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RESUMO

A Distrofia de Fuchs, uma patologia que acomete o endotélio da cornea dos
olhos, se apresenta bastante prevalente segundo os institutos e clinicas de
oftalmologia, e, que se nao tratada pode levar a cegueira, contudo, se conhece
pouco sobre a fisiopatologia desta doenca, tém sido feitas pesquisas para
clarificar esse ponto e eventualmente descobrir potenciais terapéuticas para
atrasar o desenvolvimento desta doenca. Assim, esta revisao sistematica de

literatura apresenta a técnica de transplante endotelial, que € uma técnica
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mMenos invasiva e que tem gerado resultados muito importantes para os
pacientes e comunidade médica. A metodologia adotada desta revisao foi avaliar
as publicag¢des e através de uma analise, integrar as informacgdes e detalhes dos
procedimentos, técnicas utilizadas e descritas e os desfechos relatados e
discutidos nas publicacdes e literatura utilizada, avaliando os desfechos das
condutas e pos tratamento. Os resultados sugeridos apresentaram que o
transplante endotelial sugeriu melhores progndsticos e, no pods procedimentos,
sendo o método menos invasivo e melhores resultados com relagcao a acuidade
visual, refracao, menos complicacdes, além de melhor contagem de células

endoteliais.
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ABSTRACT

Fuchs Dystrophy, a pathology that affects the endothelium of the cornea of the
eyes, is quite prevalent according to ophthalmology institutes and clinics, and if
not treated can lead to blindness, however, little is known about the
pathophysiology of this disease, research has been done to clarify this point and
eventually discover potential therapies to delay the development of this disease.
Thus, this systematic literature review presents the endothelial transplantation
technique, which is a less invasive technique and has generated very important
results for patients and the medical community. The methodology adopted in
this review was to evaluate the publications and, through an analysis, integrate
the information and details of the procedures, techniques used and described
and the outcomes reported and discussed in the publications and literature
used, evaluating the outcomes of the conducts and post-treatment. The
suggested results showed that endothelial transplantation suggested better
prognoses and, in the post-procedures, being the less invasive method and
better results regarding visual acuity, refraction, fewer complications, in addition

to better endothelial cell counts.
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INTRODUCAO

A visao é um dos sentidos essenciais para a grande maioria dos seres vivos. Ora, o
olho é um érgao complexo e com alto grau de desenvolvimento, fundamental
para perceber tudo o que esta a nossa volta. Para ter ideia, as células com maior
metabolismo de todo 0 Nosso organismo estao justamente no sistema ocular. O
olho é um 6rgao com alto grau de desenvolvimento, capaz de perceber tudo o
gue estd a nossa volta. E, apesar da evolucao tecnoldgica, nem a camera digital,
por exemplo, conseguiu ainda superar nossos olhos, 600 vezes mais sensiveis
gue o equipamento. A visita regular ao oftalmologista, pelo menos uma vez ao
ano, € essencial para a prevencao de doengas como o Glaucoma e a
Degeneracao Macular, principalmente a partir dos 40 anos de idade, assim como

a Catarata, para as pessoas de mais idade. (MELLO, 2022).

Histologicamente, a cérnea esta dividida seguindo RIORDAN e WHITCHER
(2008) em Epitélio: que é a camada mais externa e superficial, sua espessura é de
10% da cornea e possui grande capacidade de regeneragao e é responsavel por
selecionar a entrada e saida de fluidos, protegendo os olhos. Por ter diversas
terminacdes nervosas, € também uma das areas mais sensiveis do corpo
humano. Membrana de Bowman, que é composta por fibras de colageno,
bastante resistente a traumas e reforca a estrutura da cornea, além de ajudar a
bloquear a entrada de microrganismos, camada esta que Nao se regenera caso

sofra lesao.

O Estroma, que é conhecido como tecido conectivo, € a camada que serve de
sustentacao e mais espessa, ocupando cerca de 90% da espessura total da
cornea. Membrana pré-descemet (Dua), uma camada que foi recentemente
descrita em artigo cientifico. Esta situada entre o estroma da cérnea e a
membrana de descemet, tem apenas 15 micrémetros de espessura e tem como
caracteristica ser muito resistente. Membrana de Descemet, que € uma camada
posterior, que reveste a superficie da camada Pré-Descemet (Dua) e as células do

endotélio da cornea. Esta membrana aumenta de espessura com a idade, sabe-



se que na presenca de Distrofia de Fuchs e cérnea guttata a membrana de
descemet fica ainda mais espessa prejudicando a qualidade e quantidade de
visual. Endotélio (células endoteliais), camada mais interna, atua no equilibrio da
hidratacao da coérnea e na manutencao da transparéncia. As celulas do endotélio
da coérnea nao se regeneram g, tém um ritmo de perda de acordo com a idade e
individuo. A perda destas células, acentua-se em algumas doencas da coérnea e
olho (infecgao, glaucoma, inflamacao), com o uso de lentes de contato, cirurgias
oculares ou traumatismos. Estas células tem o alto metabolismo, mantendo o
estado natural de desidratacao relativa e transparéncia da cérnea (JUNQUEIRA e
CARNEIRO,1999).

