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0Ola, OFT-Reviewers! Nao precisamos nem dizer
gue Retinopatia Diabética é um tema muito
relevante para a prova do CBO e para a vida de
vocés! Muitaatencao no estudo deste tema!

EPIDEMIOLOGIA

A prevaléncia de Diabetes Mellitus (DM) na
populacao entre 30-70 anos no Brasil & de 7,6%,
com 85% dos casos ocorrendo apés os 40 anos.
Retinopatia diabética (RD) ocorre em ~70% dos
pacientes com DM tipo 2, e em quase 100% dos
pacientes com DM tipo 1, apés 20 anos de doen-
ca.

Além disso, 50% dos pacientes com DM1 apre-
sentam RD proliferativa apés 20 anos de doen-
ca, enquanto nos pacientes com DM2 este
namero éde 25% apés 25 anos de doenca.

ARD é a principal causa de cegueira na popula-
cao economicamente ativa, sendo responsavel
por cercade 30% dos casos neste grupo.

FATORES DERISCO

e Tempo de doenca - principal fator de risco
para retinopatia diabética. A prevaléncia de
RD em usuarios deinsulina e menos de 2 anos
de doenca é de apenas 2%, enquanto em
pacientes commaisde15anosdedoencaéde
cercade98%.

* Controle glicémico - mau controle glicémico
é o segundo fator de risco mais importante
para o desenvolvimento e mau prognéstico
daRD.

* DM tipo 1 e necessidade de tratamento com
insulina estao associados a maior incidéncia
e pior progndsticodaRD.

* (Genética - alguns genes estao sendo estuda-
dos como possiveis fatores que aumen-
tam/reduzem o risco de retinopatia diabéti-
ca.

* Hipertensao arterial - a presenca de HAS
aumenta a prevaléncia, a gravidade e a
progressao daRD.
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* Tabagismo - agrava a hipéxia tecidual em
pacientes com DM.

* Nefropatia - a presenca de nefropatia e
proteindria estao associadas a maior gravi-
dade da retinopatia e risco de edema macu-
lar.

* Gravidez - a retinopatia diabética tende a se
agravarnagestacao.

Obs 1: Alguns estudos sugerem menor incidén-
cia de RD em pacientes com glaucoma e menor
incidéncia de RD proliferativaem olhos miopes.

Obs 2: A Pioglitazona, medicacao utilizada no
tratamento do Diabetes Mellitus, é uma droga
potencialmente causadora de edema maculare
deve ser substituida nos pacientes com Diabe-
tes que desenvolvem edema.

FISIOPATOLOGIA

A exposicao cronica a hiperglicemia, através de
mecanismos metabdlicos complexos, promove
danos as células endoteliais, espessamento da
membrana basal e perda dos pericitos, forma-
cao de microaneurismas e aumento das zonas
avasculares intercapilares. Este processo
promove variados graus de oclusao capilar e
nao-perfusaoretiniana.

As alteractes vasculares atingem tanto o plexo
superficial quanto os plexos profundos da
circulacaoretiniana. As alteracdes no endotélio,
membrana basal e pericitos comprometem a
barreira hematorretiniana interna, causando
extravasamento de soro e proteinas para o
espaco intersticialretiniano.

Nos estagios avancados da doenca, a isquemia
acentuada causa neovascularizacao deretina e
disco 6ptico, promovida pelo aumento do VEGF
(fatorde crescimento do endotélio vascular).
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SCREENING DE RETINOPATIA DIABETICA

DM tipo 1 - Primeiro exame fundoscopico
apos 5 anos do diagndstico. Realizar avalia-
caofundoscépica pelomenos1vezaoano.

DM tipo 2 - Primeiro exame fundoscépico
assim que for feito o diagnostico. Reavali-
acdes pelomenos1vezaoano.

DM (tipo 1 e tipo 2) e gestacdo - Realizar
exame fundoscépico no primeiro trimestre
(assim quefor detectada a gestacdo) e reava-
liacoes de acordo com a presenca ou nao de
retinopatia e de acordo com a gravidade
desta.

O intervalo entre as reavaliacoes é diferente na
presenca de retinopatia, variando de acordo
comagravidade do quadro encontrado.

RETINOPATIA DIABETICA NAO-PROLIFERATIVA

Na retinopatia diabética nao-proliferativa
(RDNP), as alteracdes microvasculares estdo
contidas apenas na retina, isto é, ndo se esten-
dem além da membrana limitante interna (MLI).
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FIGURA 1. Principais alterac6es da retinopatia diabética. Fonte:
Wong, T., Cheung, C, Larsen, M. et al. Diabetic retinopathy. Nat
Rev Dis Primers 2, 16012 (2016).https://doi.org/10.1038/

nrdp.2016.12
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Os microaneurismas sao a primeira manifes-
tacao da RDNP, aparecendo como lesdes aver-
melhadas e arredondadas a fundoscopia.
Surgem inicialmente no polo posterior, depois
se estendendo a média periferia. Sao dificeis de
distinguir das microhemorragias ao fundo de
olho ou retinografia, sendo mais faceis de
diferenciar na angiofluoresceinografia (AGF): os
microaneurismas apresentam hiperfluores-
cénciaprecoce.

