 

1 7  
1 8 

40 
Nos pacientes em que a baixa foi  de 1 8  e 40 ml11 .  H g  . . o medica-

mento foi instil ado 2 vezes nessa meia hora. 

:\lesmo nos casos em que o resultado sobre a tensão nào foi m uito 
satisfatorio. após os 30 minutos, os olhos apresentavam h iperem ia con­
j unt ival mais ou menos i ntensa e pupila puntifórme. N ão foi observa­
da relaçác entre a mióse e a alteração da tensão. A resposta pupilar 
está mais em' relação com o estado da ir is ,  sendo menos acentuadal no,; 
casos de atrofia avançada da mem brana. 

Alguns pa cientes, acusaram l igeiro desconfôrto, nos primeiros 111 1-
nutos após à insti lação, e outros necessitaram abandonar o tratamen­
to el11 vi rtude da perturhaçàü v isual .  consequente ao espasm o ci l iar .  

Tambem foi  observado o comportamento da tensào, nos dias ime­
d iatos ao da prova. sendo que de 1 7  olhos examinados, em 1 5  hou \'e 
manutenção ou acentuação da quécla, às vezes grande. Destes 1 5  ca­
sos, em 1 2  a tensào era incontrolavel com os outros mióticos usados 
(eserina. pilocarpina) ,  e nos 3 restantes a tensão era mantida em n ive l  
normal C O I11 pi locarpina. de 3 a 6 vezes ao  cl ia .  Nos dois casos cm 
que  o j ) . F .  P .  foi ineficiente, tambem eram incontrolaveis com os  ou­

fros mióticos .  



� 1 75 � 

Dos casos em que O' D .  F .  P .  foi eficiente, 1 1  eram de glaucoma 
crónico simp'es e 4 de inflamatório nün ico, scndo que nos dois em 
que a dr'.'lga não agiu. 1 era crónico s imples e 4 de inflamatório 
crónico. 

Em 5 pacientes foi feito um estudo comparativo entre o D .  F .  P .  e 

a eserina oleosa a 0,5 % sendo observado o efei tO' ; tanto imediato como 
nas duas subsequentes o efeito do D .  F . P .  foi mais de 2 vezes maior 
que o da eserina, quanto à i ntensidade, e maior ainda quanto à duraçüo. 

3) S impaticolíticos . 

A ergotamina : extraída por Stoll ( 1 922) . é uma substância ativa ob­
tida do centeio espigado. Produz m ióse m ínima.  

O ginergeno ( tartrato de ergotamina ) ,  é empregado em inj eções 
h ipodermicas e " per os" ,  em comprimidos. Assim como a ergotoxina. 
paral isa ou impede a ação adrenégica sobre o di latador da iris, meca­
nismo este, parece devido ao bloqueio sobre a ação da simpatina E. Pa­
rece ter tambem certa ação excitante sobre o parassimpatico. 

A ergotoxina : tam bem deri va do centeio espigado, e age de modo 
identico aos extratos totais do centeio. 

4) ESTAB I L I SA ÇÁO D O S  C O LI R I O S  

Afim de não haver irritação das term inações sensiti vas, todo o co­
l i riO' deve ser i sotónico e possui r  um pH semel hante ao das lagTimas, 
porêm compativel com a eficiencia dos mesmos. O pH. das lagTimas 
varia de 7,2 a 8,4. Para a nutrição da cornea entra em j ogo um pro­
cesso de simples difusão do fluido intra-ocular. c como o fluido intra­
ocular é um dial isado de todos os vasos sanguineos do olho, compreen­
de-se que ésta difusão pode ser feita diretamente do plexo vascular que 
c ircunda o limbo ou indiretamente do fluido ela câmara anterior. 

O endotél io da córnea é muito pouco permeavel , pois impéde a pas­
sagem da água mesmo süb pressão de 200 mm.  Hg..  A membrana de 
Descemet é extremamente permeavel ,  e se O' endotél iol fór removido ou 
destruido o líquido passa rapidamente para a substancia própria da cór­
nea, que se edemacia, tornando-se opaca. No estado normal, o epitélio 
e o endotélio estando intatos. a córnea uão permite a passagem da 
água atravéz destas camadas de dentro para fóra. porêm a d i fusão é 
perfeitamente via vel de fóra para dentro. 

A difusão ocular é de grande importancia terapeutica, pois, por estc 
fenomeno, é que drogas tais como a atropina e eserina penetram na ca­
mara anterior. 

A concentração de uma drüga no interior do olho, é muito inferior 
à da ocasião da i nstilação, pois uma solução a 1 % de atropina, quan-
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cio atinge o humor aquoso, age f is iologicamente C0l110 SI estivesse na  
concen tração de 1 para 1 20 . 000. 

A passag'em da. cl t-e'ga é trans-corneal , e não por absorção atra VI?" 
de·s vasos sanguineos pe1-i l i l11bico;;. () processo da difusão pode ser ace­

l erado si forças osmóticas são em pregadas como adj uvantes, como pelo 
uso de soluçõe" hipotônicas, ou S I  as soluções são impelidas pela ele­

trosmóse. 

A permeabi l idade corneana varia de acôrdo com o pR. cio colir io 
empregado. O efeito do pH.  nas soluçcies oftalmicas, é de grande i m­
portancia.  Ass im é, que soluções aquosas da maioria d os sais alcaloi­
des,  sào mais e,.;ta veis em pH . de 2 a 3 ,  e sofrem hidrólise e decomposi­
ção em pH. de 7 a 7..+ que é c ni \'el requerido para melhor atividade.  