A manutenc¢ao da cérnea no estado de relativa desidratagcao, fendbmeno
denominado de deturgescéncia, permite a transparéncia da cérnea, requisito
fundamental para nitidez da visao. O endotélio secreta a matriz de colageno que
forma a membrana de descemet. Com a reducao do numero de células
endoteliais, ocorre aumento de liquido e inchaco (edema) da cornea, causando o
esfumacamento da cérnea e a piora da visao. Em casos extremos de acentuada
reducao da quantidade de células endoteliais, indica-se transplante de cérnea
para restitui-las. Além da quantificacao das células endoteliais, a microscopia

especular analisa sua morfologia (BONFADINI, 2014).

Um dos principais sintomas de problemas de visao € a dificuldade de reconhecer
elementos a distancia. Enxergar tudo embacado, ndao conseguir ler placas de
transito ou reconhecer rostos de pessoas, pode ser um sinal de piora da visao.
Existem inumeras patologias ou problemas de visao mais recorrentes e, nesse
caso, a principal dificuldade é enxergar objetos a distancia. As doencas
conhecidas por distrofias da cornea, sao um grupo de alteragcdes genéticas,
geralmente progressivas, onde material opaco se acumula em alguma das cinco
diferentes camadas da cornea, reduzindo a sua transparéncia e, assim, podendo
prejudicar a visao. Anos anteriores, alguns médicos oftalmologistas
apresentaram que doencas sao herdadas de modo autossdbmico dominante, isto
€: quando o pai ou a mae desenvolvem a doenca, os filhos tém ao menos 50% de
chances de desenvolvé-la caso os pais possuam o gene promotor da distrofia

(ZANDER, 2021).



Em 1910, Fuchs, descreveu estroma corneano bilateral e edema epitelial em
pacientes idosos antes da invencao da microscopia de lampada de fenda. A
doenca posteriormente ficou conhecida como Distrofia endotelial da cérnea de

Fuchs (Fuchs endothelial corneal dystrophy — FECD), (FUCHS, 1910).

A distrofia de cornea € mais frequente em mulheres que homens, tem carater
hereditario, geralmente bilateral e com associacao com glaucoma de angulo
aberto. Com evolucao lenta e sua manifestacao associada a presenca de cornea
guttata que sao “depdsitos” que se acumulam na camada interna da cérnea (o
Endotélio), atrapalhando seu funcionamento. Como a funcao deste endotélio €
mManter uma das principais caracteristicas da cérnea: sua transparéncia no
processo de piora da doenca comeca a incomodar, principalmente de manha e a
partir do momento que o problema avanca este embacamento demora cada vez
mais a passar (COSTER, 2014).

O diagndstico da Distrofia de Fuchs, quando a doenca ja esta em fases
avancadas, € possivel perceber as alteracdes da cornea no simples exame do
oftalmologista. Porém, em fases iniciais e para fazer o diagnostico definitivo um
exame é fundamental, a microscopia especular de cérnea. A microscopia
especular da cérnea avalia a forma e quantidade de células do endotélio da
cornea, mostrando claramente as alteracdes da distrofia de Fuchs. Também é
mMuito importante para acompanhar a progressao da doenca e a rotina preé-

operatoria de cirurgia de catarata, por exemplo (KIM e colaboradores, 2014).

O tratamento curativo e definitivo para a Distrofia de Fuchs podem ser por
transplante da cornea, seja ele o transplante penetrante de cornea, que é um
procedimento mais invasivo e, esta sendo amplamente substituido pelo
transplante de endotélio da cérnea: DSAEK ou DMEK. Nos ultimos anos, os
avancos das modernas técnicas de transplante de cdrnea, revolucionaram o
modo como encaramos o transplante, alterando substancialmente as indicacoes
destes procedimentos. Estas mudancas estao representadas pela tendéncia
mundial de substituir a parte doente da cérnea, preservando as estruturas sadias

da cérnea do paciente (KOMATSU, 2004).