FIGURA 2. Microaneurismas na retinopatia diabética. Notem
como a AGF mostra mais das lesdes aneurismaticas (redondas
com hiperfluorescéncia precoce) do que a retinografia. Ha&
também poucas microhemorragias, que causam
hipofluorescéncia por blogueio. Fonte: gentilmente cedidas por
Dr. Rodrigo Dahia (Salvador, BA)
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Hemorragias intrarretinianas profundas,
arredondadas, ou hemorragias superficiais, em
chama de vela, estao comumente presentes.
Manifestam-se como areas de bloqueio na AGF.

Exsudatos duros derivam do extravasamento
de plasma a partir dos microaneurismas, sendo
compostos por lipoproteinas. Normalmente a
AGF detecta o extravasamento préximo a
regioes de exsudatos duros.

Manchas algodonosas (exsudatos algodono-
sos) correspondem a areas de isquemia, indi-
cando microinfartos na camada de fibras
nervosas da retina. Sao mais comuns ao redor
do nervo 6ptico, em areas de nao-perfusao
capilarna AGF.

AlteracGes microvasculares intraretinianas
(IRMAs) - capilares intrarretinianos dilatados,
tortuosos e irregulares, tratando-se de sinal de
gravidade da doenca. Diferentemente dos
neovasos, as IRMAs encontram-se confinadas a
MLI, “dentro” do tecido retiniano. Outro achado
relevante é a presenca de dilatacao venosa,
também conhecida como “beading” ou ensalsi-
chamentovenoso.

i
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FIGURA 3. Ensalsichamento venoso e IRMA. Fonte:
https://drrblog.wordpress.com/2015/11/04/what-is-the-
difference-between-irma-and-neovascularization-irma-
example-two/
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Edema macular, por quebra da barreira hema-
torretiniana interna e extravasamento de
plasmaa partirdos capilares, éa principalcausa
de baixa visual em pacientes com retinopatia
diabética.

Areas isquémicas de ndo-perfusao capilaraAGF
podem estar presentes; quando localizadas na
févea, caracteriza-se a maculopatia diabética
isquémica, gerando alargamento e irregulari-
dade na zona avascular nas fases de enchimen-
to da AGF e ao OCT-A. Embora o edema macular
diabético seja a principal causa de perda visual
nos pacientes com RDNP, a isquemia macular
também pode causar prejuizo da visao central.
Areas de ndo-perfusdo periféricas sdo frequen-
tes quando utilizamos sistemas de grande
angular, mesmo em pacientes com RDNP leve.

NOVIDADES OFTALMOLOGICAS \

A angiografia por OCT (OCT-A), mencionada
acima, surge como uma alternativa para detec-
tar os achados relacionados a fisiopatologia da
retinopatia diabética, talvez até de forma mais
precoce do que a avaliacao clinica isolada, e de
formamenosinvasivado queaAGF.

O OCT-A é capaz de: detectar alteracdes micro-
vasculares precocemente; quantificar e delimi-
tar areas de nao perfusao macular, inclusive o
aumento e a irregularidade da zona avascular
da févea, o que é correlacionado a gravidade da
retinopatia; determinar se alteracdes vascula-
res estao contidas pela MLI (IRMAs) ou prolife-
ramemdirecdo a cavidade vitrea (neovasos).

Ainda nao ha protocolo perfeito para uso na
pratica clinica, e a disponibilidade ainda é baixa,
mas cada vez mais serd um exame capaz de
auxiliar na conducao desses pacientes. Além
disso, ja apareceu em questdes de sua prova!
Quem sabe a préxima nao serd deum OCT-Aem
retinopatia diabética?

\
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FIGURA 4. Exame de OCT-A do plexo superficial de paciente com
retinopatia diabética, numa avaliacao de 3x3, mostra reducao
do sinal de fluxo capilar principalmente na regido perifoveal
superior. Fonte: gentilmente cedidas por Dr. Rodrigo Dahia

(Salvador, BA)

\

CLASSIFICACAO

A classificacao da retinopatia diabética € bem
estabelecida e um parametro muito importante
paraoseguimento desses pacientes. Contudo, é
importante ressaltar que nao podemos gradu-
ar a RDNP com apenas uma retinografia
simples do polo posterior; o estudo classico
que embasou a classificacao, o ETDRS, mostrou
que é necessario um protocolo fotografico que
inclua pelo menos 90° da retina posterior, pois
alteracdes mais periféricas podem estar pre-
sentes e denotam também a gravidade do
quadro.

RDNP leve: microaneurismas e/ou hemorragias
intrarretinianas leves em menos de 4 quadran-
tes.

* 1% derisco de evoluir para retinopatia diabé-
tica proliferativa (RDP) de alto risco em Tano;
15% em 5anos.
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FIGURA 5. Retinografia de paciente com retinopatia diabética
leve. Percebam os esparsos microaneurismas, na retina nasal,
na arcada temporal inferior, e na porcao mais superior (mais
evidentes ao filtro verde). Fonte: gentilmente cedidas por Dr.
Rodrigo Dahia (Salvador, BA)

RDNP moderada: achados intermediarios entre
aformaleveeagrave.

* 3% de risco de evoluir para RDP de alto risco
emTano;27% apés5anos.

