TRATAMENTO DA RETINOPATIA DIABETICA (*)

Drs. JOLIO PEREIRA GOMES e PEDRO ROSSI (**) - S. Paulo

Intimeras estatisticas dos mais renomados oftalmélogos con-
firmam a assercio de Wagener (1949) de que a sobrevida maior
do diabético é a responsavel pelo aumento porcentual da retino-
patia diabética. Assim Hanun, em Copenhagen, observou que a
frequéncia desta, aumentou quatro vezes mais apos a descoberta
da insulina.

Grande numero de autores confirmaram essas assercées. Des-
ta maneira Dolger, citado por Saskin e colaboradores, (30) mos-
trou que duzentos diabéticos bem controlados ap6és um periodo de
vinte e cinco anos de tratamento, apresentaram todos a doenca
vascular.

Gartner (15) citando Hanun, afirma que para este a metade
dos pacientes que tiveram diabetes durantc dez anos consecutivos,
apresentaram a retinopatia diabética e esta é encontrada na tota-
lidade dos casos apds vinte e quatro anos de enfermidade.

Duke-Elder, (10) Russo e outros nido créem numa relacio
constante entre a duracgdo e gravidade da enfermidade com a ocor-
réncia ou ndo da retinopatia. Além disso Duke-Elder, (10) Giv-
ner (17) e muitos outros, salientam a maior frequéncia dos casos
desta em pacientes diabéticos portadores de alteragées renais e ar-
térioesclerdticas. E excepcionalmente encontrada nas pessbas de
menos de quarenta anos e é mais freqiiente nas de sexo feminino.

Devido ao estado atual da mesma, com o aumento porcentual
de casos, éste assunto com raziao muito tem merecido a atencao dos
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médicos em geral e a dos oftalmélogos em particular. De mais a
mais, a despeito de tantas variedades de tratamcnto e de tantas
inovacoOes terapéuticas, os doentes continuam pagando a custa da
diminuicdo progressiva da acuidade visual, ao lado de outras com-
plicacdes sérias, os mais pesados tributos a essa insidiosa enfer-
midade.

Apesar disso, inimeros sdo os autores que relatam melhorias
nos quadros desta retinopatia, com o uso dos mais variados me-
dicamentos.

Nido pomos em duvida os seus trabalhos, apenas lembramos
a afirmacdo de J. Friedenwald, um dos mais notaveis pesquisado-
res a se ocuparem do assunto e que asseverou que pouca atengio
tem sido dada no passado, a intermiténcia normal do curso da mo-
léstia. Assim diz Friedenwald (14) que se cximes oftalmoscopicos
cuidadosos forem feitos com frequéncia em portadores de retino-
patia diabética, periodos intermitentes de melhoras podem ser ob-
servados em todo caso nao tratado e a ocorréncia de tais melhoras
pode conduzir a falsas interpretacdes e csperancas terapéuticas.

Portanto, tendo sempre em mente csta afirmacdo, passamos
entao a considerar os mais diferentes tratamentos, sem discutir-
mos se as retinopatias diabéticas constituem uma das complica-
coes do diabetes ou se fazem parte de uma das fases evolutivas
da doenca, discussdo esta da qual muitos tém se ocupado.

Estatisticas demonstram que quanto melhor controlado estiver
o diabetes do paciente, menos sujeito éle ficara as complicacoes
diabéticas.

1) — DIETA

O tratamento do diabetes deve ser feito desde que se diagnos-
tique o inicio da doenca. Rezpresenta principalmente o contrdle
melhor possivel da hiperglicemia.

Para isso devemos submeter os diabéticos a dieta adequada.
Esta deve suprir as neccssidades energéticas do doente que é cal-
culada em 75% ao de uma pessO6a normal. Além do mais é preciso
manter o equilibrio cetégeno — anticetégeno, sabendo-se que os
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lipides e protides sao cetdogenos e os glicides anti-cetéogenos. Como
no metabolismo do paciente had maior producdo de corpos cetoge-
nos, aparentemente teriamos que dar mais glicides para manter-
mos o equilibrio, o que é obviamente contraindicado.

O diabético necessita de pouco mais de 1/3 da racdo normal
de glicides, isto é, 170 grs. diarios; 50 grs. diarios de proétides (nor-
malmente o adulto necessita 70 grs. diarios); 120 grs. diarios de
lipides ao invés das 70 grs. normais para o adulto, a fim de com-
pletar o numero de calorias diarias.

Devemos ainda diminuir a taxa de ingestdo dos prétides quan-
do aumenta a azotemia e diminuir a dos lipides quando aumenta
a colesterolemia, vigiando periédicamentz as referidas taxas atra-
vés dos exiames de laboratérios ja conhecidos.

