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RESUMO:

O processo de envelhecimento do olho esta associado ao desenvolvimento de diversas condigGes patoldgicas que
resultam em perda visual. Este artigo aborda trés doengas que figuram entre as principais causas de cegueira na
populagdo mundial: catarata, glaucoma e degeneragdao macular relacionada a idade.
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ABSTRACT:

The eye’s aging process is associated with the development of several pathological conditions that result in visual
loss. This article addresses three diseases among the main causes of blindness in the world population: cataracts,

glaucoma and age-related macular degeneration.
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1 - INTRODUGAO:

Senilidade é o processo patoldgico de enve-
Ihecimento do organismo. Durante esse proces-
so, alteracdes anatdmicas e funcionais resultam
em declinio progressivo na funcionalidade dos
diversos 6rgdos. Assim como no restante do or-
ganismo, o envelhecimento do olho promove uma
progressiva degeneragdo dos tecidos, que se ma-
nifesta primordialmente com comprometimento
da funcgdo visual. Nesse contexto, diversas do-
engas oculares tornam-se mais prevalentes com
0 avancgar da idade, apresentando grande impacto
na salde e qualidade de vida da populagédo idosa.
Este artigo aborda trés condicGes de grande im-
pacto na saude global devido a sua elevada pre-
valéncia e por frequentemente estarem associa-
das a perda visual grave. A catarata corresponde
ao processo progressivo de opacificagao do cris-
talino, por alteracbes anatomicas e metabdlicas
ao longo do envelhecimento, resultando na perda
de transparéncia e comprometimento da funcdo
visual. Atualmente ¢é a principal causa de cegueira

na populagdo mundial, e técnicas modernas de
abordagem cirurgica permitem cura e reabilitacdo
da fungdo visual. O glaucoma corresponde a um
conjunto de patologias que se caracterizam por
dano ao nervo o6ptico. Como resultado, ao longo
dos anos se observa desenvolvimento de neuro-
patia dptica progressiva e, caso ndo realizado tra-
tamento adequado, resulta em importante perda
visual, tornando o glaucoma a principal causa de
cegueira irreversivel do mundo. Outra importante
causa de perda visual na populagdo idosa é a de-
generagdao macular relacionada a idade. Como
o proprio nome indica, trata-se de um processo
patoldgico de degeneracdo senil da retina, resul-
tando em comprometimento visual muitas vezes
grave e irreversivel. Assim, é fundamental que
todo médico que presta assisténcia a populacdo
idosa esteja atento as diversas condicGes que
podem comprometer a visdo e, indiretamente,
a saude global do paciente. A detecgdo precoce e
0 manejo adequado permitem tratamento e con-
trole destas patologias e podem evitar a evolugao
para cegueira.
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2 - CATARATA:
2.1 - Definicao, anatomia e fisiopatogenia:

O cristalino é uma lente biconvexa positiva
localizada atras da pupila, tendo poder refrativo
de cerca de +20 Dioptrias, compondo com a cor-
nea (que varia de +40,0 a +45,0 Dioptrias, na
maioria das pessoas) aproximadamente 60 Diop-
trias do poder convergente do olho humano'?.
O cristalino de um adulto tem cercade 3 a 4,5 mm
de didmetro antero-posterior e 9 mm de didmetro
latero-lateral. E suspenso pelas fibras zonulares,
gue ligam sua regido equatorial ao musculo ciliar.
Para mudanga de foco da visdo, o musculo ciliar
contrai e relaxa, alterando o diametro antero-
posterior do cristalino e, assim, a sua curvatura
e dioptria.

O cristalino é um tecido avascular e sem
inervacdo, que depende do humor vitreo e do
humor aquoso para a sua nutricdo. E formado
por quatro partes: (1) saco capsular, formado
por fibras coldgenas que envolvem todo o crista-
lino; (2) epitélio subcapsular, localizado na face
anterior do cristalino e responsavel pela forma-
¢do das fibras do cristalino, que vao se depo-
sitando concentricamente e formando o volume
cristaliniano; (3) coértex, contendo as fibras ex-
ternas do cristalino e (4) nucleo, contendo as
fibras do cristalino mais antigas, de localizagao
mais interna.