RDNP grave: Regra 4:2:1 - Presenca de microa-
neurismas e/ou hemorragias intrarretinianas
graves em 4 quadrantes; ou ingurgitamento
venoso em pelo menos 2 quadrantes; ou IRMA
moderadaem1quadrante.

e 15%deriscodedesenvolver RDP de altorisco
emlano;56% em 5anos.
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FIGURA 6. RDNP grave. Fonte: https://www.retina-
specialist.com/article/clinical-trial-lessons-for-managing-
diabetic-retinopathy

RDNP muito grave: presenca de pelo menos 2
caracteristicas daRDNP grave.

e 45%deriscodedesenvolver RDPdealtorisco
em1ano!

Vocé deve estar se perguntando: Professor,
COMO eu Ssei que 0 microaneurisma, a hemorra-
gia ou a IRMA é leve, moderada ou grave? A
resposta estano estudo original!

O ETDRS estabeleceu fotografias padrao do que
representa o nivelde gravidade destes achados.
Desta forma, para determinar a gravidade,
deveriamos comparar o exame de nosso paci-
ente com estas fotografias padrao. A prova nao
vai te exigir fazer esta comparacao, até porque
isto é pouco pratico.

Uma limitacao importante é que as fotografias
padraodo ETDRS cobriamuma arearetinianade
90° (como mencionamos antes), enquanto hoje
temos sistemas ultra-wide-field, que cobrem
uma area de cerca de 200°. Usar exclusivamen-
te os campos do ETDRS pode nos fazer subesti-
mar a gravidade da retinopatia diabética em até
10% dos pacientes, de acordo com dados preli-
minares de estudos sobre o tema usando as
novastecnologias.

Ressalva importante: percebam como o edema
macular, os exsudatos duros e manchas algo-
donosas nao entram nesta classificacao de
gravidade da RDNP. Sua prova pode te cobrar
estedetalhe!
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EDEMA MACULAR DIABETICO

Principal causa de reducao da acuidade visual
em pacientes comRD, presenteem cercade10%
dos diabéticos (25% naqueles com mais de 20
anos de doenca), o edema macular diabético
(EMD) resulta de quebra da barreira hematorre-
tiniana interna, com extravasamento de fluido
do espaco intravascular para a retina, podendo
viracompanhado de exsudatos duros.

Quando envolve o centro da févea, causa redu-
cao da acuidade visual. Pode estar presente em
qualquer estagio da RD, embora seja mais
comum em estagios mais avancados.

0 principal exame para diagnéstico e quantifi-
cacao do edema macular € o OCT. AAGF também
pode ser util, ao demonstrar extravasamento a
partir dos capilares maculares. Entretanto,
pode haver extravasamento na AGF sem espes-

samento retiniano, o que nao é considerado
edema macular.

Classificacdodo EMD

Com a popularizacao do OCT, passamos a
classificar o EMD de duas formas simples.
Quanto ao envolvimento ou nao da regiao
central:

e Edema macular envolvendo o centro da
fovea.

e Edema macular nao envolvendo o centro da
fovea.

Center involving DME

=y W

Non center involving DME

FIGURA4.Edema macularenvolvendo (acima) e ndo envolvendo
(abaixo) a regido central. Fonte: https://www.miedu
cation.com/pages/diabetic-macular-oedema-detection-and-
treatment-to-laser-or-inject

Quanto a quebra localizada ou difusa da barrei-
ra hematorretiniana:

* Edema macular focal - Caracteriza-se por
extravasamento focal através de microaneu-
rismas na AGF. Comumente forma circinata
de exsudatos duros ao redor do microaneu-
risma responsavel pelo extravasamento.

* Edema macular difuso - Caracteriza-se por
guebra difusa da barreira hematorretiniana,
com aspecto cistoide classico de acumulo de
fluidono OCT.

FIGURA 5. Edema macular focal (imagem superior) e edema
macular difuso (imagem inferior). Percebam a diferenca no
extravasamento observado na angiofluoresceinografia. Fonte:
Bolz M, Lammer J, Deak G, et al SAVE: a grading protocol for
clinically significant diabetic macular oedema based on optical
coherence tomography and fluorescein angiography British
Journalof Ophthalmology 2014;98:1612-1617.
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No entanto, existe uma classificacao classica,
da era pré-0CT, derivada do famoso estudo
ETDRS, que deve ser conhecida por sua impor-
tancia histérica. O ETDRS definiu como edema
macular clinicamente significativo (com
indicacdo de tratamento) a presenca de uma
das seguintes caracteristicas:

* Espessamento retiniano dentro dos 500
micrémetros do centro dafévea.

* Exsudatos duros dentro dos 500 microme-
tros do centro da févea, com espessamento
retiniano adjacente.

* Espessamento retiniano com tamanho de
pelo menos uma area de disco, localizado
dentro de um diametro de disco do centro da
fovea.

TRATAMENTO RDNP
Medidas gerais

* (Controle glicémico - medida mais importante
no controle da retinopatia. O controle glicé-
mico reduz a progressao da RDNP para RDP,
reduz a incidéncia de EMD e reduz a necessi-
dade de panfotocoagulacao. Os diferentes
estudos recomendam uma hemoglobina
glicada < 6-7%.

* Controle da HAS - mostrou-se eficaz em
reduzir o risco de progressao da RD e o risco
deperdavisual.

* Controle da dislipidemia - metanalise mos-
trou beneficio douso das drogas para contro-
le de perfil lipidico, com reducao da progres-
sao daretinopatia e possivelreducao derisco
de EMD.

* Controle de nefropatia e anemia também
podemreduziroriscode progressao daRD.

