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Resumen

Objetivo: Presentacion de un caso de uveitis an-
terior granulomatosa bilateral secundaria a trata-
miento con brimonidina tépica 0,2%.

Caso clinico: Paciente masculino de 63 afios con
antecedente de glaucoma en ambos ojos, en trata-
miento tépico con brimonidina desde hace 15 me-
ses, concurrid al servicio de oftalmologia por ojo
rojo, sensacion de cuerpo extrafio y fotofobia de 10
dias de evolucion. Al examen fisico su agudeza vi-
sual era de 8/10 en ojo derecho (OD) y 10/10 en ojo
izquierdo (OI) mejor corregida. A la biomicroscopia
presentaba edema e hiperemia en borde palpebral,
intensa hiperemia conjuntival, reaccién papilar en
conjuntiva tarsal inferior, reaccién en camara an-
terior positiva y precipitados retroqueraticos gra-
nulomatosos en ambos ojos. La presion intraocular
medida con tonémetro de Goldman resulté en 14
mmHg para OD y 15 mmHg para OI. El examen de
fondo de ojos resultd sin particularidades en ambos
0jos. Se solicitd una serie de estudios complementa-
rios para descartar otras causas de uveitis, resultan-
do todos dentro de parametros normales.

Se plante¢ el diagndstico de uveitis anterior granu-
lomatosa bilateral secundaria a brimonidina tépica
y se indicé reemplazo de colirio antiglaucomatoso y
tratamiento con esteroides topicos suaves, con res-
puesta favorable y resolucion completa del cuadro.
Conclusion: En el caso presentado, la uveitis an-
terior granulomatosa bilateral se resolvié por
completo tras la suspension de la brimonidina y
la administracién de tratamiento topico antiin-
flamatorio, confirmando la relacién causal con el
farmaco.
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Bilateral granulomatous anterior uveitis
as a side effect of topical brimonidine

Abstract

Objective: To present a case report of a bilateral
granulomatous anterior uveitis secondary to treat-
ment with topical brimonidine 0.2%.

Case report: A 63-year-old male patient with his-
tory of glaucoma in both eyes, under topical treat-
ment with brimonidine for 15 months, presented
to the ophthalmology department with red eye, for-
eign body sensation and photophobia of 10 days of
evolution. On physical examination his visual acu-
ity (VA) was 8/10 in the right eye (OD) and 10/10
in the left eye (OI) better corrected. Biomicroscopy
showed edema and hyperemia in palpebral edge,
intense conjunctival hyperemia, papillary reac-
tion in tarsal conjunctiva inferior, positive anterior
chamber reaction, and granulomatous retrokera-
totic precipitates in both eyes. Intraocular pressure
measured with Goldman tonometer was 14 mmHg
for OD and 15 mmHg for OI. The fundus examina-
tion showed no particularities in both eyes.

A series of complementary studies were requested
to rule out other causes of uveitis, all of which were
within normal parameters.

In view of these findings, a diagnosis of bilateral
granulomatous anterior uveitis secondary to top-
ical brimonidine was proposed. Replacement of
antiglaucomatous eye drops and treatment with
mild topical steroids was indicated, with favorable
response and complete resolution of the condition.
Conclusion: In present case, bilateral granulo-
matous anterior uveitis resolved completely after
discontinuation of brimonidine and the adminis-
tration of topical anti-inflammatory therapy, con-
firming the causal relationship with the drug.
Keywords: brimonidine, granulomatous anteri-
or uveitis, brimonidine-induced uveitis, drug-in-
duced uveitis.

Uveite anterior granulomatosa bilateral
como efeito adverso da brimonidina
topica

Resumo

Objetivo: Apresentagdo de um caso de uveite an-
terior granulomatosa bilateral secundaria ao trata-
mento com brimonidina tépica 0,2%.