O cristalino continua a crescer durante
a vida e a principal meta do seu metabolismo é
manter a sua transparéncia. Porém, a medida que
o cristalino envelhece, suas fibras ndao morrem por
apoptose e ndo sdo renovadas. Suas proteinas se
agregam e tornam-se particulas que dispersam
a luz, aumentando a opacidade do cristalino. Mo-
dificacGes quimicas também tornam o cristalino
cada vez mais amarelada ou amarronzada com
o avancar da idade, aumentando também a sua
opacidade. Radicais livres do metabolismo normal
das células ou produzidos por agentes externos,
como energia radiante, também podem danificar
as células cristalinianas e contribuir para a sua
opacificacdo?. A essa opacidade e a sua conse-
quente disfungao visual, denominamos catarata
(Figura 1).
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Figura 1: Observe o olho esquerdo, com catarata madura,
e compare com o olho direito, onde pode-se observar a pre-
senga do reflexo vermelho

2.2 - Prevaléncia e fatores de risco:

Catarata é a principal causa mundial de
perda visual. Em 2015, a cegueira atingiu apro-
ximadamente 36 milhdes de pessoas no mun-
do e a principal causa foi a catarata. Esses nu-
meros aumentaram com os anos e, em 2020,
aproximadamente 43,3 milhdes de pessoas sao
cegas, sendo catarata a principal causa em in-
dividuos acima de 50 anos, com 15,2 milhdes
dos 33,6 milhdes de casos nessa faixa etaria3*.
A maioria dos casos de cegueira (> 90%) ocorre
em paises em desenvolvimento®.

No Brasil, estudos detectaram diferentes
prevaléncias de cegueira bilateral, a depender
da regido estudada: 0,26% (Sao Paulo) a 4,3%
(Amazodnia)*¢, sendo catarata (28,3 a 50%) sua
principal causa®-°.

O tabagismo é um fator de risco estabele-
cido para o desenvolvimento de catarata, porém
parte do dano causado ao cristalino pode ser re-
vertido apds interrupgdo do habito de fumarioit,
Outros fatores de risco incluem: exposicdo a raios
ultravioletas, diabetes mellitus, uso prolongado
de corticoides (sistémico, inalatério e tdpico),
trauma ocular e alta miopiaZ2.

2.3 — Quadro clinico e evolugao natural
da doenca:

O quadro clinico pode variar de acordo com
o tipo de catarata e de acordo com a auto-per-
cepcdo do paciente. Geralmente, os pacientes
se queixam de diminuicdo da acuidade visual,
que varia de intensidade de acordo com o grau
de opacificagdao do cristalino. Glare é uma queixa
frequente, se caracterizando desde fotossensibili-
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dade aumentada até a reflexos incapacitantes du-
rante o dia ou com fardis de carro. Diminuicdo da
sensibilidade ao contraste e diplopia monocular
também podem ocorrer. A catarata também pode
aumentar o poder diéptrico do cristalino, causan-
do miopizacdo do olho; quando unilateral, pode
ocasionar anisometropia que pode ndo ser tolera-
da pelo paciente.

2.4 - Classificacao:

A maior parte das cataratas sdao senis e
0 grau de acometimento visual depende da exis-
téncia e da densidade da catarata no eixo visual.

. Catarata Nuclear: estd associada a
esclerose nuclear, tornando o crista-
lino amarelo ou amarronzado. E uma
catarata progressiva, bilateral e pode
ser assimétrica. Apos os 50 anos de
idade, € comum algum grau de escle-
rose nuclear?. Observe um olho sem
catarata (cristalino transparente - Fi-
gura 2A) e um olho com catarata nu-
clear (Figura 2B).

Figura 2: Avaliagao do cristalino. A: Cristalino transparente.
Observe que o feixe de luz atravessa o cristalino a partir de
sua superficie anterior (seta preta) até sua face posterior (seta
branca), sem encontrar opacidades. B: Catarata nuclear.
Observe regido central do cristalino apresentando coloragéo
amarelada (seta) e compare com o cristalino transparente.

. Catarata Cortical (Figura 3A): esta relacio-
nada a desestruturacdo das fibras celula-
res maduras do cristalino. E vista como fi-
bras esbranquigadas em forma de cunha,
da periferia do cristalino em diregao ao seu
centro. E uma catarata bilateral e geral-
mente assimétrica. Quando todo o cortex
é acometido, da capsula ao nucleo, a ca-
tarata é denominada madura (figura 3B) e
ha grande acometimento visual?.
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Figura 3: Catarata. A: Catarata cortical (observe presenca
de espiculas periféricas apontando em dire¢do ao centro do
cristalino — seta). B: Catarata madura.

. Catarata Subcapsular Posterior (Figu-
ra 4): estd associada com a migracdo
de células epiteliais do equador cris-
taliniano para o eixo visual, através
da face interna da capsula posterior.
E vista como um tecido granulado na
capsula posterior. O acometimento vi-
sual é mais pronunciado na visdo para
perto e em ambientes claros devido a
miose que ocorre nessas situagdes?.