Panfotocoagulacdo

Deve ser considerada para pacientes com RDNP
grave ou muito grave, principalmente se porta-
dores de DM tipo 2. Esta recomendacao baseia-
senoriscodeevolucaoparaRDPdealtorisco.
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Tratamentodo EMD

Indica-se tratamento quando o edema macular
envolve a regiao central e causa reducao visual.
As drogas de primeira linha sao os anti-VEGF
intravitreos, sendo Ranibizumab, Aflibercept e
Bevacizumab os mais utilizados, com novidades
chegando ao mercado, como o Faricimab (que
mencionamos no capitulo passado).

Embora os trés principais anti-VEGF sejam
eficazes no tratamento do EMD, o Protocolo T
dogrupo DRCR.net mostrou que o Aflibercept foi
superior ao Bevacizumab apdés 1 e 2 anos de
tratamento e superior ao Ranibizumab apds 1
ano de tratamento (mas sem diferenca estatis-
tica apds o segundo ano de tratamento), para
pacientes com acuidade visual inicial de 20/50
ou pior. Em pacientes comacuidade visualinicial
de 20/40 ou melhor os 3 farmacos exibem
resultados semelhantes.

Corticosteroides intravitreos (Triancinolona ou
implante de Dexametasona) sao considerados
segunda linha de tratamento, por estarem
associados a uma incidéncia aumentada de
catarata e hipertensao ocular. Entretanto, em
pacientes pseudofacicos, os corticoides tive-
ramresultadovisualsemelhante aos anti-VEGF,
sendouma alternativa interessante. Em pacien-
tes com edemas maculares cronicos e resposta
parcial aos anti-VEGF, os corticoides também
saoumaopcaointeressante.

Laser no tratamento do EMD foi considerado o
padrao-ouro de tratamento por muito tempo,
sendo suplantado pelos anti-VEGF. No entanto,
laser focal macular ou laser padrao grid podem
ser utilizados, guiados pelos pontos de vaza-
mento na AGF, como adjuvantes no tratamento
com os agentes anti-VEGF, sobretudo nos
pacientes que apresentam edemas refratarios.

Vitrectomia via pars plana (VVPP) pode ser (til
no tratamento do EMD refratario, especialmen-
teemcasosemqueseobservatracaoapartirda
hialoide posterior ou membrana epirretiniana. A
VVPP elimina a tracao por parte da hialoide
posterior, geralmente combinando-a com
peeling de MLI para remover tracoes tangencia-
is.
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A cirurgia costuma ser eficaz na reducao do
edema, mas alguns estudos mostraram ausén-
cia de beneficio na melhora da acuidade visual.
Dessa forma, cirurgia para tratamento do EMD
deve serreservada para casos excepcionais.

Cirurgia de catarata em pacientes com retino-
patia diabética e edema macular estd associada
a risco significativo de piora do EMD; inclusive,
pacientes diabéticos sem histéria de edema
apresentam risco de desenvolvé-lo no pés-
operatério. Dessa forma, EMD deve ser tratado
antes da cirurgia de catarata e se possivel a
cirurgia deve ser realizada quando a macula
estiver seca. Além disso, no peroperatério, Anti-
VEGF ou corticoides intravitreos sao recomen-
dados (normalmente aplicado ao final da
cirurgia).

Obs: Na maior parte dos estudos, os anti-VEGF
nao foram capazes de reduzir aisquemia macu-
larem pacientes com RD.Além disso, os estudos
sao controversos quanto a capacidade dos anti-
VEGF em reduzir o estagio da Retinopatia. O livro
da AAO descreve que os anti-VEGF promovem
melhora no estagio da retinopatia (exemplo: o
paciente passarde RDNP grave para moderada),
mas sem que isso represente beneficio na
acuidadevisualfinaltestada.

APRENDENDO COM QUESTOES

CB02022

Considerando a classificacao da retinopatia
diabética a partir dos achados fundoscépicos
e seu significado prognédstico, podemos
afirmar:

A) Se ndo existem neovasos no exame de fundo
de olho, o risco de desenvolver retinopatia
diabética proliferativa em um ano & menor que
20%.

B) A presenca apenas de microhemorragias e
microaneurismas em trés quadrantes permite
afirmar que este paciente nao desenvolvera
retinopatia diabética proliferativaemumano.

C) Apresenca de veias ingurgitadas associada a
microaneurismas e microhemorragias em
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todos os quadrantes é considerada achado
normal na retinopatia diabética e sugere um
risco abaixo de 10% de desenvolver retinopatia
diabética proliferativaemumano.

D) A presenca de alteracdes microvasculares
intrarretinianas (IRMA), moderadas, em dois
quadrantes, indica que mais da metade dos
pacientes desenvolverd retinopatia diabética

proliferativaemcincoanos.
Gabarito - D

Comentdrio: Para ajudar os médicos a identifi-
car os pacientes com maior risco de progresséo
para retinopatia diabética proliferativa de alto
risco, os pesquisadores do estudo ETDRS
desenvolveram a regra 4:2:1. A retinopatia
diabética ndo proliferativa grave foi definida
com a presenca de qualquer uma das seguintes
caracteristicas:

* Hemorragias intrarretinianas graves e
microaneurismas em 4 quadrantes

* Beadingvenosoem 2 oumais quadrantes
* IRMAmoderadoem 1oumais quadrantes

Pacientes com retinopatia diabética néo proli-
ferativa grave apresentaram entre 15% e 56%
de chance de progressdo para retinopatia
diabética proliferativa de alto risco em 1 e 5
anos, respectivamente. Retinopatia diabética
ndo proliferativa muito grave, que foi definida
como tendo 2 ou mais das caracteristicas na
lista anterior, aumentou a chance de progres-
sdoparaRDPdealtoriscoem1ano para 45%.

