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Profilaxia e tratamento do edema macular
cistoide apOs cirurgia de catarata

Prophylaxis and treatment of cystoid
macular edema after cataract surgery

Pedro C. Carricondo', Maria Fernanda Abalem?, Cleide Guimardes Machado®, Newton Kara-Junior*

Resumo

O edema macular cistoide ¢ uma das principais causas de baixa de visdo apods cirurgia de catarata. O processo inflamatorio parece ser
o principal fator causal do edema. Sao considerados fatores de risco complicacdes cirtrgicas, doengas retinianas prévias, diabetes,
uveites e uso de colirios de prostaglandinas. O diagndstico € feito clinicamente, mas a angiografia fluoresceinica e a tomografia de
coeréncia Optica também sao ferramentas importantes para detectar o edema e auxiliar no diagnoéstico diferencial. Apesar da
profilaxia pré-operatéria ndo ter evidéncia cientifica, ela é preconizada especialmente nos casos com fatores de risco. O tratamento
inicial € realizado com associacdo de corticoide e anti-inflamatério ndo hormonais topicos. Os casos cronicos e refratdrios tém
diversas alternativas de tratamento, sendo o uso de triancinolona e antiangiogénicos intravitreos as mais utilizadas. Este artigo se
propde a discutir diversos aspectos do edema macular cistoide pseudofécico.

Descritores: Edema macular; Facoemulsificacao; Anti-inflamatdrios, nao esteroides; Esteroides; Fatores de crescimento do
endotélio vascular

ABSTRACT

Macular cystoid edema is one of the major causes of decreased vision after cataract surgery. The inflammatory process appears to be the
main causal factor of the edema. The major risk factors are: surgical complications, previous retinal diseases, diabetes, uveitis and use of
prostaglandins drops. The diagnosis is clinically, but fluorescein angiography and optical coherence tomography are also important to
detect swelling and assist in differential diagnosis. Although pre-operative prophylaxis do not have scientific evidence, it is recommended
especially in cases with risk factors. The initial treatment includes a combination of both topic corticosteroid and nonsteroidal anti-
inflammatory. Chronic and refractory cases can be managed with alternatives treatment, such as intravitreal triamcinolone and anti-
angiogenic. This article aims to discuss various aspects of pseudophakic macular cystoid edema.

Keywords: Macular edema; Phacoemulsification; Anti-inflammatory agents, non-steroidal; Steroids; Vascular endothelial
growth factors
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INTRODUCAO

edema macular cistoide (EMC) pseudofacico, também

conhecido como sindrome de Irvine Gass, € uma das

possiveis causas de baixa acuidade visual apés cirurgia
de catarata. Apesar dos avancos na cirurgia de catarata, com
microincisao e novas técnicas de facoemulsificagdo, o EMC pode
ocorrer mesmo em cirurgias ndo complicadas®.

O EMC pode ser definido como angiografico quando ob-
servado pela angiografia fluoresceinica ou definido como clini-
co, quando hd baixa acuidade visual. Em estudos americanos, o
edema angiografico pode chegar a 60% nas cirurgias
intracapsulares, variar de 15 a 30% nas cirurgias
extracapsulares® e 4 a 11% na facoemulsificacao®. O EMC
clinico, por outro lado, é observado em apenas 0.1 a 2.35% dos
pacientes®.

Na era de lentes intraoculares premium, aberrometria
intraoperatdria, cirurgia guiada por laser em pacientes ainda
economicamente ativos, a expectativa por uma visdo perfeita e
recuperacio rapida aumentou consideravelmente. Deste modo,
a reducdo da acuidade visual devido ao EMC nédo é bem tolera-
da pelos pacientes nem pelos cirurgioes.

Patogénese e fatores de risco

A patogénese do EMC permanece desconhecida, mas di-
versos fatores ja foram implicados, como inflamacao, instabilida-
de vascular, tragao vitreomacular, hipotonia ocular e dano quan-
do hd exposi¢do a luz ultravioleta®. A inflamagao devido & mani-
pulacdo cirtirgica parece ser a causa principal©®. Mediadores in-
flamatdrios aumentam a permeabilidade vascular e transudatos
acumulam-se nas camadas plexiforme externa e nuclear interna,
formando cistos(V.