Figura 4: Catarata subcapsular posterior (observe o tecido
granulado na face posterior do feixe luminoso - seta).

e A catarata também pode ser congénita
ou secundaria a medicamentos, trau-
mas, doengas sistémicas e oculares.

2.5 — Tratamento:

O tratamento da catarata é essencialmente
cirirgico. Ainda ndo ha medicamento que reverta
0 processo de opacificagdao do cristalino farmaco-
logicamente. Na grande maioria dos casos, a ci-
rurgia de catarata é uma cirurgia eletiva; por isso,
o médico oftalmologista deve determinar o quan-
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to a opacidade cristaliniana afeta a visdo do pa-
ciente e o quanto uma possivel cirurgia podera
melhorar a qualidade de vida do mesmo. Assim,
a maior indicacdo para uma cirurgia de catarata é
o desejo do paciente de melhorar a visdo prejudi-
cada pela mesma.

Indicagbes médicas para a cirurgia de ca-
tarata incluem cataratas que aumentam a pres-
sdo intraocular (glaucoma facolitico, quando pro-
teinas liberadas pelo cristalino elevam a pressdo
intraocular; e glaucoma facomoérfico, quando
a mudanca no formato do cristalino resulta em hi-
pertensao ocular), subluxacao/luxacdao do crista-
lino e quando a opacidade cristaliniana atrapalha
a visualizagao do fundo do olho para o tratamento
de doengas retinianas?.

Quando indicada uma cirurgia de catara-
ta, geralmente opta-se por operar primeiramente
o olho em que se encontra em estagio mais avan-
gado, ou seja, aquele em que se observa maior
comprometimento visual devido a catarata.

Devido ao seu papel na convergéncia dos
raios de luz que entram no olho, ao se retirar o cris-
talino, é necessario introduzir uma lente convergen-
te no saco capsular para substitui-lo. Para o célculo
do poder da lente a ser implantada, € necessaria
a avaliagdo do comprimento axial do olho e da cur-
vatura corneana, que serdo utilizadas em férmulas
que resultardo no valor didptrico da lente.

As técnicas cirargicas para retirada do cris-
talino evoluiram muito nos ultimos anos. Atual-
mente, a técnica mais utilizada é a facectomia
com facoemulsificagdo, onde a utilizagdo do poder
ultrassénico juntamente com um sistema de as-
piragdo permitiu a facectomia através de incisdes
pequenas, possibilitando uma recuperacdo rapida
e a diminuicdo de complicagdes operatorias. Mais
recentemente, existe a possibilidade de realizar
parte da cirurgia com laser de femto-segundo.

2 - GLAUCOMA.:
2.1 — Definigao:

O termo glaucoma representa um grupo
heterogéneo de doencgas que se caracterizam por

apresentar uma neuropatia Optica caracteristica
e progressiva, com evolugdo para disfungao visu-
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al irreversivel com padroes distintos'2. Apesar da
pressao intraocular (PIO) ser o fator de risco mais
associado ao glaucoma, ela ndo é definidora da
doenca, uma vez que qualquer nivel de PIO pode
ter impacto no desenvolvimento do glaucomat2.

2.2 - Fisiopatogenia:

A cabeca do nervo 6ptico (também chama-
da de disco 6ptico ou papila dptica) apresenta-se
em forma de disco, localizada no polo posterior do
olho e representa o inicio do nervo 6ptico, sendo
formada pela convergéncia dos ax0nios das célu-
las ganglionares da retina.

A neuropatia glaucomatosa é uma doen-
ca multifatorial que resulta da degeneragdao dos
axoOnios das células ganglionares da retina. Com
a perda de tecido neural, também ha remodela-
mento do tecido conectivo do disco dptico, o que
resulta em alteracdo da sua anatomia!?, sendo
0 aumento da sua escavacao a alteragdao glauco-
matosa mais caracteristica (Figura 5).

Figura 5: Avaliagao do disco optico (a direita observe ima-
gem em maior aumento). A: Escavacgao fisiolégica (observe
a mudancga na curvatura dos vasos nas bordas da escava-
¢ao, facilitando a identificagdo de seus limites — area desta-
cada). B: Escavacdao aumentada (area destacada). C: Es-
cavagdo total (observe que os vasos passam a se curvar na
borda do disco 6ptico — setas).
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A susceptibilidade ao glaucoma parece de-
pender da resisténcia das células ganglionares da
retina e do nervo éptico as alteracdes da PIO e
aos multiplos mecanismos patoldgicos que envol-
vem o dano glaucomatoso?'?.