CB02023

Sobre o edema macular diabético, podemos
afirmar:

A) A taxa de incidéncia é semelhante, tanto na
forma proliferativa, como na nao proliferativa
daretinopatiadiabética

B) Mais de 20% dos pacientes com diabetes tipo
1vao apresentar edema apés 20 anos de doen-
ca.

C) Pacientes com proteindria tém uma protecao
relativa para a instalacao do edema macular
diabético, com uma possibilidade 3 vezes menor
deapresentaredema.
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D) Pacientes insulino-dependentes tém menor
incidéncia de edema macular que os nao insuli-
no-dependentes.

Comentadrio: Os principais fatores de risco para
o surgimento de edema macular diabético s@o:

* Duracéo etipo do diabetes: o tempo de evolu-
cdo do diabetes estd relacionado ao apareci-
mento da maculopatia diabética. Apés 20
anos de doenca, ocorre em 29% nos diabéti-
costipol1e28%notipo 2. (B correta!)

* Gravidade da retinopatia diabética: na néo
proliferativa ocorreem 2 a 6%, e na prolifera-
tiva,em20a 63%. (Aincorreta)

* Tratamento do diabetes com insulina: apre-
sentam uma incidéncia maior de edema
macular (8%), quando comparados a néo
usudrios deinsulina (3%). (D incorreta)

* Insuficiéncia renal: existe relacdo entre
edema macular e proteindria- esses pacien-
tes apresentam trés vezes mais edema
macular do que pacientes sem proteindria
(Cincorreta)

* Hipertensdo arterial sistémica: favorece a
passagem de agua e eletrélitos para a retina
devido ao aumento da pressdo hidrostatica
capilar

CB02023

De acordo com o estudo Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study (ETDRS), qual
alternativa, entre as abaixo, caracteriza o
estagioderetinopatiadiabéticanao prolifera-
tiva muito grave e qual conduta seria indicada
neste estagio, respectivamente?

A) Ingurgitamento (beading) venoso em um
guadrante e microaneurismas em quatro qua-
drantes; observacao.

B) Hemorragias retinianas em quatro quadran-
tes e ingurgitamento venoso em dois quadran-
tes;observacao.

C) Anormalidades microvasculares intrarretini-
anas (IRMA) em pelo menos um quadrante e
ingurgitamento venoso em dois quadrantes;
fotocoagulacaoalaser.
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D) Ingurgitamento venoso em um quadrante e
anormalidades microvasculares intrarretinia-
nas (IRMA) em dois quadrantes; fotocoagulacéo
alaser.

Gabarito - C

Comentadrio: Questdo muito importante sobre
os critérios de gravidade da retinopatia diabéti-
ca ndo-proliferativa. Lembrem-se da regra
“4:2:1" para a forma grave: 4 quadrantes de
microhemorragias ou microaneurismas; 2
quadrantes de ingurgitamento (beading veno-
so); 1 quadrante com IRMA. Para configurar a
forma muito grave da RDNP, séo necessdrios
dois dos critérios acima, o que s6 estad presente
nas alternativas B e C. S6 que a conduta indica-
da nesse estdgio ndo é observacdo e sim a
fotocoagulacdo a laser, pelo elevado risco de
conversdo a forma proliferativa. Portanto,
respostaletraC.

CB02025

Paciente diabética, com glaucoma, refere
discreto embacamento visual no olho direito.
Ao exame, apresenta acuidade visual 1,0 e
presenca de edema macular focal ao redor de
microaneurisma tinico, localizadoa 600 pmda
fovea; o edema se estende até préoximo da
fovea sem envolvé-la. Qual a melhor conduta
nesse momento, entreas abaixo?

A) Injecaointravitrea de corticoide.
B) Laserfocal.
C) Lasertipo grid.

D) Panfotocoagulacdoalaser.

Comentdrio: Uma questdo bem prdtica sobre a
conducdo de uma paciente com edema macular
diabético. As duas chaves para a conduta no
caso apresentado estdo no fato de o edema ser
focal e distante da févea. Nesse contexto,
podemos lancar méo do laser focal (B correta!)
ou a injecdo de antiVEGF. Caso o edema fosse
focal, mas préximo do centro da févea, néo
poderiamos tentar o laser (risco de lesdo com
perda de vis@o), sendo entdo os antiVEGF a
primeira escolha.
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Sobre as demais alternativas: o corticoide
intravitreo pode aumentar a PIO, sendo relati-
vamente contraindicados numa paciente com
glaucoma (Aincorreta); o laser tipo grid ndo é a
primeira linha de tratamento hoje, mas pode ser
considerado no contexto de edema macular
difuso (Cincorreta); e, por fim, a panfotocoagu-
lacdo a laser ndo esta indicada no tratamento
do edema macular diabético, podendo inclusive
levarasuapiora (Dincorreta).

CB02026

Pacientediabéticatipo 2,62 anos, refere baixa
visual ha alguns meses no olho esquerdo. Foi
submetida ao exame de angiografia por
tomografia de coeréncia éptica do olho
esquerdo, conforme as imagens abaixo (A-C);
considere as imagens A e B na mesma escala.
Com base nos dados apresentados, qual a
melhor conduta, entreas abaixo?