A incidéncia de EMC aumenta na vigéncia de complicacdes
cirirgicas®. Dentre estas, destacam-se a ruptura de cdpsula pos-
terior, perda vitrea, presenca de vitreo encarcerado na incisao,
restos de fragmentos corticais no vitreo, trauma iriano, desloca-
mento da lente intraocular, fixacdo iriana ou lente intraocular de
camara anterior e capsulotomia posterior precoce!”?.

Doencas retinianas prévias como oclusdes venosas e alte-
racdes na interface vitreorretiniana, como a membrana
epirretiniana apresentam maior risco de EMC®. Atencao espe-
cial deve ser dada aos pacientes diabéticos®. Nestes casos, é
muito dificil diferenciar o EMC da progressao do edema macular
diabético® uma vez que os pacientes com edema macular diabé-
tico tendem a piorar a visdo apds a facectomia. Pacientes com
histéria de edema macular previamente tratado, independente
da modalidade de tratamento, e pacientes com edema macular
ndo envolvendo o centro da mdcula apresentam maior risco de
piora do quadro®, ainda que exista controvérsia sobre o risco
de progressdo da retinopatia diabética®. Para fins praticos, paci-
entes com edema macular central ou nio, histéria de edema
macular previamente tratado e retinopatia severa devem ser
adequadamente tratados antes da cirurgia®.

Pacientes com uveites também estdo mais predispostos ao
desenvolvimento de EMC, comparado a pacientes normais®>.
E aconselhével o controle rigido da inflamagio antes da cirurgia,
bem como maior aten¢do no pds-operatério quanto a utilizagdo
de possivel profilaxiat®.

Em pacientes com glaucoma, o uso de colirios de
prostaglandinas estd associado a maior incidéncia de EMC. Acre-
dita-se que a bimatoprosta, latanoprosta e travoprosta quebram
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a barreira hematoaquosa, levando a formacao de edema. Além
destas drogas, o cloreto de benzalconio, conservante presente
em diversos colirios também contribui para 0 EMCG!,

Diagnéstico e diagnéstico diferencial

O EMC clinico surge, em média, dentro de 4 a 6 semanas
apoOs a cirurgia. A maioria dos pacientes se apresenta com redu-
¢do da acuidade visual e espessamento macular, observado pela
biomicroscopia de segmento posterior.

A angiografia fluoresceinica pode auxiliar demonstrando
extravasamento dos capilares perifoveais (padrao petaldide),
desde as fases precoces, além de telangectasias e dilatacdo capi-
lar. A impregnacao do nervo 6ptico € frequente e importantissi-
mo no diagnéstico diferencial de outras causas de EMC®2,

A tomografia de coeréncia 6ptica (OCT) tem sido ampla-
mente utilizada e apresenta boa sensibilidade para detec¢do do
edema macular. Neste exame, podem ser observadas lesdes
hiporreflexivas compativeis com liquido intrarretiniano, per-
da da depressdo foveal e espessamento retiniano. A OCT
também ¢ util em demonstrar outras alteracdes na interface
vitreorretiniana, como membranas epirretinianas e buracos
lamelares, que podem influenciar no progndstico®319,

E vilido ressaltar que a angiografia fluoresceinica perma-
nece como exame padrdo ouro no diagndstico do EMC
pseudofécico.

O diagnéstico diferencial do EMC pseudofacico € amplo e
inclui: edema secundario a diabetes, oclusdes venosas da retina,
uveites, retinopatia da radiacdo e tumores coroideanos. Nos paci-
entes idosos também € importante diferenciar o EMC pseudofacico
de uma possivel membrana neovascular sub-retiniana secundaria
a degeneracdo macular relacionada a idade™. A boa avaliagio
pré-operatoria € imprescindivel e ajuda no diagndstico e condu-
ta nestes casos.

Profilaxia

Com o avango da técnica cirdrgica e a melhoria dos resul-
tados cirurgicos, evitar o EMC em pacientes pseudofdcicos ou
tratd-lo passou a ser um dos pontos de maior preocupacdo do
cirurgiao®517. A prépria cirurgia atraumatica pode ser consi-
derada uma medida profilatica para o edema®.

H4 dificuldades em se estabelecer uma conduta baseada
em evidéncias para a profilaxia e terapéutica desta entidade, ja
que poucos estudos de alto nivel de evidéncia sdo encontrados
na literatura, com randomizagdo, grupos controle e nimero de
pacientes adequados®. O estudo da doenca € dificultado pela
existéncia de controvérsias quanto a patogénese, definicdo,
critérios diagnostico e exames complementares do EMC p6s-
operatério®.