A pressdo intraocular (PIO) é o fator de
risco mais associado ao glaucoma e seu aumen-
to resulta do desbalango na dindmica do humor
aquoso, com dificuldade no seu escoamento.
O humor aquoso € o liquido que preenche o seg-
mento anterior do olho (espaco entre a cérnea e
o cristalino) e é importante na homeostase ocu-
lar, principalmente dos seus tecidos avasculares.
E produzido continuamente no corpo ciliar a par-
tir do plasma e cerca de 85-95% é drenado pela
malha trabecular!3, tecido fenestrado localizado
no angulo iridocorneano (Figura 6). A maioria do
humor aquoso é drenada para as veias episclerais
e segue entdo para a circulacao venosa geralt3.

Figura 6: Desenho esquematico do angulo iridocorneano, local
onde se encontra a malha trabecular, responsavel por 90% da
drenagem do humor aquoso. 1 — Cérnea. 2 — Linha de Schwal-
be. 3 — Trabeculado ndo pigmentado. 4 — Trabeculado pigmen-
tado. 5 — Canal de Schlemm. 6 — Esporao escleral. 7 — Faixa
ciliar. 8 — ris. 9 — Cristalino. 10 — Esclera. 11 — Corpo ciliar.

2.3 — Epidemiologia:

A prevaléncia global de glaucoma ¢é de
3,54% na populacdo entre 40-80 anos, estiman-
do-se 64,3 milhdes em 2013, 76 milhdes em 2020
e 111,8 milhdes em 20401,

O glaucoma € a segunda principal causa de
cegueira do mundo, quando considerada a acuidade
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visual corrigida com éculos. Entretanto, a principal
causa (catarata) é reversivel com cirurgia, colocan-
do o glaucoma como a principal causa de cegueira
irreversivel do mundo. Dentre as 33,6 milhdes de
pessoas cegas acima de 50 anos em 2020, 3,6 mi-
Ihdes foram devido ao glaucoma (11,0%)3+.

No Brasil, estudo amostral detectou preva-
Iéncia de glaucoma de 3,4% (2,4% de glaucoma
primario de angulo aberto e 0,7% de glaucoma
primario de angulo fechado), sendo que 90% dos
pacientes avaliados ndo tinham recebido diagnés-
tico de glaucoma antes do estudo?®.

2.4 - Classificacao:

Abaixo, sdo apresentados os principais ti-
pos de glaucoma, classificados de forma didatica
por sua importancia:

. Glaucoma Priméario de Angulo Aber-
to (GPAA): é o tipo mais comum de
glaucoma, com prevaléncia mundial de
3,1%. O glaucoma é classificado como
GPAA quando néo é identificada altera-
¢do anatébmica que justifigue o aumen-
to da PIO*®3. Especula-se que o aumen-
to da PIO seja causado por alteragdes
na matriz extracelular da malha trabe-
culart2, Os principais fatores de risco
sdo idade avancada, etnia negra, sexo
masculino, histéria familiar e miopia?®.

. Glaucoma Primario de Angulo Fecha-
do (GPAF): o glaucoma é classificado
como GPAF quando ha fechamento par-
cial ou completo do angulo iridocorne-
ano, de forma aguda, intermitente ou
crénica, decorrente de condicdes ana-
toOmicas que propiciam a aposicdo ou
adesdo da periferia da iris ao angulo da
camara anterior, obstruindo a drena-
gem do humor aquoso e aumentando
a PIO®3. Tem prevaléncia mundial de
0,5% e, embora seja seis vezes menos
prevalente que o GPAA, a prevaléncia
de cegueira é semelhante nos dois gru-
pos, demonstrando pior progndstico no
GPAF'”. Os principais fatores de risco
sdo idade avancada, hipermetropia,
sexo feminino e origem asiaticat®.
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. Glaucoma de Pressdao Normal: é consi-
derado uma variante do GPAA no qual
ndo ocorre aumento da PIO. E mais
comum em mulheres e miopes e esta
mais associado a condicdes como mi-
granea e fenbmeno de Raynaud!®. Ha
mais progressdao em idades avancadas,
uso de anti-hipertensivos sistémicos e
em pressdes de perfusdo ocular baixas.
Especula-se que um desbalango entre
a PIO e o suprimento sanguineo leve a
hipéxia e possa ser responsavel, ao me-
nos em parte, pelo dano axonal e morte
das células ganglionares da retina’®.

