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Objetivo: Avaliar o efeito do 5-fluorouracil (5FU) injetado intralesional-
mente na cabeça do pterígio no período pré-operatório. Métodos: Foram
estudados 53 olhos (52 pacientes), sendo 28 pterígios primários e 25 re-
cidivados, divididos em dois grupos: grupo 1 (G1), composto por indiví-
duos que receberam a injeção de 5-fluorouracil 30 dias antes do procedi-
mento cirúrgico e grupo 2 (G2), no qual o 5-fluorouracil foi injetado 10 dias
antes da cirurgia. Todas as cirurgias foram realizadas seguindo-se a mesma
técnica cirúrgica, pelo mesmo cirurgião. Os pacientes foram reavaliados 7,
30 e 60 dias após a cirurgia. Os resultados observados foram submetidos
à análise estatística. Resultados: A amostra estudada foi constituída por
52,8% de pterígios primários e 47,2% de recidivados, sendo composta
igualmente por indivíduos de ambos os sexos. Não ocorreram complica-
ções decorrentes da infiltração da droga. A recidiva foi mais freqüente nos
pterígios recidivados e no G1. Conclusão: O uso intralesional de 5-fluo-
rouracil no pré-operatório do pterígio não provocou efeitos deletérios aos
olhos estudados. Houve menor recorrência quando usado o 5-fluorouracil
10 dias antes da exérese cirúrgica, em relação à aplicação 30 dias antes do
procedimento.

Preoperative 5-fluorouracil infiltration in pterygium surgery

1 Pós-graduanda do Departamento de Oftalmologia,
Otorrinolaringologia, e Cirurgia de Cabeça e Pescoço
da Universidade Estadual Paulista - UNESP - Campus
Botucatu.

2 Professor Livre Docente do Departamento de Oftalmo-
logia, Otorrinolaringologia, e Cirurgia de Cabeça e
Pescoço da Universidade Estadual Paulista - UNESP
- Campus Botucatu.

3 Professor Titular do Departamento de Bioestatística da
Universidade Estadual Paulista - UNESP - Campus
Botucatu.
Endereço para correspondência: Depto. OFT/ORL/CCP
- Faculdade de Medicina de Botucatu - Botucatu (SP)
CEP 18618-000
E-mail: sartioli@fmb.unesp.br
Recebido para publicação em 28.11.2001
Aceito para publicação em 23.01.2003
Nota Editorial: Pela análise deste trabalho e por sua
anuência na divulgação desta nota, agradecemos aos
Drs. Roberto Freda e Hélia Soares Angotti.

Claudia Akemi Shiratori 1

Érika Hoyama1

Silvana Artioli Schellini2

Carlos Roberto Padovani3

R E S U M O

 INTRODUÇÃO

Pterígio é uma doença ocular benigna, caracterizada por proliferação
conjuntival que se estende sobre a córnea. A sua patogênese ainda não
completamente esclarecida, associada a uma variável taxa de recidiva, cons-
titui um desafio para o médico oftalmologista no que se refere à escolha da
melhor opção terapêutica.

Uma das modalidades de tratamento coadjuvante é o uso de drogas
antimitóticas, empregadas desde a década de 60, como o Thio-tepa e a
Mitomicina C.

O uso do Thio-tepa provocava alterações transitórias nos tecidos ocu-
lares (como diminuição da sensibilidade corneana, alteração do volume e
estabilidade do filme lacrimal e da vitalidade dos epitélios corneano e
conjuntival)(1) e até déficit visual permanente(2), o que abriu espaço para a
Mitomicina C, que, na década de 80, surgiu como uma droga promissora
para o tratamento coadjuvante do pterígio, sendo amplamente estudada e
usada com bons resultados quanto à diminuição dos índices de recidiva de
pterígios primários e recidivados(3-5).

Contudo, há também inúmeros relatos de complicações freqüentes e im-
portantes associadas ao uso da Mitomicina C, como: glaucoma secundário,
edema e perfuração corneana, corectopia, irite, catarata, calcificação escle-
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ral, fotofobia, dor incapacitante(6-8), além de defeito epitelial
persistente(9). Os efeitos colaterais podem surgir vários anos
após a aplicação.