Diversos estudos vém buscando demonstrar a efetividade
do tratamento profildtico com os anti-inflamatdrios nao
esteroidais (AINE) tépicos na prevencdo do EMC®2D. De fato,
observam-se diferengas estatisticamente significativas quando
se consideram reducdo de medidas de espessura macular® e
sinais de possivel edema na OCT®. Porém, a grande questdo ¢
dar significincia clinica para estas diferencas, jd& que a maioria
dos pacientes ndo chega a desenvolver um edema com repercus-
sOes clinicas, ou seja, ndo apresentam baixa da acuidade visual
pela doenca®. Alteragdes na barreira hematorretiniana acon-
tecem em praticamente todos os pacientes operados, com au-
mento da espessura retiniana pela OCT em mais de 40% dos
pacientes®. A maioria dos pacientes nao apresenta diminuicao
da acuidade visual e ndo h4 diferenca estatistica com o tratamen-
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to profildtico, comparando-se diferentes drogas®). Mesmo se
consideradas medidas teoricamente mais sensiveis que a acuidade
visual propriamente dita, como a sensibilidade ao contraste, ndo
se percebem diferencas estatisticamente significantes com o tra-
tamento profildtico, apesar de ter sido demonstrado um menor
aumento da espessura macular e uma menor perda de sensibili-
dade ao contraste®.

A profilaxia deve ser considerada especialmente para os
pacientes com fatores de risco, principalmente uveites®, diabe-
tes®, doencas cardiovasculares®, oclusdes venosas da retina®
e complicagdes intraoperatdrias, como ruptura de cdpsula pos-
terior e perda vitrea7?*»). Casos de extragdo extracapsular da
catarata ou quando nao for possivel realizar a técnica de
facoemulsificacdo com sucesso também devem ser avaliados com
especial atencdo quanto ao desenvolvimento de edema macular
cistoide e receber profilaxia@®*).

Outro grupo em que parece haver necessidade de profilaxia
medicamentosa do edema cistoide é o de pacientes que utilizam
medicagdes para glaucoma, em especial, os andlogos de
prostaglandinas/prostamidas'2°2329_ Qutras drogas também
podem estar relacionados a aumento da incidéncia do edema
pos-cirtrgico, como fenilefrina, pilocarpina, timolol, betaxolol e
diversos outros colirios que tém cloreto de benzalconio como
conservante®27:2%,

Em pacientes diabéticos, o edema macular é a principal
causa de baixa acuidade visual apés cirurgia de catarata®’?¥, A
incidéncia nestes pacientes chega a 22% e esta correlacionada a
menor acuidade visual®. O diagnéstico precoce é importante
nestes casos, pois hd evidéncias de que quando ha retardo no
inicio do tratamento, mesmo com a resolugiao do edema, pode
ndo haver recuperacio da acuidade visual®.

O uso de AINE associado ao tratamento habitual com
corticdides pds-operatdrios foi superior em reduzir o apareci-
mento de EMC detectado pela OCT, comparado apenas ao
uso de corticéides®9. O cetorolaco de trometamina mostrou-
se efetivo em reduzir o espessamento macular no seguimento
pos- operatério de cirurgia de catarata®, o que poderia garan-
tir melhores resultados especialmente em lentes que exigem mais
do sistema visual, como as multifocais. Apesar disso, ndo se con-
seguiu demonstrar diferencgas estatisticamente significativas na
prevencdo do edema macular com implicagdo clinica®’, ou seja,
com reducdo da acuidade visual”, mesmo com outras drogas,
como o nepafenaco®V. Outros AINEs, ndo disponiveis no mo-
mento no Brasil, como o flurbiprofeno e a indometacina, foram
testados e tiveram resultados favoraveis em reduzir o apareci-
mento do EMC angiogréfico®.

A utilizacao profildtica pés-operatoria dos AINEs topicos
mostrou-se efetiva em prevenir o aparecimento do EMC nos
grupos de alto risco, particularmente os diabéticos e nas cirurgi-
as com complicagdes intraoperatorias, ndo se observando um
indice maior de edema nestes pacientes utilizando a
profilaxia®2?.