. Glaucoma Pediatrico: sdo glaucomas
mais raros e podem ser divididos em
Glaucoma Congénito Primario (mais
comum), Glaucoma Juvenil (considera-
do também um GPAA de aparecimento
precoce), glaucomas associados a mal-
formagdes oculares (ex.: aniridia, mi-
crocornea, megalocornea etc) e glau-
comas associados a doencas sistémicas
(Sindrome de Marfan, cromossomopa-
tias, neurofibromatose etc)®2.

. Glaucomas Secundérios: represen-
tando 20-40% de todos os casos de
hipertensdo intraoculart3, constituem
um grupo de entidade clinica em
que sdo identificadas anormalidades
que estdo diretamente relacionadas
a elevagdo da PIO. Entre as causas
de glaucoma secundario estdo: uso
de medicamentos (ex.: corticoides,
topiramato etc), cirurgias intraocula-
res, traumas oculares, outras doencas
oculares (ex.: uveite) e doengas sis-
témicas (ex.: glaucoma neovascular
secundario a diabetes).

2.5 — Evolugao natural da doenga:

O glaucoma é uma doenga insidiosa, pro-
gressiva e irreversivel. A perda estrutural causa-
da pela degeneracdo de axbnios do nervo dptico
causa perda funcional correspondente, represen-
tada pela perda de campo visual. Embora pos-
sa acometer precocemente as regides centrais,
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a perda visual do glaucoma geralmente inicia-
se na periferia do campo visual, fato que gera
atraso na percepgao pelo paciente e, consequen-
temente, na procura por atendimento oftalmolo-
gico. Geralmente, quando a perda visual é per-
cebida pelo paciente, a doenga ja se encontra em
estagios avancados. Estudo realizado!® estimou a
incidéncia de cegueira uni e bilateral em 26,5% e
5,5%, respectivamente, apds 10 anos de acom-
panhamento da doenca e 38,1% e 13,5% apods
20 anos. A média da idade em que ocorria ce-
gueira bilateral por glaucoma de angulo aberto
foi de 86 anos.

2.6 — Diagnéstico:

Por causar danos irreversiveis e como os
sintomas podem aparecer somente em estagios
avancados da doenca, torna-se imprescindivel
a busca ativa por diagndsticos precoces. A abor-
dagem inicial para diagndstico de glaucoma inclui
consulta oftalmolégica completa, com exame na
ld&mpada de fenda, medida da pressao intraocular
(tonometria) e exame do fundo do olho (biomi-
croscopia de fundo de olho).

Os exames complementares a serem reali-
zados na suspeita de glaucoma ao exame clinico
incluem: perimetria ou exame de campo visual
(Figura 7), paquimetria, retinografia (fotografia
do fundo do olho), tomografia de coeréncia dptica
(OCT) de camada de fibras nervosas da retina e
de células ganglionares. A perimetria é realiza-
da para detectar possiveis perdas do campo vi-
sual. A retinografia tem o papel de registro para
futuras comparacdes, além de poder possibilitar
a analise detalhada e estatica do fundo do olho.
A OCT é um exame que permite quantificar a per-
da estrutural das células ganglionares maculares
e da camada de fibras nervosas formadoras do
nervo Optico, comparando com banco de dados
extenso, corrigido pela idade, e permitindo classi-
ficar a diminuicao da sua espessura como dentro
da normalidade, fora ou borderline. A paquimetria
(medida da espessura corneana) é solicitada pois
a espessura corneana pode influenciar na medida
da PIO que o tonometro fornece e porque a es-
pessura corneana diminuida parece ser um fator
de risco para a progressdo do glaucoma.
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Figura 7: Perimetria: exame utilizado para testar a sensibilidade luminosa em diversos pontos do campo visual, podendo estar
alterado em diversas patologias oculares, incluindo o glaucoma. A: Exame normal. B: Exame com perdas sugestivas de glau-
coma. Os graficos destacados em vermelho utilizam escala visual para identificar possiveis pontos de perda visual no exame.
Observe a presencga de areas escuras e pontos pretos apenas no exame alterado.

O GPAA ndo tem outro sintoma além da per-
da visual em estagios avancados, enquanto o GPAF
pode causar dor ocular intensa, cefaleia, ndusea
e vOmitos nos episddios de fechamento angular
agudo (“crise aguda de glaucoma”). Durante esses
episddios, é possivel observar opacidade corneana
devido ao edema causado pelos altos niveis pres-
soricos, midriase e hiperemia ocular, configuran-
do emergéncia oftalmoldgica que deve ser trata-
da imediatamente apds confirmado o diagndstico.
Pode haver também fechamento angular de forma
intermitente, causando os mesmos sintomas, po-
rém mais brandos e com resolugdo espontanea.

