E ’ '.) Check for updates

REvVISTA MEXICANA DE OFTALMOLOGIA PERMANYER

CASO CLINICO

Syncope and arterial hypotension as an adverse effect
of latanoprost
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Resumen

Presentar el caso de un paciente con episodios de sincope e hipotension secundarios al uso de latanoprost. Varon de 32
afios con una relacion copaldisco desmedida, campos visuales normales, una anomalia en el nervio dptico segun la tomo-
grafia de coherencia dptica y paquimetria de 582/563 um. Examen ocular: agudeza visual mejor corregida de 20/20 en
ambos ojos, presion intraocular (PIO) 13/13 mmHg en ambos ojos y relacion copal/disco de 0.7/0.7. Se realizé una prueba
de sobrecarga hidrica, con una PIO mdxima de 22 mmHg en ojo derecho y 21 mmHg en ojo izquierdo. Se le prescribid
latanoprost en ambos ojos. Posteriormente, tuvo tres episodios de sincope con hipotension arterial que requirieron atencion
hospitalaria. No se observaron lesiones cardiovasculares estructurales ni funcionales relacionadas. Llegados a este punto,
se considero un efecto secundario al uso de latanoprost. Cuando se documenten episodios de hipotension arterial o sinco-
pe en un paciente en tratamiento con latanoprost en ausencia de otro posible desencadenante, parece prudente cambiar
a otro tratamiento hipotensor, farmacoldgico o no, para controlar el glaucoma.

Latanoprost. Hipotension. Sincope. Andlogos de las prostaglandinas. Glaucoma.

Abstract

To present the case of a patient with episodes of syncope and hypotension related to the use of latanoprost. This is the case
of a 32-year-old man with a bilateral enlarged cup/disc ratio, normal visual fields, an abnormal optic nerve as seen on the
optical oherence tomography, and a 582/563 um pachymetry. Eye examination: best-corrected visual acuity of 20/20 in both
eyes, IOP, 13/13 mmHg OU, and a cup-to-disc ratio of 0.7/0.7. A water drinking test was performed with a IOP peaks of
22 mmHg in OD, and 21 mmHg in OS. Latanoprost was prescribed to both eyes. Afterwards, he had 3 episodes of syncope,
with arterial hypotension that required hospital care. No associated structural or functional cardiovascular lesions were found.
At this point, the possibility of a secondary effect due to the use of latanoprost was considered. When episodes of hypoten-
sion or syncope are documented in a patient on latanoprost and no other possible triggers are found, it seems prudent to
choose another pharmacological or non-pharmacological hypotensive treatment for the management of glaucoma control.

Latanoprost. Hypotension. Syncope. Prostaglandin analogs. Glaucoma.
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Introduccion

El glaucoma primario de angulo abierto es una neuro-
patia Optica progresiva cronica que, sin el tratamiento
adecuado, suele provocar una pérdida progresiva del
campo visual y conducir a una ceguera irreversible’. La
presion intraocular (PIO) alta es el principal factor de
riesgo ocular y también el unico parametro que, al modi-
ficarse, evita y ralentiza el avance de la enfermedad. Un
diagndstico precoz seguido de un descenso suficiente y
sostenido de la PIO evitan o mitigan la pérdida visual, y
mejoran la calidad de vida de los pacientes. La PIO se
puede bajar con medicacién y mediante el uso de inter-
venciones laser o quirdrgicas; la primera linea de trata-
miento médico son los analogos de las prostaglandinas,
siendo a dia de hoy el latanoprost el mas empleado de
todos. Se usa para reducir la PIO aumentando el flujo
del humor acuoso a través de la via uveoscleral y, aun-
que es un farmaco de uso topico, hay evidencias de su
absorcidn sistémica. Su aplicacién provoca multiples
efectos adversos oculares, tales como hiperemia conjun-
tival, crecimiento desmesurado de las pestanas, atrofia
de la grasa periorbitaria y cambios en la pigmentacion
del iris y los parpados. Se han descrito algunos casos
de reacciones adversas sistémicas asociados a la vaso-
constriccion y a efectos cardiovasculares, tales como
angor?, hipertension arterial, taquicardia, infarto de mio-
cardio y accidentes vasculares cerebrales®5. Se describe
un caso documentado de sincope recurrente y presion
arterial baja asociados al uso de latanoprost.