Como principal vantagem, temos o transplante lamelar, que apresenta um
menor tempo de recuperacao visual, que € muito mais rapido quando
comparado ao Transplante Penetrante de Cdrnea, em torno de 6-12 meses e no
DSAEK e DMEK apenas 1-3 meses. A sigla DSAEK do inglés Descemet Stripping
Automated Endothelial Keratoplasty e a sigla DMEK do inglés Descemet
Membrane Endothelial Keratoplasty, representam as duas técnicas mais

modernas de Transplante de Endotélio sem sutura atualmente. (FABRIS, 2001).

A Distrofia de Fuchs continua a ser uma patologia bastante prevalente e que se
nao for tratada pode levar a cegueira. Ainda seguem muitos estudos e o
conhecimento acerca desta fisiopatologia em relacao a essa prevaléncia é
grande, no entanto tém sido feitas bastantes pesquisas para clarificar esse ponto
e eventualmente descobrir potenciais terapéuticas para atrasar o
desenvolvimento desta doenca. E de uma importancia extrema que seja melhor
estudada pois, neste momento o Unico tratamento curativo existente é o
transplante de cérnea, que apesar de ter bons resultados visuais nao € uma
terapéutica perfeita devido a todos os efeitos secundarios que advém do
transplante. E preciso intensificar os estudos e pesquisas, para que seja possivel
atrasar o desenvolvimento ou, até mesmo curar esta patologia que € uma das

maiores indicacdes para transplante corneano nos EUA e nos paises ocidentais

(COSTER, 2014).

A visita regular ao oftalmologista e todos os cuidados com os olhos sao de
grande importancia conforme descrito por profissionais se deve pelo menos uma
vez ao ano. Ao longo desta revisao, serao apresentados descritivos e
caracterizacao dos procedimentos, diagnosticos e demais informacdes relativas a
evolucao de tratamentos de Distrofia endotelial de Fuchs e os desfechos relativos

ao transplante lamelar.

Distrofia endotelial corneana de FUCHS e a op¢ao de tratamento

Segundo a Organizagcao Mundial da Saude (OMS), doencas que afetam a

transparéncia da cérnea sao responsaveis por 5,1% do total de cerca de 45



milhdes de cegos e, mais de 50% dos transplantes de cérnea realizados nos EUA

sao feitos primariamente para tratar disfuncdes endoteliais (HARFUCH, 2015).

Em 1981 Abbott et al. descreveram uma degeneracao endotelial da cérnea nao
guttata em seis pacientes facicos. Esses individuos tinham edema unilateral da
cornea com olhos contralaterais de aparéncia clinicamente normal. Os olhos
afetados apresentavam contagens endoteliais diminuidas, mas nenhuma
evidéncia de guttata corneana, tanto clinica quanto histologicamente. Nessas
aparéncias normais olhos, células endoteliais pleomoarficas foram identificadas na
microscopia especular. Embora essa distrofia tenha algumas caracteristicas que
diferem da FECD, nao esta claro se € uma entidade distinta. Observacao futura e
dados sobre idade de inicio, historia, correlagao genética e microscopia sao

necessarios para definir melhor a distrofia endotelial ndo guttata (ABBOTT, 198]).

A perda de células endoteliais da cornea é caracteristica da Distrofia de Fuchs
gue esta associada a um aumento de processos de apoptose. Um estudo feito
com 47 pacientes afetados revelou uma significativa maior percentagem de
células endoteliais em apoptose comparativamente ao grupo de controle.
Estudos posteriores mostraram nao s6 um aumento dos processos de apoptose
nas células endoteliais, mas também no epitélio e no estroma. Analises feitas a
expressao dos genes revelaram uma diminuicao da transcricao de moléculas
anti-oxidativas e proteinas que conferem protecao contra toxicos no endotélio
corneano das pessoas com Distrofia de Fuchs, como a ferritina nuclear e o G S-
transferase-pi. Foram analisadas membranas de Descemet extraidas de
pacientes com DF que revelaram a presenca aumentada de produtos finais de G
S-transferase-pi, moléculas estas que estao associadas a stress oxidativo,
inflamacao e envelhecimento. A localizagcao destes produtos finais na porcao
mMais antiga e anterior da membrana indica que o stress oxidativo e a apoptose
podem ocorrer bastante cedo e progressivamente durante a vida no endotélio
corneano nestes individuos. Foi observado que nas células endoteliais
patologicas existia um aumento significativo da ativacao do p53 relativamente as

células de controle (AZIZI, 2011).