2.7 — Tratamentos:

O tratamento de todos os tipos de glauco-
ma se baseia em diminuir a PIO. Mesmo no glau-
coma de pressdao normal, a diminuicdo da PIO re-
duz o risco de progressao glaucomatosa.

Os colirios hipotensores tém dois mecanis-
mos de agao:

Medicina (Ribeirdo Preto) 2022; supl 2.55(2):e-187015

1. diminuicdo da producdo de humor aquoso:
beta-bloqueadores (timolol), inibidores da
anidrase carbOnica (dorzolamida, brinzola-
mida) e alfa-agonistas (brimonidina)

2. aumento do escoamento do humor aquoso:
analogos de prostaglandina (latanoprosta,
bimatoprosta, travoprosta) e alfa-agonis-
tas (brimonidina)

Quando os colirios ndo sdo suficientes para
evitar a progressao do glaucoma, ha outros trata-
mentos possiveis:

. Laser: pode ser realizado na malha tra-
becular visando aumentar os poros do
trabeculado a fim de aumentar a drena-
gem do humor aquoso (trabeculoplas-
tia); na iris, para aumentar o espaco do
angulo iridocorneano e facilitar a dre-
nagem (iridoplastia); ou sobre o cor-
po ciliar, direta ou indiretamente, com
o intuito de diminuir a produgdao de hu-
mor aquoso (ciclofotocoagulacdo).
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o Cirurgias fistulizantes (trabeculectomia,
implante de vélvula antiglaucomatosa):
criacdo de fistula entre a cdmara ante-
rior e 0 espacgo subconjuntival para au-
mentar a drenagem do humor aquoso

. Cirurgias Minimamente Invasivas em
Glaucoma (MIGS): cirurgias angulares ou
microdispositivos intraoculares implanta-
dos no angulo da camara anterior para
aumentar a drenagem do humor aquoso

3 -DEGENERAGAO MACULAR RELA-
CIONADA A IDADE:

3.1 — Definigao:

A Degeneracdao Macular Relacionada a Ida-
de (DMRI) é uma alteracdo degenerativa da prin-
cipal regido da retina, a macula, responsavel pela
acuidade visual (AV) central rebuscada, refinada
e que permite ver detalhes. Acomete tipicamen-
te individuos acima dos 60 anos de idade. Seus
achados clinicos incluem alteracdoes do epitélio
pigmentado da retina (EPR) como hipo ou hiper-
pigmentagdo, associadas a drusas, nas fases ini-
ciais, podendo evoluir para completa atrofia do
EPR e coriocapilar (atrofia geografica) em sua for-
ma seca ou para o desenvolvimento de neovasos
de cordide e posteriormente cicatriz fibrosa sub-
retiniana, denominada cicatriz disciforme, carac-
terizando a forma Umida ou exsudativa.

Devido ao acometimento da macula, o pa-
ciente apresenta visdo central distorcida e emba-
cada com comprometimento importante da fun-
c¢do visual, repercutindo de maneira significativa
nas suas atividades diarias e qualidade de vida.

3.2 — Fisiopatogenia:

A fisiopatogenia da DMRI é multifatorial,
complexa e ainda ndo completamente conhecida.
AlteragOes relacionadas a idade, uma complexa
interagdo metabdlica e funcional, fatores genéti-
cos e ambientais podem contribuir cronicamente
para o desenvolvimento de mudancgas nas estru-
turas oculares da regidao macular (coriocapilar,
membrana de Bruch, epitélio pigmentar da retina
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(EPR), e fotorreceptores), evoluindo para diferen-
tes graus de DMRI. Estresse oxidativo, diminuicao
da circulacdo da coroide, alteragbes no metabo-
lismo de lipideos, degeneracdo da membrana de
Bruch e inflamagdo cr6nica estdo envolvidos na
fisiopatogenia da DMRI?°. Levando-se em consi-
deracgdo as caracteristicas clinicas e patoldgicas,
a DMRI é classificada em forma seca (atrdéfica) e
Umida (exsudativa, neovascular).

A forma seca caracteriza-se pela presenca
de drusas, degeneragao progressiva dos fotorre-
ceptores e alteracdes do EPR na regidao macular.
As drusas consistem em depdsitos de material
anormal derivado do EPR na membrana de Bruch,
pela provavel incapacidade de depuragdo dos
residuos por estas estruturas. Acredita-se que
a presenca desse material amorfo leve a isque-
mia e degeneracdo de fotorreceptores da retina.
A forma seca pode evoluir para atrofia geografica
ou para a forma neovascular.