Caso clinico

Varon caucasico de 32 afios que acudio a la unidad
de glaucoma con sospecha de glaucoma con una rela-
cion copa/disco desmedida. El paciente tenia antece-
dentes de rinitis alérgica y un hermano diagnosticado
de glaucoma primario de angulo abierto. Los hallazgos
del examen funcional y morfoldgico fueron irrelevantes,
mostrando un campo visual computarizado normal bila-
teral de 24-2. La tomografia de coherencia dptica, por
su parte, revel6 la presencia de macrodiscos en ambos
ojos (AO), con areas de los discos de 3.21/3.53 mm?,
un grosor medio de la capa de fibras nerviosas de la
retina (CFNR) de 80/81 um, un mapa de desviacioén de
la CFNR con defecto superior e inferior en el ojo dere-
cho (OD) y defecto inferior en el ojo izquierdo (Ol), y
defecto de la capa de células ganglionares en AO
(Fig. 1), con una paquimetria de 582/563 um. El exa-
men ocular reveld una agudeza visual mejor corregida
de 20/20 en AO. El examen del segmento anterior en
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AO mostrd la presencia de una camara anterior pro-
funda y angulos abiertos en la gonioscopia. El examen
del segmento anterior en AO mostré la presencia de
una cadmara anterior profunda y angulos abiertos en la
gonioscopia, una PIO de 13/13 mmHg en AO, diametros
del disco optico vertical de 2,3 mm AQO y una relacién
copa/disco de 0,7/0,7 (Fig. 2). Se realiz6 una prueba
de sobrecarga hidrica que revelé un umbral de PIO de
22 mmHg en el OD y de 21 mmHg en el Ol. Se le recetd
latanoprost y 4 meses después de iniciar el tratamiento
se le realizd una nueva prueba de sobrecarga hidrica,
que confirmé un umbral de PIO de 14 mmHg en el OD
y 13 mmHg en el Ol, indicandose la continuacién del
latanoprost. Durante los siguientes 4 meses, el paciente
presentd episodios de disnea y palpitaciones, y tres
episodios de sincope con hipotension arterial significa-
tiva (80/40 mmHg) que requirié atencidn en urgencias.
Asi pues, se hizo necesario el concurso del equipo de
medicina interna y se realizaron pruebas para estable-
cer las causas. Los analisis bioquimicos resultaron nor-
males. La prueba Holter reveld la presencia de bloqueo
de rama izquierda y taquicardia sinusal leve no aso-
ciada al ejercicio fisico ni a los sintomas. La monitori-
zacion ambulatoria de la presion arterial fue significativa
tanto para la hipotension sistdlica como para la diasto-
lica. La ecocardiografia transtoracica revel6 la presen-
cia de una fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
mantenida del 64% con disfuncion diastdlica tipo tras-
torno de la relajacion e insuficiencia minima de la val-
vulatricuspidea.No se observaron lesiones estructurales
ni funcionales que pudiesen tener una relacién causal
con los episodios descritos. Llegados a este punto, se
considerd un posible efecto secundario al uso de lata-
noprost. Se interrumpid este y se inicié tratamiento con
timolol y dorzolamida. En todas las evaluaciones reali-
zadas durante los meses y afios venideros, los valores
de presion arterial se normalizaron y no hubo mas
episodios de palpitaciones, disnea ni sincope.

Discusion

El latanoprost es un analogo de la prostaglandina F20.
que se utiliza para el tratamiento topico de la hiperten-
sion ocular y el glaucoma. Fue aprobado por la Food
and Drug Administration de los Estados Unidos de
América en junio de 1996, y en menos de 1 afo desde
su aprobacion ya se habian recibido 177 informes de
efectos adversos, incluidos 14 casos de hipertension
arterial, 12 de edema periférico y edema facial, 6 de
exacerbacion asmatica y 5 de disnea. Los efectos car-
diovasculares incluyeron 7 casos de angor, 1 infarto de
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miocardio y 2 casos de accidente vascular cerebral®. Los
efectos secundarios mas descritos son cefaleas, hipe-
remia conjuntival, sensacion de cuerpo extrafio, pigmen-
tacion del iris e hipertricosis; los menos descritos son
quistes de iris, edema macular cistoide, uveitis anterior?,
reactivacion de la queratitis por herpes simple y

ahondamiento del surco del parpado superior*®. También
se han descrito sintomas como rinitis, mareos, cefalea
y pigmentacién cutanea®. Los eventos adversos sistémi-
cos secundarios a la absorcion a través de la mucosa
nasofaringea mediante drenaje lacrimal son raros,
debido al rapido aclaramiento de la medicacién. No
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Figura 2. Fondo de ojo con discos 6pticos de 2.3 mm; relacion C/D 0.7/0.7.

obstante, a nivel sistémico, el farmaco provoca vaso-
constriccién y, cuando se administra por via tdpica, su
absorcion sistémica, incluso en pequefias cantidades,
puede desencadenar este efecto y aumentar la presién
arterial®’. Esto, en un contexto de factores de riesgo
cardiovascular, puede provocar eventos isquémicos con
compromiso de drganos principales tales como el cere-
bro, el corazdn o los rifiones. Rara vez se observa com-
promiso de la via aérea con constriccidn bronquial®.
Nos encontramos ante un caso completamente docu-
mentado de un paciente joven, sin factores de riesgo
cardiovascular conocidos, con episodios de disnea, pal-
pitaciones y sincope secundarios a hipotension asocia-
dos al uso de latanoprost topico, y que se resolvieron

después de interrumpir la administracion del farmaco.
La disfuncién diastdlica tipo trastorno de la relajacion
hallada en la ecocardiografia transtorécica resulta sor-
prendente, un hallazgo que vendria a avalar la teoria
del probable compromiso transitorio del gasto cardiaco
secundario a cambios en la resistencia vascular perifé-
rica, generando episodios de hipotension arterial signi-
ficativa acompafiados del subsiguiente sincope.

Conclusiones

Aunque el perfil de eficacia y seguridad del lata-
noprost y otros andlogos de las prostaglandinas es alto
y los efectos adversos sistémicos son infrecuentes,
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deben conocerse y sospecharse en pacientes con
manifestaciones de novo tras iniciar el tratamiento. El
sincope asociado a la hipotension arterial, documen-
tado en este caso clinico de un varén adulto joven sin
comorbilidad, y no descrito previamente en la literatura
médica, deberia considerarse como un posible efecto
secundario al latanoprost. Por otro lado, la informacion
disponible no permite inferir que esto sea lo que ocurre
en un grupo etario especifico.
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