Até o presente, pouco se conhece sobre o uso do 5-fluo-
rouracil (5FU) como tratamento coadjuvante do pterígio. As-
sim como a Mitomicina C, sua ação anti-fibroblástica ocorre
pela inibição do DNA, porém, por mecanismos diferentes; a
citotoxicidade e a inibição da proliferação de fibroblastos da
cápsula de Tenon são menores com o 5FU(10), o que o torna uma
droga mais segura.

Estudos experimentais mostraram que o 5FU não provoca
alterações deletérias aos tecidos oculares, quando utilizado
em aplicação tópica(11), ou subconjuntival(12).

O 5FU, em uso tópico no intra-operatório, não causou as
complicações relatadas com a Mitomicina C, observando-se
redução da taxa de recidiva(13).

Recentemente foi sugerido o uso da Mitomicina C em infil-
tração intra-lesional, na cabeça do pterígio, 30 dias antes da ci-
rurgia(14).

Entretanto, o 5FU foi usado de modo injetável apenas no
período pós-operatório, utilizado em 4 infiltrações subconjun-
tivais(15). Não existe, até o momento, relato de infiltração do 5FU
no pré-operatório, como tratamento coadjuvante do pterígio.

O presente estudo tem por objetivo avaliar o uso do 5FU
aplicado sob a forma de infiltração intra-lesional na cabeça do
pterígio no período pré-operatório.

M É T O D O S

Este foi um estudo prospectivo e incluiu 53 olhos de 52
portadores de pterígios primários e recidivados, atendidos
consecutivamente no Hospital das Clínicas da UNESP, Botu-
catu - SP, no período de novembro de 2000 a maio de 2001.

A classificação dos pterígios foi feita por um mesmo examina-
dor, de acordo com a padronização usada no serviço, baseada na
observação clínica das seguintes características:

1. Primário ou recidivado
2. Aspecto da proliferação fibrovascular:

a) Involutivo: aspecto atrófico, visibilização dos vasos
episclerais no limbo

b) Carnoso: aspecto espessado, impossibilitando ob-
servar vasos episclerais

3. De acordo com a extensão sobre a superfície corneana:
a)  Grau 1: atinge o limbo em até 2 mm
b)  Grau 2: atinge a borda pupilar
c)  Grau 3: ultrapassa a borda pupilar, atingindo o eixo

visual
Todos os pacientes foram submetidos à injeção de 0,2 ml

de 5FU (Roche 25 mg/ml) intra-lesional na cabeça do pterígio,
feita após a instilação tópica de cloridrato de proximetacaína
(Allergan), usando uma seringa de 1 ml e agulha 13,0 X 4,5.

Os pacientes foram divididos aleatoriamente em 2 grupos
(G1 e G2), de forma que a injeção de 5FU foi feita 30 dias e 10
dias antes do procedimento cirúrgico, respectivamente.

Todas as cirurgias foram realizadas pelo mesmo cirurgião e a
mesma equipe de auxiliares, empregando-se a técnica do retalho
conjuntival, iniciando-se pela anestesia tópica com cloridrato
de proximetacaína (Allergan) e subconjuntival com lidocaína
2% com vasoconstritor (Astra). Procedeu-se a delaminação
corneana com bisturi lâmina 15, exérese da cabeça do pterígio
com tesoura e ressecção da Tenon adjacente. Foi realizado
deslizamento de retalho superior e inferior para fe- chamento da
conjuntiva próxima, na região do limbo, usando fio trançado
absorvível sintético 7-0 (Vicryl � Ethicon), em dois pontos
separados, recobrindo-se a esclera desnuda pela remoção da
lesão. Ao final da cirurgia, foram aplicados colírio de cloranfeni-
col e dexametasona (Alcon) e pomada de ácido retinóico, clo-
ranfenicol e vitamina A (Allergan). O curativo oclusivo foi
mantido por 24 horas e retirado pelo próprio paciente, no domi-
cílio. Durante o pós-operatório foi prescrito colírio de cloran-
fenicol e dexametasona (Alcon) de 4/4 horas por 7 dias e de 6/6
horas até 30 dias, quando então, a medicação era suspensa.

Após a cirurgia, os pacientes foram avaliados no 7º, 30º e
60º dias, observando-se as queixas inicial e final (hiperemia e
ardência, referidas pelo paciente) e, ao exame biomicroscópi-
co, o aspecto da região operada (em relação à presença de
hiperemia, ou outras possíveis alterações, por avaliação quali-
tativa subjetiva) e a presença de complicações. Considerou-se
como recidiva o reaparecimento de proliferação fibrovascular
sobre a córnea.