De acôrdo com as experienc ias,  o sulfato de atropina é de ação mais 
intensa, mais rapida e duradoura q uando empregado em solução alca­

l ina, ao passo que a pi locarpina é de e feito mais duradouro quando em­

pregada em meio acido. 

Problema de real i lllpor tancia é a q l1estào da estabi l i saçào dos co­
l í rios, pois as sol uções ficam faci l mente alteradas com a contaminação 
por fungos e bactérias.  

L;ma das substancias q ue tem s ido usadas em soluções oftalm icas, 
é o acido borico, porém ele tem a propriedade de retarclar o cresci­
mento dos micro-organismos por determinado período, mas nào provoca 

a sua destruição. Varios ésteres do acido benzoico têm sido experi­
m entados c recom endados por .H asler,  sendo que Arrigoni indica o uso 
da combinação do meti I e propi l -p-hicl robenzoato, Estes ésteres retar­

dam o crescimento dos fungos, porém não inibem as bactérias. 

Tamhem foi empregado o método da esteri l ização periodica, em 
autoc1ave, mas deve ser levado em consideração CJue a tem peratura em 
questào provoca acentuada eleteriorização em caso de sais alcaloides, e 

que o uso repetido da autoclave diminue sensivelmente a potencia da 
clroga. 

Uma solução oftalmica ideal ,  deve apresentar-se completamente l i­
vre de micro-organi::;mo::;,  nào ser i rritante, eleve ser estavel e possuir 
ótima atividade. 

Tem s ido recomendado por M i lton Skolaut ,  acl içfto às soluções oftal­
micas do c loreto ele henzalkoniul11 ( cloreto de zephiran ) ,  em solução de 
1 :5.000. Ésta droga é bem aceita pelas soluções oftalmicas, nfto pro­
voca i rritaçiio ocular, é a t i \'a me"mo em altas d i luições pela lagrirnas, 
tem grande poder germicida, é estavel ,  mantêm sua atividade indefini­
clamen te e não é afetada pelo frio ou calôr. 
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Quimicamente é com pativel com a maioria das drogao;, sendo que 
excepções dignas de n ota sào : ni trato de pilocarpina, ni trato de prata, 
sulfatiazol, fluoresceina, e acido bo rico em concentração proxima à sa­
turação. 1 O salici lato de fisostigmina ( eserina) é quimicamente i ncom­
pativel com o cloreto de ben zalkoniul1l , deven do ser suhstituido pelo 
su lfato de fisostigm ina. 

Devido à bai xa tensão superficial ,  soluções de clOl-eto de benzal­
konium, aumentam a perm eahi l i dade da cornea e ])l'ovocam mais rapida 
ação de outras drogas presentes nas mesmas. I sto expl ica o seu uso 
por O ' B ri en e SW�t ; 1  ao em pregar o cloreto de carba1ll inoilcol ina (doril ) .  

E i s  algumas f'J;-m ulas, d e  l11 idriaticos e m ióticos, recomendadas 
p or Skolaut : 

Sôlução de sdhto de atropina a 1 % :  sulfato de atropina 10 gm., 
fosfato acidO' de :-,odio, anidro 4 gm . .  fosfato di sodico, anielro 4,7 gm., 
cloreto de sodio 3.-� gl11 . . so\. d e  colreto de benzal kon iUI11 1 : 5 .000 q. s. 

l . 000 cc. 
Solução de brornidrato de homatropina a 2 % :  brom idrato ele ho­

l11atropina 20 gl11 . .  fosfato acido de sodio, an idro 4 gm . ,  fosfato acidá 
disodico, anidro 4,7 gl11 . ,  cloreto ele sodio 1 grn . .  so\.  de cloreto de 
benzalkoniu1l1 1 :5 .000 q. s .  1 . 000 cc. 

Solução de brcmidrato de escopolamina a 0,5% : hromidrato de 
escopolamina 5 gm.,  fosfato acido de potassio 1 .9 gm . .  fosfato di sodico, 
anidro 8, 1 gl11 . .  cloreto de sodio 3 gl11 . ,  so\. de cloreto de benzalko­
niu1l1 1 : 5 .000 q. s .  I . COO cc . 

Solução de c1oridrato de eucatropina (euftalmina) a 5 % - hiper­
tônica : cloridrato de eucatropina 50 gm., fosfato acido de sodio', anidro 
4 gm., fosfato disodico, ani dro 4,7 gm . ,  50\. de cl oreto de benzalko­
niul11 I :5 .000 q. s .  1 .  O{)O cc . 

Solução de c1oridrato de cocaina a 4 % - hipertônica : cloridrato 
de cocaina 40 gm .,  acido borico 5 gm .,  sol. ele cl oreto ele benzalko­
niul11 I :5 .000 <j . s. 1 . 000 cc . 

:':;olução de neu-sinefrina a 1 % :  so\.  oftalmica de cloridrato de neo­
sinefrina 10 �fc., 4 cc . ,  acido borico 0.7 gm . ,  sol . de cloreto de benzal­
konium 1 : 5 .(X)() q .  s.  40 cc . 

Solução de c1oridrato de pilocarpina a 2 % :  c1oridrato de pi locar­
pina 20 gm., fosfato acido de sodio, anidro 4 gm . . fosfato disodico, an i­
dro 4,7 gm .,  clÜ'reto de sodi o  0,4 gm., soL ele cloreto ele benzalkonium 
a 1 :5 .000 q.  s .  1 . 000 cc . 

Solução de sulfato de fisostigrnina a 0,25 % :  sulfato de fisostigmi­
na 2,5 gm . ,  acido borico 13 gm., bisulfito de sodi o 1 g1ll . ,  sol.  de c l o­
reto ele benzalkonium 1 : 5 .000 q .  s. 1 . 000 cc . 
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