Caso clinico: Paciente masculino, 63 anos, com
histéria de glaucoma em ambos os olhos, em tra-
tamento topico com brimonidina ha 15 meses, deu
entrada no servigo de oftalmologia por apresentar
olho vermelho, sensacao de corpo estranho e fo-
tofobia com 10 dias de dura¢do. Ao exame fisico,
apresentava acuidade visual de 8/10 no olho direito
(OD) e 10/10 no olho esquerdo (OE) melhor corri-
gida. A biomicroscopia revelou edema e hiperemia
da margem palpebral, hiperemia conjuntival in-
tensa, reacdo papilar na conjuntiva tarsal inferior,
reacdo de camara anterior positiva e precipitados
retroceraticos granulomatosos em ambos os olhos.
A pressdo intraocular, medida com tonometro de
Goldman, era de 14 mmHg no OD e 15 mmHg no
OE. O exame de fundo de olho ndo apresentou alte-
racdes em ambos os olhos. Foi solicitada uma série
de exames complementares para descartar outras
causas de uveite, todos dentro dos parametros de
normalidade.

Foi feito o diagndstico de uveite anterior granulo-
matosa bilateral secundaria a brimonidina tépica,
sendo indicada a substitui¢do do colirio antiglau-
comatoso e o tratamento com esteroides topicos
leves, com resposta favoravel e resolu¢ao completa
do quadro.

Conclusao: No caso apresentado, a uveite ante-
rior granulomatosa bilateral apresentou resolugao
completa apos a descontinuacao da brimonidina e
administra¢ao de anti-inflamatério topico, confir-
mando a relagdo causal com o farmaco.
Palavras-chave: brimonidina, uveite anterior
granulomatosa, uveite induzida por brimonidina,
uveite induzida por farmacos.

Introduccion

La brimonidina, agonista selectivo de los
receptores adrenérgicos alfa-2, es un farmaco
hipotensor ocular empleado en el tratamiento
del glaucoma y la hipertension ocular, tanto en
monoterapia como en combinaciéon con otros
agentes'. Su accion se basa en un doble meca-

e369



Oftalmologia Clinica y Experimental ¢ ISSNe 2718-7446 + Volumen 18 « Nimero 3 * Septiembre 2025

Figura 1. Examen ocular externo. Se observa edema e hiperemia en borde palpebral con hiperemia conjuntival.

nismo: disminuye la produccién de humor
acuoso en el epitelio ciliar e incrementa el drenaje
uveoescleral mediante la modulacién de metalo-
proteinasas, lo que reduce la resistencia al flujo
acuoso'. Ademas, se ha propuesto un potencial
efecto neuroprotector sobre las células ganglio-
nares de la retina, aunque la evidencia atin es
limitada'.

Tras su aplicacion topica, la brimonidina se
absorbe a través de la cornea y alcanza la circula-
cion sistémica con rapida metabolizacion (semi-
vida plasmatica de aproximadamente 2 horas),
lo que minimiza los efectos adversos sistémicos.
Los efectos secundarios mas frecuentes son ocu-
lares —hiperemia conjuntival, conjuntivitis alér-
gica o folicular y prurito— con una incidencia
del 7% al 15%. A nivel sistémico se describen
sequedad bucal, fatiga y somnolencia®. De forma
infrecuente se han reportado cuadros mas gra-
ves, como uveitis anterior granulomatosa, a veces
acompafada de hipertension ocular y conjunti-
vitis folicular bilateral.

Las uveitis inducidas por firmacos constitu-
yen un diagnostico poco comun, con prevalencia
estimada inferior al 0,5% y se consideran diag-
nosticos de exclusion®. Entre los agentes topicos
asociados destacan los andlogos de prostaglan-
dinas y la brimonidina. El objetivo del presente
trabajo es describir el caso de un paciente con
uveitis anterior granulomatosa bilateral secun-
daria al uso de brimonidina tdpica al 0,2%, asi

como su evolucion favorable tras la suspension
del farmaco y el tratamiento indicado.