Os dados relativos à distribuição do pterígio segundo
grupo e sexo, grupo e ocorrência de recidiva foram submeti-
dos à análise estatística pelo método de Goodman para con-
trastes entre e dentro de populações binomiais(16-17). A signifi-
cância do teste está apontada nas tabelas por meio de letras
maiúsculas ou minúsculas, de forma que duas letras diferentes
indicam diferença estatística significativa (p<0,05). As letras
minúsculas foram utilizadas para comparação de grupos (G1 X
G2), dispostas no sentido vertical e as maiúsculas na compara-
ção das categorias de respostas (tipo de pterígio e ocorrência
de recidiva), indicadas no sentido horizontal.

R E S U L T A D O S

Dos 53 olhos que compuseram a amostra do estudo, 52,8%
eram pterígios primários e 47,2%, recidivados; o G1 (injeção 30
dias antes do procedimento) foi composto predominantemente
por pterígios primários (68,0%) e o G2 (injeção 10 dias antes do
procedimento), por pterígios recidivados (60,7%) (Tabela 1).

No G1, 64,7% dos portadores de pterígio primário eram do
sexo masculino, havendo predomínio do sexo feminino dentre
os recidivados (Tabela 1). No G2, a distribuição por sexo foi
semelhante entre os pterígios primários, havendo predomínio
do sexo feminino nos pterígios recidivados (Tabela 1).

A injeção de 5FU foi realizada sem intercorrências em todos
os pacientes, e não se observou qualquer alteração no perío-
do que transcorreu entre a injeção até o dia da cirurgia.

Com relação à idade, dentre os pterígios primários, a mediana
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foi de 48 anos no G1 e 49 no G2; dentre os recidivados, 61 anos
para o G1 e 50 para o G2 (Tabela 2).

No G1, os pterígios eram do tipo carnoso em 35,3% e
involutivos em 64,7%, sendo 90,9% de grau 2. No G2, 54,5%
eram carnosos e 45,5% involutivos, sendo 82,3% de grau 2.

Após a cirurgia de exérese do pterígio, as alterações oculares
observadas foram: hiperemia, deiscência da sutura conjuntival
(afastamento dos bordos da incisão, permitindo a visibilização da
esclera devido à soltura do ponto), ceratite e cisto conjuntival
com �dellen� corneano.

A hiperemia conjuntival ocorreu em todos os pacientes no
7º PO, persistindo em alguns portadores de pterígios primários,
assim como de recidivados, até o 60º PO, tanto em G1, como em
G2. (Tabela 3)

Os casos de deiscência da sutura conjuntival, todos ob-
servados no 7º PO, ocorreram mais freqüentemente nos indiví-
duos do G1 (24,0% em primários e 32,0% em recidivados). No
G2, ocorreram em 10,8% (7,1% em primários e 3,6% em recidi-
vados) (Tabela 4).

No G2, ocorreu 1 caso de ceratite, observado no 7º PO, em
uma paciente do sexo feminino, com pterígio primário involutivo

de grau 2, que foi tratada com colírio de lágrima artificial, com
melhora. Um dos pacientes evoluiu no 30º PO com cisto
conjuntival na área da excisão, associado a �dellen� corneano,
sendo submetido à exérese do cisto.

O índice de recidiva foi maior no grupo G1, tanto para
pterígios primários, como recidivados. Assim, nos pterígios
primários a recidiva ocorreu em 52,9% do G1 e em 27,3% do G2,
com diferença estatística significativa (Tabela 5).

Considerando-se os pterígios recidivados também houve dife-
rença significativa, sendo de 75,0% no G1 e 47,1% no G2 (Tabela 5).

Dentre os 26 casos que tiveram recidiva, 26,7% tiveram
deiscência de sutura no 7º  PO (2 casos de pterígio primário e 2,
recidivados).

Não foi observada nenhuma outra complicação decorrente
do uso do 5FU pré-operatório, usado sob a forma de infiltração
na cabeça do pterígio.

D I S C U S S Ã O

As drogas antimetabólicas surgiram como uma nova pro-
posta para o tratamento adjuvante do pterígio e também do
glaucoma, devido à sua ação anti-fibroblástica.