A distrofia corneana endotelial de Fuchs (FECD) € uma doenca geneticamente
heterogénea acompanhada de dano irreparavel ao endotélio corneano (ADAMIS
et al,, 1993). A Distrofia endotelial de Fuchs é caracterizada por um espessamento
da membrana de Descemet, com perda acelerada de células endoteliais
inicialmente no centro da cérnea e, posteriormente, em sua periferia. O defeito
em mosaico do endotélio da cérnea faz com que as células respondam com
proliferacao e migracao, resultando em anormalidades no tamanho uniforme
(polimegatismo) e variagdes na forma hexagonal (pleomorfismo). O principal
tratamento para a Distrofia endotelial de Fuchs citado nos artigos revisados foi a
DMEK, considerada o padrao-ouro para o manejo da doenca. Ainda, diversas
ferramentas e estratégias foram capazes de melhorar os parametros
relacionados ao procedimento, ou mesmo possibilitaram maiores evidéncias

sobre o nivel de evolucao da Distrofia endotelial de Fuchs.

A identificacao dos fatores de risco seria de grande beneficio, tanto para
pacientes como para os meédicos, para prevenir ou travar a progressao da doenca.
O papel das radiacdes UV ainda nao esta completamente esclarecido. A
distribuicao Inter palpebral das excrescéncias, encontrada em varios casos,
sugere alguma importancia na exposicao ambiental. A maior prevaléncia da
doenca em Singapura, que esta mais perto do equador, em relagcao ao Japao
sugere também algum papel das radiacdes UV na patogenia desta doenca.
Contudo, no estudo feito pelo Reykjavik Eye Study nao foi encontrado risco
aumentado de desenvolvimento da doenca relacionado com a exposi¢cao a
radiacao UV. O estudo anterior encontrou também que um maior peso e IMC
estavam associados a um menor risco de desenvolver excrescéncias na cornea.
Tabagismo parece aumentar o risco de desenvolver Distrofia de Fuchs avancada,
enguanto que a diabetes esta relacionada com aumento da espessura da cornea

mas nao com a severidade da doenca (FONDRAN, 2013).

A doenca persiste sem sintomas por muitos anos, conforme a doenca progride,
as células doentes do endotélio ndao conseguem mais deixar a cornea ficar
transparente e ela € edemaciada, causando edema na cérnea. Desta forma a
pessoa passa a sentir uma piora na qualidade e quantidade da visao, com

distorcao das imagens, visao de halos ao redor das luzes e dificuldade visual. Os



sintomas costumam ser mais acentuados pela manha. Nas fases mais
avancgadas, o edema corneano aumenta e surgem bolhas na superficie da
cornea, uma condi¢cao chamada ceratopatia bolhosa, que causa muito
desconforto visual e muita dor. E muito importante evitar que o paciente evolua
para esta fase avancada da doenca. Possiveis sintomas da distrofia de Fuchs:
Desconforto nos olhos; Visao embacada que a principio é apenas no periodo da
manha; Sensibilidade dos olhos a luz, especialmente o brilho; Visualizacao de
halos ao redor das luzes; piora da visao, principalmente a noite (BONFADINI,

2014).

A mais recente Classificacao Internacional de Distrofias da Cornea categoriza a
FECD em dois tipos: 1) FECD de inicio precoce (a mais rara) e 2) FECD de inicio
tardio (@ mais comum). A FECD de inicio precoce, atribuido a mutacdes na
cadeia alfa 2 do colageno tipo VIII (COL8A2) (COTTSCH et al., 2005), geralmente

comeca na primeira década de vida.

Como apresentado por MALHOTRA, 2019, em média, a Distrofia endotelial
corneana de FUCHS, de inicio tardio se manifesta na quinta década de vida e
implica mutacdes raras no transportador de soluto da familia, membro dos
transportadores de boratos de sddio 11 (SLC4ATT), gene do fator de transcri¢cao 8
(TCE8), gene do fator de transcricao 4 (TCF4), dominios de homologia de
lipoxygenase 1 (LOXHDI) e proteina de ligacdo ATP/GTP tipo 1 (AGBLI1) também
apresentados por SARNICOLA; FAROOQ; COLBY, 2019.

No tecido corneano normal, a membrana de Descemet compreende duas
camadas e é secretada pelas células endoteliais do cérnea. Em adultos, uma
camada anterior com faixas tem uma espessura constante de 3uym, e uma
camada posterior sem faixas tem uma espessura aproximada de T0um ao longo
de sua vida util. As grutas e os ndédulos vocais na membrana de Descemet, sao
depositados no centro da cérnea, espalhando-se a partir deste ponto no FECD. A
medida em que a densidade das células endoteliais diminui, a forma e o

tamanho das células endoteliais mudam (LIU et al., 2021).