O uso pré-operatério dos AINEs tépicos, além do efeito
profilatico em relagdo ao edema macular cistoide, também & uti-
lizado buscando-se a reducdo da miose perioperatéria>!? da
dor® e da fotofobia p6s-operatéria®”. O efeito de melhora da
midriase e/ou reducdo da miose ndo foi confirmada em nosso
meio, comparado a outros esquemas pré-operatorios para
optimizac¢do da midriase®?.

Tratamento

O objetivo do tratamento € conter a cascata inflamatoria,
que leva a quebra da barreira hematorretiniana, com

consequente actimulo de fluido intrarretiniano®2), E digno
de nota que apds 30 semanas até 50% dos pacientes tém altera-
¢ao angiografica no fundo de olho e 30% tém edema pela
OCT®,

Ha evidéncias que nos pacientes com edema macular o
processo inflamatério é exacerbado, com medidas de inflama-
¢do da camara anterior mais de 2,5 vezes superior a olhos opera-
dos que ndo apresentaram edema, com correlagdo entre o pro-
cesso inflamatério e acuidade visual®®. Essa observacdo é ver-
dadeira, inclusive em pacientes vitrectomizados antes da cirurgia
de catarata, podendo predizer a ocorréncia do edema‘®.

O tratamento deve se iniciar com a remocgao de fato-
res pos-cirurgicos predisponentes para o EMC, como lente
de cAmara anterior, possiveis pavios vitreos com tragdo’3¥ e
mesmo lentes colocadas no sulco possivelmente em atrito com
a fris®.

A maioria dos casos se resolve espontaneamente, mesmo
sem tratamento®*. Porém, ndo é possivel prever quais casos se
tornardo cronicos e devem ser tratados como casos agudos (até
4 meses de aparecimento)® e quais podem prescindir de trata-
mento®.

Os anti-inflamatdrios, tanto esteroidais (corticéides) como
nio esteroidais sdo efetivos em tratar o EMC®233) diminuindo
sua duracdo e gravidade'®. Observa-se com o tratamento a di-
minui¢do da espessura macular e melhora da acuidade visual,
ainda que a baixa incidéncia de casos com diminui¢ao da acuidade
visual dificulte a realizacdo de estudos com nivel mais alto de
evidéncias52).

A medida de inflamacao da cAmara anterior pode ajudar a
monitorizar a possibilidade de ocorréncia do edema e a resposta
ao tratamento, ajustando o tratamento de acordo com a respos-
ta inflamatdria®®.

Tanto o tratamento tépico com AINEs, quanto com
corticdides parecem levar a uma rdpida melhora do EMC, com-
parados ao grupo que ndo recebeu tratamento®. A combinagio
das duas medicagoes parece ter efeito superior a cada uma delas
isoladas, tanto na rapidez da recuperag@o, como em ganho de
visdo e de sensibilidade de contraste®. Os AINEs teriam efeito
pela inibi¢do das ciclo-oxigenases (COX) 1 e 2, enquanto que 0s
corticoides agiriam pela inibicao das lipoxigenases da COX 20,
tendo assim sua acdo potencializada, podendo ainda ser utiliza-
das em conjunto®. Em geral, ndo se observam diferencas na
acuidade visual em cada uma das classes utilizadas individual-
mente ou em conjunto®.

Os corticoides mais comumente utilizados para o trata-
mento e prevenc¢do do EMC sdo: prednisolona (tépica),
dexametasona (tépica e implante intravitreo), fluormetolona
(topica) e triancinolona (intravitrea). Os AINEs de uso tépico
mais utilizados sdo o diclofenaco, o cetorolaco de trometamina,
o bromfenaco, o flurbiprofeno a indometacina e o nepafenaco®,
nem todos disponiveis no Brasil. Os corticoides tépicos sdo usa-
dos ndo somente terapeuticamente, mas também como teste
terapéutico de resposta da pressao intraocular (PIO) para uma
possivel inje¢do peri ou intraocular de corticoide®.

Dentre os anti-inflamatdrios esteroidais, a fluormetolona
parece menos efetiva em prevenir e tratar o edema cistoide de-
tectado pela angiografia do que os AINEs®.