Schellini et al.(13) utilizaram o 5FU tópico, aplicado no intra-
operatório do pterígio, não observando efeitos deletérios para
o olho. Além deste estudo, os estudos experimentais(11-12) nos
incentivaram a utilizar a droga em infiltração subconjuntival
na cabeça do pterígio previamente à cirurgia.

Este tipo de infiltração intra-lesional pré-operatória já ha-
via sido previamente sugerida utilizando-se a Mitomicina C(14).

A amostra do presente estudo foi constituída por indivíduos
portadores de pterígio primário e recidivado, de ambos os sexos,
sem diferença estatisticamente significativa.

Tabela 1. Distribuição dos portadores de pterígio segundo sexo e grupo de estudo

G r u p o S e x o Primários Rec id ivados To ta l
G 1 Feminino 6 (35,3%) a 5 (62,5%) b 11

Masculino 11 (64,7%) b 3 (37,5%) a 14
G 2 Feminino 6 (54,5%) a 13 (76,5%) b 19

Masculino 5 (45,5%) a 4 (23,5%) a 9
G 1 17 (68,0%) B 8 (32,0%) A 25
G 2 11 (39,3%) A 17 (60,7%) B 28
Total 28 (52,8%) 25 (47,2%) 53
a,b= comparação entre G1 e G2; A,B= comparação entre pterígios primários e recidivados.
A diferença estatística está apontada por duas letras diferentes entre si.

Tabela 3. Distribuição dos portadores de pterígio segundo presença de hiperemia no pós-operatório

Hiperemia P O Pterígios primários Pterígios recidivados To ta l
G 1 7 º 17 (100,0%) 8 (100,0%) 25 (100,0%)

30º 11 (64,7%) 6 (75,0%) 17 (70,6%)
60º 6 (35,3%) 5 (62,5%) 11 (44,0%)

G 2 7 º 11 (100,0%) 17 (100,0%) 28 (100,0%)
30º 8 (72,7%) 7 (41,2%) 15 (60,7%)
60º 7 (63,6%) 7 (41,2%) 14 (50,0%)

Tabela 2. Distribuição dos portadores de pterígio segundo a idade

G r u p o Idade
Mínima Mediana Máxima

P G 1 29 48 76
G 2 24 49 67

R G 1 41 61 78
G 2 28 50 71

P= primários; R= recidivados
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Com a infiltração do 5 FU pré-operatoriamente, não se ob-
servou alterações oculares em nenhum paciente.

Após o procedimento cirúrgico, em ambos os grupos estu-
dados, observou-se a ocorrência de hiperemia, deiscência de
sutura, além de ceratite e �cisto� conjuntival com �dellen�
corneano.

A hiperemia é constante após o procedimento em todos os
tipos de pterígio e técnicas cirúrgicas que sejam utilizadas
para remoção da lesão. Regrediu mais rapidamente no G1,
correspondente aos indivíduos que haviam recebido a infiltra-
ção do 5FU em época mais distante do momento cirúrgico, o
que pode ter contribuído para o aparecimento menor do sinal.

Observou-se deiscência da sutura conjuntival em 14 casos
(26,4%) no 7º PO. O 5FU, por ser droga antiproliferativa, pode
diminuir ou retardar a cicatrização, de forma a propiciar a
ocorrência de deiscências. Interessante notar que alguns indi-
víduos que tiveram deiscência da sutura apresentaram recidiva.
Esta condição deve ser considerada como um fator facilitador
para a progressão da lesão em direção ao limbo corneano.

Com relação às recidivas, observou-se que os indivíduos
do G1 apresentaram índice de recidiva maior que os do G2.

Apesar das várias técnicas e tratamentos adjuvantes pre-
conizados, as recidivas continuam a preocupar os cirurgiões.
As recidivas podem estar associadas a diversos fatores, dentre
eles: localização geográfica, ocupação do portador, idade, tipo
de pterígio (involutivo ou carnoso; primário ou secundário),
técnica cirúrgica empregada, uso de tratamentos coadjuvantes,
tempo de seguimento(18). Procurou-se, então, avaliar se alguns
destes fatores estariam associados aos índices de recidiva ob-
servados.

Com relação a isso, é importante valorizar o fato de que o G2
era constituído principalmente por portadores de pterígio
recidivado e do tipo carnoso, lesões sabidamente mais agressi-
vas e que, mesmo assim, apresentaram menor índice de recidiva.