A) Injecdointravitrea de antiangiogénico.
B) Injecao intravitrea de corticoide.
C) Laserem micropulso.

D) Sem indicacdo de tratamento intervencionis-
ta.

Comentdrio: Tema que hem sempre é lembrado
nas questées (ou na clinica): a maculopatia
isquémica diabética. Notem como a angio-OCT
mostra reducédo do sinal de fluxo na regido
central macular, com alargamento da zona
avascular foveal e dreas de reducdo capilar.
Além disso, temos B-scan de OCT estrutural
mostrando irregularidade da depressdo
foveal e das camadas internas, mas SEM
EDEMA MACULAR. Essa parte final é muito
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importante, pois sé é indicado o tratamento
com antiVEGF, corticoide ou laser para trataro
edema (A, B e C incorretas). Dessa forma, nédo
had indicacdo de tratamento intervencionista no
momento (D correta!)

SECAO 1

RETINOPATIA DIABETICA
PROLIFERATIVA

A progressao da retinopatia diabética leva a
piora da nao-perfusao e do dano capilar,
aumento da isquemia e liberacao de fatores
vasoproliferativos, principalmente VEGF, com
subsequente neovascularizacao de retina e
disco 6ptico (neovascularizacdo dentro de 1
didmetro de disco do nervo Gptico). Em casos
avancados, pode haver neovascularizacao do
segmento anterior e glaucoma neovascular. A
progressao da RDP geralmente ocorre em 3
fases:

* Neovasos finos, com minimo tecido fibroso,
cruzam a MLI e proliferam-se usando a
hialoide posteriorcomo anteparo.

* Os neovasos crescem em extensdo e tama-
nho eocomponentefibrosoaumenta.

* A proliferacao fibrovascular ao longo da
hialoide posterior acentua-se. Os neovasos
podemregredir.

CASO CLINICO @2
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Homem, 57 anos, diabético descontrolado de
longa data, comparece com queixa de reducao
da acuidade visual. Tem AV de 20/70 no olho
afetado e fundoscopia mostrava finos neova-
sos de disco, além de edema macular com
exsudatos duros. OCT demonstra o edema
macular central, além de area de afilamento e
desorganizacao da retina interna na regiao
temporal, sugestiva de isquemia importante.
OCT-A confirma a significativa reducao capilar
temporal, aumento e irregularidade da zona
avascular foveal e, de quebra, evidencia os
neovasos sobre o disco como um emaranhado
irregular de vasos. Continua na secao “Trata-
mento”..

COMPLICACOES

Os neovasos podem ser tracionados em casos
de descolamento parcial do vitreo posterior,
causando hemorragias vitreas ou pré-
retinianas.

FIGURA 1. Retinopatia diabética proliferativa com hemorragia
pré-retiniana Fonte: gentilmente cedida por Dr. Rodrigo Dahia
(Salvador, BA)

A proliferacao fibrovascular progressiva pode
tracionar a retina (descolamento de retina
tracional) e provocar heterotopia macular. Em
casos de tracao avancada pode haver a forma-
cao de rasgos na retina, caracterizando-se os
descolamentos de retina mistos (regmatogéni-
co com componente tracional).
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FIGURA 2. Descolamento de retina tracional em paciente com
RDP. Fonte: https://eyerounds.org/bio/authors/Gauger-
Liz.htm

Em casos de isquemia prolongada, pode haver
neovascularizacao do segmento anterior e
glaucoma neovascular.

Obs: Os neovasos podem ser diferenciados das
IRMAs através da angiofluoresceinografia, uma
vez que 0S neovasos apresentam extravasa-
mento intenso e precoce, enquanto as IRMAs
nao. A angiografia por OCT também ajuda,
demonstrando que os neovasos estao acima da
membrana limitanteinterna.
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FIGURA 3. Neovascularizacdo retiniana em paciente com RDP
por diabetes tipo 1ja submetido a panfotocoagulacao. Notem
como ha marcado extravazamento de contraste na topografia
dos neovasos. Fonte: gentilmente cedido por Dr. Rodrigo Dahia
(Salvador, BA)

CARACTERISTICAS DEALTORISCO

As caracteristicas de alto risco indicam panfo-
tocoagulacao mandatdria. Entretanto, € comum
que pacientes com RDP recebam panfotocoagu-
lacdo em qualquer estagio (mesmo sem carac-
teristicas dealtorisco).

* Neovasos de disco de qualquer extensao +
Hemorragiavitrea ou pré-retiniana.

¢ Neovasos de disco com extensao maior ou
igual a 1/4 da drea do disco, com ou sem
hemorragiavitrea/pré-retiniana.

e Neovasos de retina com extensao maior ou
igual a 1/2 da area do disco + Hemorragia
vitrea ou pré-retiniana.

RETINA E VITREO




FIGURA 4. Retinopatia diabética proliferativa de alto risco.
Fonte: https://eyeround s.org/bio/authors/Kirkpatrick-

COLEGAO CBO 2023 \

Por algum motivo, a colecao CBO 2023 nao
menciona a RDP de alto risco especificamente,
ainda que a descricao seja classica e conste no
BCSCdaAAO.

TRATAMENTO DARDP
Medidas gerais

Controle glicémico, controle da HAS, dislipide-
mia e nefropatia.