A forma neovascular ocorre pelo crescimen-
to de vasos sanguineos no espacgo subretiniano,
gue se originam da coriocapilar e crescem através
de defeitos na membrana de Bruch, denominada
membrana neovascular macular (MNV). A MNV
pode ficar confinada ao espaco sub-EPR ou subse-
quentemente expandir-se para o espago subreti-
niano. O extravasamento oriundo desses neovasos
leva ao acimulo de conteldo seroso ou serossan-
guinolento entre o EPR e a retina neurossensorial.

A molécula denominada fator de crescimen-
to vascular endotelial (sigla em inglés “VEGF") foi
reconhecida como um mediador chave na angiogé-
nese da forma neovascular. Esta molécula promove
a proliferacdo dos vasos sanguineos anémalos que
compdem a MNV, sendo considerado o principal
agente responsavel pela progressao da doenca.

3.3 — Prevaléncia, importancia como cau-
sa de cegueira mundial e fatores de risco:

DMRI é a quarta principal causas de cegueira
legal no mundo em individuos acima de 50 anos,
sendo responsavel por cerca de 1,8 milhdo de ca-
sos3. Dados internacionais estimam que 18% da po-
pulagdo com idade entre 65 e 74 anos e 30% da
populacdo com idade maior ou igual a 75 anos apre-
sentam algum estagio de DMRI?!, Dados estatisticos
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no Brasil s3o escassos. Com o aumento da expecta-
tiva de vida e o envelhecimento da populagédo, esti-
ma-se um aumento da prevaléncia dessa patologia.
A prevaléncia, incidéncia e progressao de
todas as formas da DMRI aumentam com a idade,
sendo este o principal fator de risco. Tabagismo é
o segundo principal fator de risco ndo-genético.
A DMRI é mais prevalente em caucasianos.
Outros fatores de risco associados sdo histéria fa-
miliar, doenca cardiovascular, hipertensao arterial,
ingestdo aumentada de lipidios, dieta pobre em
O0mega-3 e vegetais contendo luteina, obesidade e
falta de atividade fisica. Multiplos genes foram im-
plicados na predisposicdao a doenca. A literatura é
inconclusiva em relagdo a fatores de risco, como iris
de coloracdo clara e exposicdo excessiva a luz solar.

3.4 — Clinica:

A manifestacgdo clinica ocorre apo6s os 50
anos de idade. As principais formas clinicas de
DMRI sao as formas seca e neovascular:
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. DMRI seca:

A forma seca é a mais prevalente e cor-
responde a 90% dos casos. E, porém, responsa-
vel por 20% dos casos de cegueira secundarios
a essa doenca. Caracteriza-se pela presenca de
drusas, alteragdes pigmentares do EPR e atrofia
progressiva da retina na regido macular (deno-
minada atrofia geografica nas fases mas tardias),
evoluindo com diminuicdo da acuidade visual e
da sensibilidade ao contraste de forma insidiosa.
Drusas sao o sinal clinico mais caracteristico da
DMRI (Figura 8). Apresentam-se como depdsitos
levemente amarelados e discretamente elevados
sob o EPR. Podem ser classificadas em pequenas
(< 63um), médias (63um a 124um) e grandes
(> 124pm). Aumento na quantidade, tamanho e
confluéncia das drusas consiste em fator de ris-
co para o desenvolvimento de atrofia geografica
ou membrana neovascular (MNV). O acumulo das
drusas pode associar-se a degeneracdo do EPR e
de fotorreceptores, com consequente substituicdo
dessas lesOes por areas de atrofia?2,

Figura 8: DMRI seca. A: Retinografia colorida (observe que as drusas se apresentam como multiplas lesdes amareladas e
arredondas — algumas foram identificadas com setas). B e C: OCT (as drusas correspondem a elevagoes abaixo do epitélio
pigmentar da retina — setas). D: Autofluorescéncia (observe que, quando estimuladas com luz no comprimento de onda azul,
as drusas apresentam-se geralmente hiperautofluorescentes — setas). Observe a presenca de drusas (lesbes amareladas e
arredondadas na retina - setas). E e F: Angiofluoresceinografia (neste exame, a injecéo de corante permite observar hiperfluo-
rescéncia — setas — tanto na fase arterial (E) quanto venosa (F) do exame.
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A atrofia geografica é a principal causa de ce-
gueira legal entre pacientes com DMRI seca (Figu-
ra 9). Nessas lesGes, ocorre a morte das células do

EPR com consequente atrofia dos fotorreceptores ad-
jacentes. Devido a morte dos fotorreceptores, essas
areas sdo percebidas pelo paciente como escotomas.