A indicacao de transplante penetrante por disfuncao endotelial (distrofia de
Fuchs e a Ceratopatia bolhosa) varia na literatura, correspondendo a 26,4% e a
11,6% dos 249 casos estudados na Santa Casa de Sao Paulo no periodo de 1991 a
1995 como detalhado por FABRIS, et al, 2001. Anteriormente, o tratamento desta
disfuncao advinha da troca de toda espessura corneana (transplante penetrante),
cujas complicacdes ja bem conhecidas e relacionadas principalmente as suturas
e pos procedimento, atualmente, o padrao ouro é o de DMEK — Descemet
Membrane Endothelial Keratoplasty (KIM, 2014). Na ceratoplastia endotelial
lamelar posterior (CELP), na qual um disco lamelar de estroma fino, membrana
de Descemet e endotélio sao transplantados sem sutura corneana, espera-se a
mManutencao da ceratometria do proprio paciente e a ocorréncia de menos
complicacdes relacionadas ao astigmatismo, as suturas, as infeccdes e a
cicatrizacao. Desde 1998, tém sido desenvolvidas técnicas de transplantes
endoteliais que possuem caracteristicas de produzir baixo astigmatismo pos-

operatorio, rapida recuperacao e menor risco de rejeicao (TERRY, 2005).

Os transplantes lamelares profundos difundiram-se, sobretudo nos casos de
Ceratocone, com preservacao do endotélio do paciente. Também se estabeleceu
o transplante de endotélio, quando este se encontra doente, sobretudo na
ceratopatia bolhosa pseudofacial e na distrofia de cérnea — Fuchs (MOREIRA,
2013). O objetivo principal do Transplante endotelial de cérnea € evitar a remocao
total da coérnea, trocando apenas a parte interna (endotélio e descemet) que esta
comprometida. Normalmente as células do endotélio humano nao proliferam.
Anteriormente o tratamento mais comumente preconizado nos casos de
disfuncao endotelial com perda de transparéncia da cérnea era a ceratoplastia
penetrante, também conhecido como transplante penetrante de cérnea. Esta
técnica, realizada com o olho aberto, tem como desvantagem maior risco de
complicacao intraoperatdria, maior chance de rejeicao ou infeccao e pode
induzir astigmatismo alto e irregular comprometendo a qualidade visual final

(MOREIRA, 2013).

O Brasil € o pais que mais realiza transplantes de cornea na América Latina. No
ano de 2011, 14.696 olhos foram transplantados, este ano ficou marcado pois, foi o

marco para intensificacao das pesquisas e estudos relativos a Distrofia endotelial



de coérnea de FUCHS. As principais indicacdes de transplantes de cornea variam
de paises e servicos de referéncia. Nos EUA, o Ceratocone e os retransplantes
eram considerados as principais indicacdes, porém com o advento do grande
numero de cirurgias de catarata, a Ceratopatia bolhosa passou a ser a indicacao
mais frequente. Nos diversos estudos brasileiros o Ceratocone ainda desponta
como a primeira indicacao, e a Ceratopatia bolhosa (CB) desponta em 3° lugar. A
taxa de perda endotelial gira em torno de 0,6/ ano em pessoas hormais. Essa taxa
€ acelerada apos cirurgias oculares ou glaucoma. Essa perda, apds o transplante
penetrante devido ao trauma inicial, reacao imune, glaucoma secundario,
interacdo celular entre o doador e receptor, seria de 7,8% / ano nos primeiros
cinco anos e 4,2% / ano apds 10 anos. Alguns estudos sugerem perda endotelial
maior no DSAEK (34% apods seis meses) do que no transplante penetrante (11%),
enguanto outros mostram que a perda endotelial apds um ano € maior no
transplante penetrante. A sobrevida do enxerto em ambas as técnicas foi

semelhante e o resultado 6ptico superior na técnica DSAEK (ZANDER, 2021).

MATERIAL E METODO

Trata-se de uma revisao sistematica de literatura, utilizando um estudo
exploratorio, baseado na revisao de literatura especializada com sintese de
evidéncias. Como esta revisao sistematica é parte integrante do inicial para o
proximo trabalho que sera o relato de caso relativo a discussao, deste, foram
selecionados trabalhos na base Clinical Key, PubMed, Google Académico,
empregando e utilizando a seguinte estratégia de busca: fuchs [title] AND

dystrophy [title].

Identificamos 578 citacdes a partir das buscas nas bases de dados. Apods rastrear
por titulo e resumo, obtivemos copias completas de 48 artigos em potencial para
inclusao na revisao. Deste total, 33 artigos foram excluidos, pois se tratavam de
série de casos, para este trabalho utilizamos 15 estudos foram incluidos nesta
revisao: sendo 05 coortes (WACKER, 2018; FRITZ, 2019; KOIZUMI, 2014, SCHOTZER,
2020; MOSHIRFAR, 2018), 05 ensaios clinicos (OZER, 2020; SARNICOLA, 2019;
MARK TERRY, 2002; PRICE, 2021; MOLONEY, 2021) 04 estudos transversais
(WACKER, 2015; ALARRAYEDH, 2019; SUN, 2019; PATEL, 2020) e 01 duplo cego



randomizado, controlado (ZANDER, 2021). Alem disso, outras citagcdes foram
realizadas por se tratar de publicacdes utilizadas na maioria dos estudos e por ter

teoria base para o desenvolvimento dos trabalhos e pesquisas.