A Mitomicina C, utilizada por injeção intra-lesional 30 dias
antes da cirurgia, na concentração de 0,15 mg/ml, foi conside-
rada eficiente como tratamento coadjuvante do pterígio, com
índice de 4% de recidiva em 9,2 meses de seguimento(14).

Os indivíduos que receberam o 5FU 30 dias antes do pro-
cedimento (G1) apresentaram maiores índices de recidiva. O
efeito do 5FU é mais transitório que o da Mitomicina C(19). Este
fato é relevante para determinar qual a melhor época para a
aplicação da droga no pré-operatório, sendo necessária a apli-
cação em período inferior a 30 dias, o que vem corroborar com
os melhores resultados observados no G2.

Já foi constatado, em cultura de células, que o efeito anti-
fibroblástico do 5FU pode permanecer por até 36 dias após a
administração da droga(19). Porém, estudo feito em coelhos,
com administração tópica de 5FU por 5 minutos, mostrou
diminuição significativa do crescimento de fibroblastos em
cultura de células entre 6 a 15 dias após a administração(20).

Os menores índices de recidiva foram observados naqueles
pacientes em que a aplicação do 5FU foi feita 10 dias pré-ope-
ratoriamente (G2). Porém, esta taxa de recidiva é maior que a
observada com o uso da droga no intra-operatório(13).

C O N C L U S Ã O

Portanto, não se observou nenhum paciente com compli-
cações sérias em decorrência do uso do 5FU como injeção

Tabela 5. Distribuição dos pterígios segundo a ocorrência de recidiva

G r u p o Recid iva Tota l
Presente A u s e n t e

Primários G 1 9 (52,9%) a A 8 (47,1%) b A 17
G 2 3 (27,3%) b A 8 (72,7%) a B 11

Recidivados G 1 6 (75,0%) a B 2 (25,0%) b A 8
G 2 8 (47,1%) b A 9 (52,9%) a A 17

Subtotal G 1 15 (60,0%) a A 10 (40,0%) b B 25
G 2 11 (39,3%) b B 17 (60,7%) a A 28

Total 26 (49,1%) 27 (50,9%) 53
a,b= comparação entre G1 e G2; A,B= comparação entre presença ou ausência de recidiva.
A diferença estatística está apontada por duas letras diferentes entre si.

Tabela 4. Distribuição dos portadores de pterígio segundo a ocorrência de deiscência no pós-operatório

Deiscência P O Pterígios primários Pterígios recidivados To ta l
G 1 7 º 6 (24,0%) 8 (32,0%) 14 (56,0%)

30º 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
60º 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

G 2 7 º 2 (7,2%) 1 (3,6%) 3 (10,8%)
30º 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
60º 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
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intra-lesional pré-operatoriamente. A aplicação de 5FU mostrou-
se mais efetiva quando feita 10 dias do que 30 dias antes do
procedimento cirúrgico. Ainda assim, observou-se índice de reci-
diva superior ao encontrado com o uso intra-operatório. Outros
estudos seriam necessários, visando estabelecer qual a época
ideal para a utilização da medicação.

A B S T R A C T

Purpose: To assess the effect of 5-fluorouracil (5FU) injected
in pterygia before surgery. Methods: 53 eyes of 52 patients (28
primary and 25 recurrent pterygia) underwent subconjunctival
5-fluorouracil application 30 days before surgery - group 1
(G1) and 10 days before surgery - group 2 (G2). All surgeries
were performed by the same surgeon, who used the same tech-
nique in all patients. Patients were assessed 7, 30 and 60 days
after surgery. Results were submitted to statistical analysis
(p<0,05). Results: There were 52,8% primary and 47,2% recur-
rent pterygia, equally distributed regarding gender. There
were no complications due to the infiltration of the drug. Re-
currence occurred more frequently among recurrent pterygia
and in G1. Conclusions: The use of subconjunctival 5-fluo-
rouracil into the pterygium did not cause any deleterious
effect to the studied eyes. There was less recurrence rate in
the 10-day preoperative use of 5-fluorouracil when compared
to the 30-day preoperative use of the drug.

Keywords: Pterygium/surgery; Ophthalmic solutions; Fluorou-
racil/administration & dosage; Fluorouracil/therapeutic use;
Mitomycin/therapeutic use; Recurrence/prevention & control;
Intraoperative care
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