Figura 9: Atrofia geografica. A: Retinografia colorida evidenciando area macular com atrofia do epitélio pigmentado da retina
(seta). B: Foto da reflectéancia préxima ao infravermelho realgando a area de atrofia do epitélio pigmentado, caracteristica da
atrofia geografica. C e D: OCT demonstra atrofia da retina externa — ponta da seta - com perda da membrana limitante exter-
na, e da zona elipsoide e atenuagdo da camada correspondente ao epitélio pigmentado da retina

. DMRI neovascular:

A forma neovascular corresponde a 10% do
total de casos da doenca, entretanto é responsavel
por aproximadamente 80% do total de casos de
cegueira legal atribuidos a DMRI. Esta forma é ca-
racterizada pela formacdo da MNV, levando a uma
rapida perda de visdo central. A MNV estende-se
através do EPR, levando ao acumulo de liquido e
sangue, ou lipidios no espacgo subretiniano. Estes
efeitos secundarios da doenca, adicionados a pre-
senga de um tecido cicatricial ou fibroso, ocasio-
nam a perda acentuada da visdo central.

Pacientes com DMRI exsudativa apresen-
tam-se com queixa de piora subita da acuidade
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visual, associado a metamorfopsia e escotomas
centrais ou paracentrais.

Clinicamente, a MNV se apresenta como
uma lesdo arredondada, de coloragdao acinzenta-
da, associada ou ndo a hemorragias, exsudatos
duros e descolamento de retina neurossensorial
e/ou de EPR (Figura 10). Na fase final da doenga,
os fibroblastos que acompanham o crescimento
da MNV organizam-se sob a forma de tecido fi-
brovascular no espago subretiniano, denominado
cicatriz disciforme.

Exames utilizados no diagndstico e acom-
panhamento da DMRI sdo a fundoscopia, autoflu-
orescéncia, angiofluoresceinografia e a tomogra-
fia de coeréncia éptica (OCT).
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Figura 10: DMRI neovascular. A: Retinografia colorida mostrando alteragéo cinza-amarelada foveal com hemorragia central (cabega

de seta) correspondente a membrana neovascular subrretiniana. Ha também extravasamento de lipides e proteinas plasmaticas que se

acumulam no intersticio do tecido retiniano na forma de exsudatos duros (setas). B e C: Imagem da reflectancia préxima ao infra-verme-
lho mostrando regi&o do corte tomografico, onde evidenciam-se a presenga de lesao hiperrefletiva subrretiniana (seta maior) e pequenos

acumulos de fluido intrarretiniano (seta menor).

3.5 — Tratamento:

O tratamento da forma seca busca evitar
a progressao da doenca e consiste na utilizagao
de vitaminas e antioxidantes. A formula recomen-
dada atualmente inclui vitamina C, vitamina E,
luteina, zeaxantina e zinco?3. Evidenciou-se que
pacientes apresentam reducdao de até 25% no
risco de progressao para DMRI avancada (MNV
ou atrofia geografica). E importante a orientacdo
guanto aos sintomas de MNV, como piora subi-
ta da acuidade visual e metamorfopsia. Inclui-se,
ainda, o incentivo a mudancas de habitos como
a interrupcdao do tabagismo, a perda de peso e
o controle da pressao arterial.

A abordagem farmacolégica com injecao
intraocular de drogas (imunomoduladores) que
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inibem a agdo do VEGF constitui a principal alter-
nativa terapéutica efetiva no tratamento da dege-
neracdo macular imida?*?>, Os anti-angiogénicos
disponiveis para uso clinico sdo o ranibizumabe,
o bevacizumabe, o aflibercepte e, mais recente-
mente, o brolucizumabe e o conbercept?6-28,

O tratamento é realizado com doses mensais
(fase de inducdo) até melhora do edema. A partir dai
pode-se optar por observar e realizar novas doses
caso ocorram indicios de atividade (piora da acui-
dade visual, extravasamento na angiofluoresceino-
grafia ou presenca de edema no OCT) - estratégia
denominada “treat as needed”, ou Pro re nata (PRN),
ou por aumentar progressivamente o intervalo de
administracdo da medicacao até o maximo intervalo
sem que ocorra atividade da MNV - estratégia de-
nominada “treat and extend” ou tratar e estender?.
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