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RESUMO

Introdugdo: A retinopatia diabética (RD) consiste
numa complicagdo microvascular tanto do DM1
quanto do DM2 e representa a principal causa de
cegueira irreversivel previsivel em paises
industrializados. Nota-se a eficacia de injecdes
intravitreas no tratamento de primeira linha na
retinopatia  diabética. Metodologia:  Revisao
integrativa, a partir da analise de 20 artigos,
utilizando-se as bases de dados do Pubmed,
Medline, Scielo e Lilacs, com os descritores
“Diabetic  Retinopathy” AND  “Intravitreal
Injections”, que a partir dos critérios de inclusao e
exclusdo, foram selecionados 12  artigos
minuciosamente para analise dos dados. Resultado:
A partir da analise dos artigos, € visto que a conduta
consiste na realizagdo de uma dose de ataque com
tr€s injecdes intravitreas de anti-VEGF e a
continuidade do tratamento sera avaliada a partir da
resposta inicial, sendo observado também que a
realizacao do tratamento com subdoses apresentam
respostas  funcionais  insuficientes.  Valores
defendem que até 33% dos pacientes que
persistiram com EMD, apoés trés injecdes mensais
de anti-VEGF, apresentaram resolugdo com trés
inje¢des adicionais e entre os pacientes com EMD
cronica, manifestou resolu¢do anatomica ao longo
de dois anos de tratamento, comprovando assim a
eficicia ao fazer o uso correto do recurso
terapéutico. Baseando-se nos estudos realizados, ¢
evidenciado que o uso de anti-VEGF intravitreo foi
bem aceito em diversas pesquisas, sendo de elevada
qualidade como tratamento de primeira linha para
essa patologia. Conclusdo: A terapia intravitrea ¢
um tratamento acessivel e seguro, que proporciona
melhora sustentada da acuidade visual e regressdo
da espessura retiniana central. Dessa maneira, a
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administragdo desse recurso terapéutico colabora patologia retiniana, colaborando para melhor

para manutengdo da anatomia retiniana usual e, qualidade de vida ao paciente.

consequentemente, menos danos as células da

retina, levando a um controle mais efetivo da Palavras-chave: Retinopatia Diabética. Injecdes
Intravitreas.

1 INTRODUCAO

A Retinopatia Diabética (RD) € uma complicagao microvascular do Diabetes Mellitus 1 (DM1)
e do Diabetes Mellitus 2 (DM2) e representa a principal causa de cegueira irreversivel previsivel
(FARIA; LIMA NETO; SILVA, 2017). Cerca de 40% dos pacientes com mais de 40 anos
diagnosticados com DM apresentam alteracdes diabéticas na retina, com 8,2% com danos na retina,
como edema macular diabético (EMD) clinicamente relevante e retinopatia diabética proliferativa
avancada (PDR) (BARROSO et al., 2021). Além da Diabetes, a Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS)
torna-se outro fator de piora do quadro, pois contribui para o dano vascular e a isquemia retiniana,
favorecendo a progressdo da RD. Além disso, o tempo do diagnostico do DM2, juntamente com o
controle glicémico sao outros fatores de risco. (MENDANHA et al., 2016).

Em pacientes diabéticos, a fisiopatologia da RD estd relacionada com o aumento da
permeabilidade dos vasos da retina e a hiperperfusdo do leito capilar presente em varios tecidos
(MOZETIC et al., 2017). Esse cenario favorece a filtragdo de proteinas plasmaticas através do
endotélio e sua reposi¢io na membrana basal capilar (BARROSO et al., 2021). E possivel observar o
curso progressivo da RD através da anélise da fundoscopia, a qual pode apresentar-se com alteragdes
iniciais, como o aumento da permeabilidade vascular, at¢ a oclusdo vascular e consequente
proliferagdo e cicatrizacdo. (BARROSO et al., 2021).

A retina possui conexdes neuronais que se estendem até o nervo Optico e o sistema nervoso
central. Trata-se de uma estrutura complexa composta por neurénios e sinapses interconectadas, com
as principais células fotossensiveis localizadas em sua camada externa, conhecida como camada
fotorreceptora, que abriga cones e bastonetes (K BAILEY FREUND et al., 2017).