O embasamento tedrico utilizado, sao referéncias bibliograficas como livros da
area de Oftalmologia, artigos e publicacdes pertinentes ao tema, com o interesse
de fazer a correta descricao, todo embasamento tedrico referente a histologia,

fisiologia e determinantes caracteristicos e descritivos na patologia.

A orientacao e acompanhamento no detalhamento, descricao e conducao no
desenvolvimento do trabalho estao seguindo as orientacdes da professora
orientadora que atua na instituicao, a médica e professora Laura Bariani e

coorientador biomédico e professor Gabriel de Medeiros Aragao.

DISCUSSAO

O diagnostico diferencial para FECD pode incluir ligacao com guttata. Estima-se
gue até 4% dos pacientes tenham guttata, embora a maioria nao progridem para
edema da cornea. A formacao de guttata pode ser observada na ceratite
intersticial, macular distrofia, DCPP2 e ceratite disciforme herpética central. No
entanto, normalmente ha outras anormalidades da cérnea e do segmento
anterior que facilitam o diagnostico. Por exemplo, a presenca de precipitados
ceramicos subjacentes (KP) na ceratite disciforme herpética central ajuda na
diferenciacao destas condicdes. Com inflamacao aguda da coérnea, o KP pode ser
dificil de ver, mas com a resolucao do edema torna-se mais proeminente. Pseudo
Guttae da cornea pode ser visto apos trauma intraocular, inflamacgao, infeccao,
toxinas e termoqueratoplastia. Essas goteiras aparentes transitérias desaparecem
com a resolucao da condicao subjacente. Portanto, exames seriados e
acompanhamento rigoroso podem ajudar no diagnostico. A sindrome de
Chandler, uma das triades das sindromes ICE, tem uma aparéncia proeminente
de bronze batido, com edema corneano sobrejacente. Ao contrario do FECD, o
ICE € tipicamente unilateral e tem associacao anterior as mudancas de
segmento que o distinguem do FECD. (Descrito por KRACHMER, 1978 e citado
por NANAVATY, 2014).



Atualmente, nao ha nenhum medicamento aprovado pela FDA que impecga a
progressao do FECD. Pacientes com FECD precoce podem ser assintomaticos e
ndo requerem tratamento. Com a progressao, os pacientes podem queixar-se da
diminuicao da visao ao acordar, devido ao acumulo de liquido na cérnea que
ocorre durante o sono. Com leve edema estromal, a visao pode melhorar
espontaneamente pouco tempo apds a abertura dos olhos, pois o ar facilita a

evaporacao do fluido estromal (SARNICOLA, 2019).

No paciente sintomatico com erosdes recorrentes ou bolhas epiteliais, o alivio da
dor pode ser facilitado pelo uso de lentes de contato curativas se a cirurgia for
contraindicada. Com técnicas cirdrgicas aprimoradas, a intervencao cirurgica
para FECD sintomatico evoluiu e agora pode ocorrer muito mais cedo no curso
da doenca (MOLONEY, 2021). A base cirurgica anterior do tratamento, PKP, tem
substituido por técnicas de ceratoplastia endotelial (EK) (SCHLOTZER, 2020). O
banco de dados da Associacao Americana de 2016 revelou que pacientes com
FECD tiveram 1.171 PKPs enquanto 16.000 cirurgias EK foram realizadas. Estudos
comparando EK a PKP para FECD nao encontraram nenhuma diferenca no
resultado visual de longo prazo entre os dois, embora EK tenha significado
significativas vantagens em relacao ao PKP. A circunferéncia de espessura total
ferida em PKP enfraquece permanentemente a forca tectonica da cornea,
aumenta a quantidade de astigmatismo pods-operatorio, prolonga a visao
recuperacao e requer mais suturas. EK oferece as vantagens de recuperacao
visual mais rapida, menos astigmatismo pos-operatdrio e melhor estabilidade da

ferida (SARNICOLA, 2019).