Caso clinico

Paciente masculino de 63 afos se presenta a
la consulta por ojo rojo, sensaciéon de cuerpo
extrafo y fotofobia de 10 dias de evolucion, refi-
riendo malestar e incomodidad ocular persistente
desde hace varios meses. Como antecedentes de
relevancia presentaba hipertension arterial, obe-
sidad, broncoespasmos y glaucoma en ambos
ojos, en tratamiento topico con brimonidina 0,2%
desde hace 15 meses.

Al examen fisico su agudeza visual (AV) era
de 8/10 en ojo derecho (OD) y 10/10 en ojo
izquierdo (OI) mejor corregida. A la biomicros-
copia se observo edema e hiperemia en borde pal-
pebral, intensa hiperemia conjuntival, reaccién
papilar en conjuntiva tarsal superior e inferior,
reaccién en camara anterior positiva y precipi-
tados retroqueraticos granulomatosos en ambos
ojos. La presion intraocular resulté en 14 mmHg
para OD y 15 mmHg para OI. El examen de fondo
de ojos resultd sin particularidades. Se realizaron
OCT de nervio 6ptico, capa de células gangliona-
res, capa de fibras nerviosas y campo visual com-
putarizado; estudios que no mostraron cambios
significativos respecto del control previo (figs.

1y2).
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Figura 2. A la biomicroscopia se observa hiperemia conjuntival mixta (A), reaccion papilar en conjuntiva tarsal inferior (B) y precipitados
retroqueraticos gruesos ‘en grasa de carnero” (C).

Ante los hallazgos encontrados se solicité una
serie de estudios complementarios. Se realizé un
hemograma completo, tipificaciéon HLA-B27,
pruebas serologicas para sifilis (VDRL y FTA-
Abs), concentracion sérica de la enzima conver-
tidora de angiotensina (ECA), prueba de tuber-
culina (PPD) y radiografia de térax. En todos los
casos resultando dentro de parametros normales.

En funcién de los signos y sintomas clinicos, y
tras haber descartado otras etiologias mediante
estudios complementarios, se plante6 el diagnos-
tico de conjuntivitis alérgica solapada a una uvei-
tis anterior granulomatosa bilateral, secundaria
al uso topico de brimonidina. Ante este cuadro,
se decidié suspender el colirio de brimonidina
y sustituirla por un nuevo agente antiglaucoma-
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toso. Dado el antecedente de broncoespasmo y
la contraindicacion para el uso de betabloquean-
tes topicos (timolol sélo o en combinacion) se
indico brinzolamida al 1%, una gota cada 8 horas.
Asimismo se prescribié un corticosteroide topico
de baja potencia (loteprednol), también cada 8
horas, por un periodo de siete dias. En los contro-
les sucesivos se evidenci6 una importante mejoria
sintomatica, ausencia de hiperemia conjuntival,
reaccion en cdmara anterior negativa y dismi-
nucion progresiva en el nimero y tamao de los
precipitados retroqueraticos. La ausencia com-
pleta de estos precipitados se constatd a las tres
semanas de iniciado el tratamiento. La presion
intraocular en ambos ojos se mantuvo estable,
entre 16 y 17 mmHg, en todos los controles. Tras
la resolucion del cuadro se indic6 continuar con
controles oftalmologicos habituales cada 4 a 6
meses para el seguimiento del glaucoma (fig. 3).

Discusion

La uveitis anterior granulomatosa asociada al
uso de brimonidina tépica ha sido descrita en
numerosas publicaciones desde hace varios afios.
El mayor niimero de casos reportados corres-
ponde a un articulo publicado en 2020, que
documenté 16 pacientes afectados (26 ojos) que
habian sido evaluados entre los aflos 2015 y 2019*.