Panfotocoagulacdo (PFC) alaser

Tratamento padrao da RDP. A destruicao da
retina periférica reduz a producao de VEGF, que
é o principal responsavel pela neovasculariza-
cao e progressao da doenca. Além disso, a PFC
aumenta a tensao de oxigénio disponivel para a
retina central, pela reducao do consumo de O,
na retina fotocoagulada e pelo aumento da
difusdo do O, proveniente da coroide através
das areas de cicatriz coriorretiniana.

Os parametros utilizados sao:
* Mira:200-500 micrémetros.
* Poténcia: suficiente para deixar marca

branco-acinzentada.
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* Tempo:0,02a0,2s.

* 1.200a2.000 disparos, com intervalo deuma
miraentreas marcas.

A panfotocoagulacao inicial pode ser realizada
inteira de uma vez ou dividida em 3-4 sessoes,
havendo alguma controvérsiasobre otema;nao
parece haver diferenca no desfechovisual entre
asduas opcoes, segundo os estudos, eadecisao
pode ficar a critério de médicos e pacientes. A
partir dai, novas sessoes sao agendadas caso
nao seja conquistada a regressao dos neovasos
ou hajarecorrénciadestes.

Figura 5. Panfotocoagulagdo em paciente com RDP. Fonte:
https://www.aao.org/eyenet/article/anti-vegf-tx-as-effective-as-laser

Durante a PFC, o oftalmologista nao deve dispa-
rar o laser na macula, nas artérias ou veias, e
deve evitar areas de cicatrizes, hemorragias,
neovasos. Também é importante evitar os
meridianos das 3 e 9 horas para ndao causar
lesao iatrogénica dos nervos ciliares longos.
Possiveis complicacdes da PFCsao:

* Queimadurafoveal.
* Edemamacular.
* Hemorragiaeneovascularizacao de coroide.

* Efusao coroidal. A PFC muito intensa pode
provocar efusao coroidal e fechamento
angularsecundario sembloqueio pupilar.

e Descolamentoderetinaexsudativo.
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* Midriase e paresia de acomodacao (lesdo dos
nervos ciliares longos).

* Perda de campo visual e dificuldade de
adaptacaoao escuro (nictalopia).

Anti-VEGF

Os anti-VEGF mostraram-se muito eficazes em
promover regressao da neovascularizacao em
olhos com RDP. O Protocolo S do DRCR.net
comparou o uso de anti-VEGF com a PFC a laser
em pacientes com RDP e mostrou que os anti-
VEGF foram equivalentes a PFC no que se refere
a regressao dos neovasos e controle da retino-
patia, mas com menos perda de campo visual,
menos edema de macula e melhor acuidade
visual; j@ hd outros estudos com resultados
semelhantes. O livro de retina da AAO inclusive
coloca os anti-VEGF como primeira linha de
tratamento da RDP. No entanto, esta realidade
nao é aplicavel em paises como o Brasil, sobre-
tudono SUS.

Uma possivel complicacao dos anti-VEGF em
pacientes com RDP é o desenvolvimento ou
agravamento de descolamento deretina tracio-
nal, pela contracao do tecido fibrovascular.*
Também é importante ressaltar que a interrup-
caodotratamento pode levaraumarecorréncia
agressiva da neovascularizacao, sendo o acom-
panhamento regular fundamental nesse grupo
de pacientes.

* Estainformacao é classicaetrazidapeloCBOe
AAO. No entanto, ha estudo mostrando que nao
houve aumento do risco de descolamento de
retina tracional em pacientes recebendo anti-
VEGF por RDP.

No caso de coexisténcia de retinopatia prolife-
rativa e edema macular diabéticos, o tratamen-
to deve ser iniciado com os anti-VEGF, uma vez
que este é capaz de controlar ambas as condi-
cbes adversas. Realizar PFC em paciente com
edema macular ndo tratado pode levar a piora
do quadro, com prejuizo a acuidade visual. Por
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outro lado, a PFC pode ser realizada apds o
tratamento inicial com as injecdes, se for opta-
do por um tratamento mais definitivo para a
neovascularizacao.

CASO CLINICO @2 (CONTINUACAD

Considerando que o paciente apresentava tanto
edema macular como neovascularizacao de
disco, foi optado por iniciar o tratamento com
anti-VEGF intravitreo, em trés aplicacoes
iniciais espacadas mensalmente (loading
dose). Apés a ultima sessdo, havia regressao
completa dos neovasos de disco, e melhora do
edema macular.Aacuidadevisualnao superouo
20/40, provavelmente pela isquemia macular
importante. Fonte: gentilmente cedido por Dr.
Rodrigo Dahia (Salvador, BA)
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Prezados alunos, é preciso que tenhamos senso
critico com os resultados de alguns ensaios
clinicos. O Protocolo S do DRCR.net mostrou que
os anti-VEGF foram equivalentes a PFC no
tratamento da RDP, com menor perda de campo
visual e melhor acuidade visual final. No entan-
to, a PFC é um tratamento definitivo, resolutivo
e muito mais barato que os anti-VEGF, tendo em
vista que os pacientes precisarao receber
muitas doses da medicacao para controle da
RDP (no protocolo S os pacientes receberam em
média 10-14 doses de Ranibizumab em 2 anos).
Além disso, é comum que pacientes diabéticos
sejam internados por outras complicacées da
doenca como vasculopatia periférica, doenca
renal, IAM e AVC e, caso estejam recebendo
exclusivamente anti-VEGF para tratamento da
RDP, podem ficar meses sem tratar, o que pode
agravar o quadro basal. Dessa forma, a PFC
aindatem papelcentralnotratamento da RDP.