As técnicas de transplante endotelial mais utilizadas na atualidade sao:
Ceratoplastia endotelial lamelar profunda), técnica descrita por Mark Terry, 2007,
em que é feita uma incisao limbica de cinco milimetros e dissec¢cao do estroma
posterior tanto na cérnea doadora quanto na receptora (TERRY, 2007). DSEK
(ceratoplastia endotelial), idealizada por Melles, em 2004, e nomeada por Frank
Price, consiste ha remocao seletiva da membrana de Descemet com colocagao
do enxerto doador diretamente na superficie posterior do receptor. E uma
técnica mais facil e rapida que ganhou boa aceitacao. DSAEK (ceratoplastia

endotelial automatizada), popularizada por Mark Gorovoy, da Flérida, que utilizou



O mMmicroceratomo para preparar o leito doador e eliminou a necessidade de
disseccdo manual. A combinacdo de DSEK/DSAEK tem como vantagens a
diminuicao do astigmatismo pos-operatdrio e auséncia de suturas. Como
desvantagem, encontra-se a dificuldade da técnica e também presenca de
restos estromais de tecido corneano que interferem no resultado visual. Em 60%
dos casos, observou-se acuidade visual maior ou igual a 0,5 apds seis meses de
pos-operatorio (HARFUCH, 2015). DMEK (ceratoplastia endotelial membrana
Descemet), Melles experimentou em laboratdrio a técnica descemet exe seguida
de transplante puro da membrana de Descemet. Com isso observam-se
melhores resultados opticos por eliminar a interface no estroma, porém € mais
dificil de extrair a membrana devido a espessura ser mais fina. A acuidade visual
€ maior ou igual a 0,5 em 95% dos casos em trés meses de pds-operatorio

(ALARRYEDH, 2018).

A ceratoplastia endotelial lamelar profunda, € um procedimento cujo
aprendizado é lento e requer treinamento prévio intenso, uma vez que o risco de
perda endotelial é alto. A principal dificuldade intra operatdria encontrada foi a
insercao da lamela doadora, foram necessarias algumas tentativas antes de se
obter éxito. Outras complicacdes intraoperatdrias também foram descritas, como
implante do disco invertido, aumento de pressao intraocular, micro perfuracao
corneana e perda vitrea. Outra preocupacao importante é a verificacao da
coaptacao das bordas e auséncia de substancia viscoelastica na interface (Mark
Terry e Pat Paglen, comunicacao pessoal, ASCRS, 2002). No primeiro dia pos-
operatorio, observou-se que a borda nasal da lamela ndo estava bem captada e
havia resto de substancia viscoelastica na interface, causando-lhe algumas
dobras. Esta complicacao foi resolvida parcialmente com uma re-intervencao
cirdrgica. Fez-se paracentese nasal, a substancia viscoelastica foi aspirada, a
interface, irrigada e a borda, reposicionada. Mesmo apds esta re-intervencao,
observaram-se ainda algumas dobras remanescentes e optou-se por conduta

expectante (ZANDER, 2021).

Diferentemente da revisao sistematica que comparou a ceratoplastia endotelial
versus o transplante penetrante para a distrofia de Fuchs realizado e apresentado

por NANAVATY, 2014, na qual os estudos selecionados abordavam a ceratopatia



bolhosa causada pela doenca na camada endotelial da cérnea, os estudos
relacionados com o trauma pos cirdrgico pseudofacico e afacico. Como
apresentado por HARFUCH, 2015 e posteriormente citado por SAVIAN, 2022 onde
ambos tiveram problema em relacao ao nivel de evidéncias dos trabalhos
relacionados ao tema, sugerindo: “escassez de estudos randomizados,
amostragem baixa e curto tempo de seguimento”. Devido a heterogeneidade
dos estudos a maioria dos desfechos foi analisada por representacgdes de
metanalise e foi possivel somente quatro metanalises que aumentaram a
evidéncia favoravel as técnicas EKs em relacao ao PK nos desfechos: rejeicao
aguda e rejeicao em trés anos, contagem de células endoteliais e perda
endotelial um ano apods o transplante, acuidade visual e refracdao. Por meio de
representacdes de metanalise entre algumas técnicas de EKs (DLEK, DSEK,
DSAEK E DMEK), foi verificado maior evidéncia que a DSEK apresenta melhor
acuidade visual e equivalente esférico em relacao a DLEK. Segundo SAVIAN,
2022, isso ocorre devido a menor sobra de tecido estromal nas técnicas DSEK,
DSAEK g, principalmente, DMEK onde somente a membrana de Descemet é
transplantada deixando uma interface hospedeiro doador livre de opacidades,

com rapida recuperacao pos-operatdria e menos astigmatismo.

Teoricamente existe um menor risco de rejeicao imunoldgica devido a menor
guantidade de tecido transplantado e o endotélio é localizado mais
internamente sem contato com o meio externo. Finalmente com o EK, existe um
melhor potencial no uso do tecido corneal, pois, a parte anterior € utilizada para
um determinado paciente e a parte posterior para outro paciente, apesar dos
resultados promissores de alguns estudos encorajarem cada vez mais
oftalmologistas a praticarem essa nova técnica de transplante a curva de
aprendizado e o custo do procedimento ainda sao desafios a serem vencidos

(HARFUCH, 201 citado por SAVIAN, 2022).