Atualmente, os protocolos terapéuticos para RD incluem: injegdo intravitrea de agentes anti-
fatores de crescimento endotelial vascular (aVEGF), panfotocoagulacdo (PRP) e vitrectomia. Estudos
demonstram que terapia intravitrea com fator de crescimento endotelial antivascular € o tratamento de
primeira linha para o edema macular diabético e diminui o edema e melhora a acuidade visual (K

BAILEY FREUND et al., 2017),(TANG; XU; ZHANG, 2023).
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Nesse sentido, para um melhor resultado terapéutico e progndstico dos casos, € necessario:
identificacao dos fatores de risco, diagndstico prévio, acompanhamento especializado e realizagao da
fundoscopia. Segundo o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para a Retinopatia Diabética, o
acompanhamento regular pode reduzir o risco de cegueira provocado pela RD para menos de 5%

(NEHEMY, 1998).

2 MATERIAL E METODOS
Revisdo integrativa, a partir da andalise de 20 artigos, utilizando-se as bases de dados do
Pubmed, Medline, Scielo e Lilacs, com os descritores “Diabetic Retinopathy” AND “Intravitreal

Injections”, que apds leitura completa, foram selecionados 12 artigos minuciosamente para analise dos

dados.

3 DISCUSSAO

A partir da andlise dos artigos, ¢ visto que a conduta consiste na realizacdo de uma dose de
ataque com trés injecdes intravitreas de anti-VEGF e a continuidade do tratamento sera avaliada a
partir da resposta inicial, sendo observado também que a realizagdo do tratamento com subdoses
apresentam respostas funcionais insuficientes. Valores defendem que até 33% dos pacientes que
persistiram com EMD, apds trés injecdes mensais de anti-VEGF, apresentaram resolu¢do com trés
injecdes adicionais. Ja entre os pacientes com EMD cronica, manifestaram resolugdo anatdmica ao
longo de dois anos de tratamento, comprovando assim a eficacia ao fazer o uso correto do recurso
terapéutico. Baseando-se nos estudos realizados, ¢ evidenciado que o uso de anti-VEGF intravitreo foi
bem aceito em diversas pesquisas, sendo de elevada qualidade como tratamento de primeira linha para
essa patologia.

A retinopatia diabética ¢ a principal causa de cegueira legal irreversivel em adultos. Alguns
estudos sugerem que alteracdes neurodegenerativas ocorram antes do comprometimento vascular.
Essas alteracdes incluem: aumento da apoptose neural, reatividade de células gliais, ativagdo
microglial e metabolismo alterado do glutamato, e podem explicar algumas das deficiéncias funcionais
que ocorrem no diabetes, como modificagdes no eletrorretinograma.

O descontrole glicémico desencadeia processos que prejudicam o fluxo sanguineo nos vasos
da retina. De maneira geral, o diametro dos capilares retinais em pacientes diabéticos diminui devido
ao espessamento da membrana basal, ocasionando em isquemia, resultando na perda irreversivel da

visdo. O fato aumenta a producao de VEGF, um fator de crescimento vascular.
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Geralmente, as primeiras mudangas percebidas ao wusar o oftalmoscépio sdao os
microaneurismas retinianos, visto que a quantidade de microaneurismas presentes no globo ocular ¢
um indicador importante da evolucdo da RD. Isso leva ao extravasamento de liquido e proteina na
retina, resultando em edema macular e, por fim, cegueira. Essa perda de visdo pode ocorrer devido a
hemorragia vitrea resultante do rompimento dos neovasos, assim como pelo descolamento da retina.
Em casos graves de RD proliferativa, um paciente pode desenvolver glaucoma neovascular devido ao
aumento da pressdo intraocular.

A injecdo intraocular ¢ aplicada no globo ocular, existindo atualmente trés tipos de anti-VEGFs
disponiveis no mercado, sdo eles: Aflibercepte (Eylea), Ranibizumabe (Lucentis) e Bevacizumabe
(Avastin). Esses medicamentos possuem ac¢do de impedir o estimulo angiogénico presente na coroide
e na retina, induzindo a regressdo dos vasos em malformagdes que cursam com edema macular e
acumulo de fluido subretiniano.