Los hallazgos clinicos pueden diferir y hasta el
momento no se ha identificado un aspecto patog-
nomonico. No obstante, la presentacion mas
frecuente incluye hiperemia conjuntival mixta y
precipitados retroqueraticos en grasa de carnero.
También se han comunicado casos con marcada
actividad inflamatoria en cdmara anterior (célu-
las, flare) y sinequias posteriores. En aproximada-
mente dos tercios de los ojos afectados se observo
presion intraocular elevada configurando un cua-
dro de uveitis hipertensiva. El intervalo entre el
inicio del tratamiento con brimonidina y la pre-
sentacion de la uveitis vari6 ampliamente: desde
1 semana hasta 49 meses (mediana 15 meses)*.

Aun no estd claro el mecanismo exacto res-
ponsable de la uveitis anterior inducida por bri-
monidina. Se ha postulado que el tratamiento
prolongado con este farmaco podria inducir

un aumento de citocinas inflamatorias en el
humor acuoso contribuyendo a la patogénesis
del cuadro’.

Entre los efectos adversos mas frecuentes aso-
ciados a la brimonidina se encuentran la con-
juntivitis alérgica, la conjuntivitis folicular y el
prurito ocular; con una incidencia estimada del
7% al 15% de los pacientes. En diversos repor-
tes se ha destacado la interrupcion del uso del
farmaco debido a estas manifestaciones en la
superficie ocular. Ciertos autores han planteado
la hipotesis de una posible secuencia patoldgica
en la que la conjuntivitis alérgica precede al epi-
sodio de uveitis anterior. Entonces, es probable
que algunos pacientes abandonen el tratamiento
tras el desarrollo de la conjuntivitis y antes de la
aparicion de la uveitis; lo que explicaria en parte
la menor frecuencia de casos de esta ultima*¢”.

En cuanto al manejo terapéutico, se reco-
mienda la suspension de la brimonidina con o
sin la administracion de corticoides y/o colirios
antiinflamatorios no esteroides segun la grave-
dad del cuadro. De esta manera, la inflamacién
resuelve rapidamente sin recidivas mientras no
se vuelva a administrar el farmaco. Un analisis de
casos realizado en 2020 evidencio la resolucion
completa y rapida de la uveitis tras la suspension
de brimonidina de forma aislada en un tercio de
los casos, mientras que en los casos restantes se
requirio la adicion de una breve pauta de este-
roides topicos*.

En 1981, Naranjo et al- propusieron una serie
de siete criterios para establecer la causalidad
de reacciones adversas por firmacos. Aunque
no todos se cumplen en los casos de uveitis por
brimonidina, se observan algunos de los mas
relevantes: recuperacion tras la suspension del
farmaco, ausencia de otras causas identificables
de uveitis y evidencia objetiva del cuadro infla-
matorio con recurrencia tras la reexposicion®.

A pesar de la fuerte asociacion entre la uveitis
y el uso de brimonidina observada en los mul-
tiples reportes no puede descartarse la existen-
cia de una predisposicion individual en ciertos
pacientes a desarrollar fenémenos uveiticos;
en los que el tratamiento con el fairmaco sim-
plemente actuara como factor desencadenante.
Por lo tanto, si bien es probable que no todos los
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Figura 3. Resolucion completa del cuadro (A), con desaparicién de precipitados retroquerdticos gruesos a las 3 semanas de iniciado el tratamiento

(B).
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pacientes estén expuestos a padecer este cuadro,
se requeririan mas estudios para establecer el per-
fil de riesgo en las diferentes poblaciones®.

Conclusion

Este caso muestra que la brimonidina tépica
puede inducir uveitis anterior granulomatosa
bilateral tras un periodo prolongado de uso. La
resolucion clinica fue completa luego de suspen-
der el farmaco y administrar corticoides topi-
cos, manteniéndose estable la presion intraocular.
Estos hallazgos apoyan la necesidad de considerar
esta asociacidn en pacientes en seguimiento por
glaucoma.
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