Ao realizar esta revisao sistematica, chamou a atencao que ultimamente novas
abordagens tém sido realizadas para as descompensacdes corneais resultantes
de patologias endoteliais. E que o entusiasmo com os resultados de trabalhos
publicados que mostram dados favoraveis a esta técnica de transplante de

cornea. O 6timo desempenho da técnica empregada pelo cirurgiao deve-se a



sua habilidade, avaliacao e experiéncia, sendo de extrema importancia realizar
ou avaliar o modo pelo qual é feita a retirada do tecido doador, atuando com
pouca manipulagao e insercao dentro do olho receptor, com cuidado de
posicionar corretamente o botao, fixando com a bolha de ar corretamente e,
cuidando ao maximo possivel de nao deixar restos de visco elasticos na interface
hospedeiro e doador. Quanto mais fino se consegue a lama doadora, melhor o
resultado obtido, assim, aprimorar as técnicas de retirada da lamela doadora se

torna de grande importancia como descrito por PATEL, 2020 e OZER 2022).

A maioria das evidéncias obtidas nesta revisao procedeu de representacgdes de
metanalises em relagao a acuidade visual corrigida e perda endotelial. Assim, o
desenvolvimento de mais pesquisas e relatos de casos com um seguimento
Maior sao necessarios para confirmar a eficacia desta modalidade de transplante
de coérnea. Assim, provavelmente confirmara a superioridade do DMEK em
relacao a acuidade visual, refracao e rejeicao, como relatado também no trabalho

realizado por HARFUCH e colaboradores.

Por se tratar de uma patologia de caracteristica de distrofia, se trata de uma
enfermidade que até hoje ndo tem cura e, apds sua maxima progressao leva o
paciente a diversos desfechos, podendo na maioria deles a perda total da visao,
assim o transplante de cérnea ainda € um tratamento usual, e a técnica de
transplante endotelial tem se tornado uma alternativa importante para o
desenvolvimento e acompanhamento do oftalmologista especialista em cornea
e pacientes, em paises desenvolvidos ja € uma realidade este procedimento no
tocante a primeira opcao de tratamento, a nossa realidade, e, se tratando da
regiao Norte do Brasil, temos um grande estimulo na busca por informacdes e
atualizacdes acerca deste tema, pois, N0s permita apresentar aqui, estamos
acompanhando um tratamento que esta sendo conduzido e realizado em
paciente da cidade de Ariquemes, Rondénia com desfecho importante para a
continuidade e estimulo desta técnica para a regiao, justificando a intensificagao
no aprimoramento profissional relativo a técnica descrita e toda divulgacao

necessaria para a ciéncia médica.

CONCLUSAO



Ao longo deste trabalho, verificamos relatos, estudos de coorte e ensaios clinicos
demonstrando evidéncias sugerindo que a ceratoplastia endotelial € mais eficaz
e segura quando comparada ao transplante penetrante de cornea, seja para a

melhora da acuidade visual, também relacionado a rejeicao e quando realizada a

contagem endotelial corneana ceratopatia bolhosa pseudofacia e afasica.

Para os pos procedimento, com relacao aos efeitos das técnicas endoteliais
guando comparadas ao transplante penetrante, nos estudos realizados
apresentando-se mais eficaz em relacao a acuidade visual corrigida e a refracao
cilindro manifesta, também, mais eficaz em relacao a refracao cilindro manifesto
e rejeicao em 24 meses. Apresentando outra diferenca significativa e eficacia em
relacao a acuidade visual ndo corrigida, evolucao na diminui¢cao de rejeicao apos
trés anos de transplante, indice de refracao equivalente esférico e esférica,
guando da contagem de células endoteliais, um ano apds transplante;
Ceratoplastia lamelar endotelial profunda (DLEK) e Ceratoplastia endotelial com
retirada da Descemet (DSEK) apresentaram similares propor¢oes de
complicacgdes. Claro que quando se trata em evolucao em tratamento, condutas,
medicina curativa e realizacao de procedimento com objetivo de melhoria da
gualidade de vida para pacientes e desenvolvimento de técnicas com melhores
abordagens e desenvolvimento da equipe médica, se faz necessario que mais
ensaios clinicos randomizados sejam necessarios para confirmar a eficacia da
ceratoplastia endotelial comparada ao transplante penetrante na ceratopatia
bolhosa pseudofacia e afasica, bem como, avaliar o real efeito entre as técnicas

endoteliais nessa mesma condicao clinica.
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em todos os estados da Federacao.
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