Vitrectomia

As principais indicacoes de vitrectomia em
pacientes com RDP sao:

e Descolamento de retina tracional envolven-
doouameacandoafdvea.

e Descolamentoderetina misto.

* Hemorragia vitrea que nao clareia ou recor-
rente.

* Portadores de DM tipo 1 com hemorragia
vitrea densa, pacientes com hemorragia
vitrea virgens de tratamento com panfotoco-
agulacao e pacientes com hemorragia vitrea
bilateral beneficiam-se de vitrectomia
precoce.

* Hemoragiasub-hialoidea maculardensa.

e (Glaucoma hemolitico ou de células fantas-
mas, refratario.

* Glaucoma neovascular e opacidades de
meios quedificultema PFC.
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APRENDENDO COM QUESTOES
CB02016

Avitrectomia posteriordeveserindicada:
A) Emtodos os casos de buraco de macula.

B) Nas membranas epirretinianas, mesmo em
casos semdiminuicao daacuidadevisual.

C) Na retinopatia diabética com descolamento
deretinatracionalameacandoaregiao macular.

D) Nos descolamentos exsudativos daretina.

Comentdrio: Os descolamentos de retina
tracionais acometendo ou ameacando a regiéio
macularsdoumaindicacdo classica de vitrecto-
mia. Nos buracos de mdcula e nas membranas
epirretinianas a indicacdo de vitrectomia
depende da acuidade e do prognéstico visual.
Nos descolamentos exsudativos de retina
geralmente ndo hdindicacdo de vitrectomia.

CB0 2019

Sobre a panfotocoagulacao a laser na retino-
patiadiabética, podemos afirmar:

A) A aplicacao deve ser realizada preferencial-
mente em uma Unica sessao.

B) Deve-se evitar a aplicacdo do laser direta-
mente sobre as areas de neovasos e no feixe
papilomacular.

C) Inexistem complicacdes decorrentes da
aplicacaodelaserdediodonaretina.

D) Utilizam-se miras pequenas com menos de

50 mmemaltaenergia.
Gabarito - B

Comentdrio: Questdo temdtica sobre panfoto-
coagulacdo.

A - Incorreta. Geralmente divide-se o tratamen-
to em 3-4 sessdes, ainda que o tratamento
possaserrealizadoemuma sé sessdo.

B - Correta! Deve-seevitaraplicacéo de laserno
feixe papilomacular, pelo risco de grave com-
prometimento visual. Além disso, evitam-se os
neovasos para ndo causar hemorragias inad-
vertidas.
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* (C-Incorreta. Existem diversas complicacées
associadas a panfotocoagulacdo, embora
ndo sejam comuns.

D - Incorreta. Os pardmetros geralmente utili-
zados séo:

e Mira: 200-500 micrémetros.

* Poténcia: suficiente para deixar marca
branco-acinzentada.

* Tempo:0,02a0,Zs.

* 1.200a 2.000disparos, com intervalo de uma
mira entre as marcas.

CB0 2016

Qualdositens abaixo nao faz parte dos critéri-
os de classificacdo da retinopatia diabética
pelo ETDRS?

A) Anormalidades microvasculares intrarretini-
anas (IRMA).

B) Edema macular.
C) Micro-hemorragias.

D) Veias em conta de rosério (beading venoso).

Comentdrio: Importante lembrarmos que o
edema macular néo faz parte da classificacéo
de gravidade da retinopatia diabética pelo
ETDRS. As lesoes observadas séo os microane-
urismas, microhemorragias, beading venoso e
as IRMAs.

CB02025

Paciente diabético tipo 2 com hemoglobina
glicada de 12% apresenta em dois quadrantes
ao exame de fundo de olho, microhemorragi-
as, beading venoso e anormalidades micro-
vasculares intrarretinianas. Nao ha evidéncia
de edema macular. Qual a melhor conduta,
entreas abaixo, alémdo controleglicémico?

A) Laser em grid e seguimento a cada trés
meses.

B) Panfotocoagulacdo a laser e seguimento a
cadatrés meses.
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C) Panfotocoagulacéo a laser e seguimento
anual.

D) Laserem grid e seguimento anual.

Comentadrio: A prova de 2025 trouxe outra boa
questdo sobre o manejo de paciente comretino-
patia diabética. Para definir qual a melhor
conduta no caso apresentado, primeiro precisa-
mos classificar a retinopatia: nGo ha neovasos
descritos, configurando a forma ndo-prolife-
rativa; ha IRMA e beading venoso em 2 quadran-
tes, o que classifica a RDNP como muito grave.
Dessa forma, devemos considerar fortemente a
panfotocoagulacdo, e encurtar o tempo de
seguimento (B correta e Cincorreta).

Notem também que a questdo chamou a aten-
cdo para a auséncia de edema macular. Essa
informacdo é relevante para demonstrar que
ndo hdindicacéo do laserem grid (Ae D incorre-
tas), e que também néo ha contraindicacdo a
panfoto; se houvesse edema, o mais adequado
seria o tratamento inicial com antiVEGF, para
ndoincorrerem pioradavisdo central.
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