A betametasona foi utilizada como injecdes subtenonianas
para o tratamento de EMC cronico, com bons resultados em
casos aneddticos®®. Uma alternativa reportada para casos cro-
nicos € o implante de liberagdo prolongada de dexametasona
intravitreo®”®. A triancinolona, administrada em injec¢des
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intravitreas, é¢ a principal op¢do para o tratamento dos casos
cronicos nao responsivos ao tratamento tradicional com
corticoide topico associado a um AINE(¥4D Os resultados
sdo em geral satisfatérios, podendo haver necessidade de repe-
tir as injecdes“”.

Dentre os AINEs, o cetorolaco de trometamina demons-
trou efetividade no tratamento do EMC cronico®, em uma revi-
sdo da literatura® e em estudos duplo-cegos placebo-controla-
dos®#). Esta droga também se mostrou efetiva em tratar o
EMC agudo®. Nao existem evidéncias suficientes sobre o tra-
tamento do EMC subclinico, ou seja, sem diminui¢ao da acuidade
visual®. Observou-se resultados comparaveis do diclofenaco,
quando comparado ao cetorolaco, em reduzir a duracgdo e a
gravidade do edema cistoide agudo“. Também sdo encontra-
dos relatos demonstrando a efetividade do nepafenaco no tra-
tamento do EMC tanto agudo como cronico®, apesar de nao
haver estudos comparativos com outras drogas especificamente
em relacdo ao EMCU9,

O periodo de tratamento tdpico ainda é controverso, sen-
do em geral prescrito de 4 a 12 semanas®?). Entretanto, questi-
ona-se a efetividade do tratamento em periodos inferiores a 1
més®. Podem ocorrer recorréncias ao se suspender o trata-
mento®. Existem relatos da necessidade do uso de AINEs por
tempo prolongado ou mesmo continuo em casos de diagndstico
tardio do EMC®,

A utilizagdo dos antiangiogénicos vem se popularizando,
com diversas novas indicagdes. Uma destas novas aplicagdes € o
tratamento do EMC cronico, visando reduzir a permeabilidade
vascular decorrente do processo inflamatdrio. Os resultados
foram favordveis, com recuperacdo pelo menos parcial da
acuidade visual e diminui¢do da espessura macular*-9. Apesar
das limitacdes relacionadas ao desenho do estudo, especialmen-
te pela falta de um grupo controle, € um tratamento que merece
atencdo e deve ser considerado como uma op¢do em casos re-
fratdrios aos tratamentos tradicionais.

A utilizacao de inibidores da anidrase carbonica sistémicos
(acetazolamida) ja foi proposta, com bons resultados documen-
tados7*Y, apesar dos efeitos colaterais sistémicos conhecidos®®.
Uma alternativa seria o uso de inibidores tdpicos da anidrase
carbonica, proposto para o tratamento de edema em diversas
outras doencas da retina®?, mas sem investigacao até o presente
momento.

Também ja se utilizou octreotide intravitreo, em formula-
¢do de liberacdo lenta® para pacientes com EMC cronico. Ha
dificuldade em comparar tratamentos para o edema cronico, ja
que, além da incidéncia baixa do edema propriamente dito, a
parcela de pacientes que nao responde ao tratamento habitual,
com corticoides e anti-inflamatérios ndo hormonais tépicos, é
pequena®?,

Diversos outros tratamentos ja foram propostos como al-
ternativas nos casos refratdrios ao tratamento medicamentoso,
mas que nao incluem além de relatos de no méximo série de
casos, sem grupos controle. Tratamento com laser em grid®*3%,
pengaptanibe intravitreo™®-> e infliximabe intravitreo®® sio
exemplos de tratamentos ja tentados com algum beneficio. A
implicagdo do vitreo na patogénese do edema € controverso,
mas em casos selecionados sua remo¢ao com vitrectomia pode
ser uma alternativa efetiva7204157),

Em suma, o tratamento deve ser instituido quando existe
diminuicao da acuidade visual, sendo que as evidéncias apontam
para a combinagdo de corticoides e anti-inflamatdrios ndo
esteroidais topicos como a forma mais efetiva para resolu¢do do
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edema®, mantendo-se o AINE por um periodo prolongado.
Nos casos cronicos e sem resposta ao tratamento habitual, inje-
¢oes intravitreas de corticoides ou antiangiogénicos mostraram-
se benéficas em nidmero significativo de relatos. Finalmente, o
uso profildtico dos AINEs permanece controverso em pacientes
normais e deve ser instituido em pacientes com caracteristica de
alto risco para EMC.
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