O tratamento com anti-VEGF intravitreo no edema macular diabético € superior ao laser,
trazendo a possibilidade de ganho de acuidade visual. O principal beneficio do tratamento com as
injecdes intravitreas ¢ uma concentragdo do medicamento diretamente no local afetado, gerando uma
acdo mais eficaz e reduzindo os efeitos colaterais sist€émicos. Essa abordagem terapéutica ¢
reconhecida mundialmente no tratamento de doencas da retina, com seguranca e eficicia. A inje¢ao
intravitrea atualmente € a técnica mais utilizada no tratamento de inimeras doencas vitreorretinianas.

O tratamento farmacolédgico ¢ uma importante modalidade terapéutica na area de oftalmologia,
principalmente no tratamento de doencas retinianas como a degeneracdo macular. Porém, existem
algumas desvantagens da inje¢do intravitrea: os riscos inerentes ao procedimento, incluindo:
endoftalmite, toxicidade ocular e retiniana do fArmaco, além da curta meia-vida intra-ocular das drogas

disponiveis para uso intravitreo.

27

Revista Brasielira de Medicina de Exceléncia, Sao José dos Pinhais, v.2, n.4, 2024




REVISWU Drdsiieird

WIGHUHIVIITA ME EAVCIGIIVIW

1
{

Tabela 1: Comparagao dos farmacos com a meia vida e custo-beneficio
MEDICAMENTO MEIA-VIDA BENEFIiCIOS
Em doses superiores de 2mglkg, o Interrompe o crescimento de novos
clearance de aflibercepte livre fol de vasos sanguineos anormais no olho e
1,0 L/dia com meia-vida de 6 dias. reduz a quantidade de fluidos e sangue
gque vazaram para dentro da retina.
» Para DMRI Melhora na acuidade wvisual no
primeiro ano de tratamento.
Para EMD: Pacientes apresentaram reducdo
continua na espessura central da reting, em 12
meses e Ganho na Variacdo Média da acuidade
visual.
Para OVR: Reducdo rapida e significativa da
linha de base da espessura central do

AFLIBERCEPTE

.

RANIBIZUMABE Eliminacdo de aproximadamente 9 dias

subcampe da retina.
Para NVC: Reducéo da espessura

.

BEVACIZUMABE

4 CONCLUSOES

De 3 dias quando injetado intravitreo,
promovendo um blogueio completo do
VEGF por um periodo minimo de &
Semanas apos a injecao intravitrea.
Outros estudos mostraram gue a meia
vida era de 6.7 a 9.8 dias(33-34) A meia
vida do bevacizumabe no olho € incerta
efatores como o grau de liquefacio
vitrea ou a presenca do cristalino podem
influenciar 2 permanéncia da droga no
meio intravitreo.

Fonte: Autoral

Reducio da espessura da fovea 2 melhora na
Acuidade Visual e pacientes com DMRI
exsudativa.

Em pacientes com MNWSR secundaria a DMRI

apresentaram reducdo da espessura retiniana s

diminuicdo da metamorfopsia.
» Melhora anatémica e funcional.
Melhora do padrio angiografico, resolucdo do
edema da retina em até 90% dos casos e uma
boa margem de seguranca do tratamento.
Reduz a vascularizag3o de tumores, inibindo
assim o crescimento tumoral, o medicamento
comeca a agir logo apds sua administracao.

A terapia intravitrea ¢ um tratamento acessivel, seguro e altamente eficaz, que proporciona

melhora sustentada da acuidade visual e regressdo da espessura retiniana central com avangos

continuos, que favorece bom prognoéstico para os portadores de RD. Dessa maneira, a administragao

desse recurso terapéutico colabora para manuteng¢ao da anatomia retiniana usual e, consequentemente,

menos danos as células da retina, resultando em controle mais efetivo da patologia retiniana, evitando

progressdo da doenga e colaborando para melhor qualidade de vida do paciente.
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