2) — INSULINA

A administracao da insulina se faz com critérios diferentes,
de acodrdo principalmente com a idade dos pacientes e com o estado
do equilibrio cet6geno-anticetégeno.

Assim nos jovens mesmo que o equilibrio acima esteja man-
tido é necessario administra-la para evitar pioras do quadro cli-
nico. Nos adultos ao lado da dieta adequada, deve ser prescrita.

Os obesos devem sofrer reducao do péso para melhorar a sua
eficiéncia.

Nos velhos o seu emprégo deve ser feito com a maxima cau-
tela e em muitos casos é preferivel mesmo nao controlarmos perfei-

tamente a glicemia para evitar possiveis acidentes cardiacos e ce-
rebrais, ficando s6 com o tratamento dietético.

A insulina é apresentada nas seguintes formas:

a) — Insulina comum que possue acdo imediata e duracido até
oito horas apds a administracdo. E empregada quando
precisamos obter efeito rapido.

b) — Protamina zinco insulina cuja acdo surge entre uma e
quatro horas apdéc a administragio e tem duracdo mais
longa entre dezoito e trinta e seis horas.
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¢) — Globulina zinco insulina de efeito, acdo e duracio seme-
lhante a anterior.

O tratamento deve ser iniciado com oito unidades diarias, au-
mentando seu nimero se necessario.

Precisamos considerar a possivel instabilidade insulinica e os
casos de resisténcia ao produto. Nao devemos esquecer os aciden-
tes hipoglicémicos e mesmo vasculares (enfarto nos pacientes ido-
sos) com a sua administracao.

E discutido se a mesma pode ou nido acarretar complicagées
do diabetes.

Duff e Mac Millan, citados por Boulin, (7) observaram expe-
rimentalmente que coelhos tornados diabéticos pela aloxana apods
a administracdo da insulina apresentavam alteracées ateroma-
tosas.

Além disso, Fontana (13) também observou experimentalmen-
te que coelhos tornados diabéticos e hipertensos, tratados pela in-
sulina, poderiam apresentar aumento da hipertensao desde que a
taxa glicémica caisse abaixo do normal por excesso de insulina.

Poyales acha que a administracdo desta piora o quadro da
retinopatia diabética, tendo mesmo notado o aparecimento de he-
morragias retinianas ap6s sua administragao.

Boulin, Kaufmann, Belgeri, Satanowsky, Malbran, (4) Dolgis
e outros nio acreditam na eficacia da insulina no tratamento da
referida retinopatia.

Boulin contraindica o seu emprégo em portadores diabéticos
com ateromatose, para evitar possiveis acidentes.

Os autores concordam nos possiveis riscos por excesso de
administracio, discutindo se isto podera ou ndo ocasionar compro-
metimento de sistema vascular dando ateromatose.

3) — SULFAS e SIMILARES

Jambon em 1942 observou o efeito hipoglicemiante de certas
sulfas que no entanto sé6 foram empregadas em diabéticos em 1955
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por Frank e Fuchs. Estes administraram o BZ 55 obtendo bons re-
sultados. Estas drogas sio recomendadas para pacientes de mais
de quarenta anos de idade, nao portadores de cetose e sem insufi-
ciéncia hepatica ou renal.

A dosagem total nos primeiros dez dias segundo Boulin (7)
é de vinte e quatro comprimidos de 0,50 grs., passando entdo a
dose de manutencdo de um comprimido diario. Com o decorrer do
tempo, a dose pode ser diminuida para um comprimido cada dois
dias e depois até mesmo um comprimido por semana, dependendo
das necessidades do paciente.

As reacdes secundarias sio geralmente caracterizadas por al-
teracgoes discretas de anemia, leucopenia, eritema pruriginoso, azo-
temia, e mesmo insuficiéncia hepatica.

Além das sulfas, estdo sendo empregadas outras substancias
de acdo semelhante como o «D 860».

Estatisticas recentes mostram que 709 dos pacientes sio
controlaveis clinicamente pelas sulfas e similares. O modo de acao
dessas substincias ainda ¢é discutido, entretanto admite-se que
ajam inibindo a insulinase. (23)

Entre nés encontramos as seguintes sulfas: Invernol, Nadi-
san e Midosal. Existem ainda o Artosin e o Rastinon que sao
sulfonas.

4) — RUTINA

Estudos recentes segundo a maioria dos autores atribuem-na
certa importincia na diminuicdo da fragilidade capilar, evitando
hemorragias, mas nunca agindo contra as ja estabelecidas. Frie-
denwald (14) ndo cré que o curso da retinopatia seja significati-
vamente afetado pela droga.

5) — TESTOSTERONA

Segundo Saskin e col., (30) a testosterona causa um balanco
nitrogenado positivo,, retencao de fosfato, de potassio e de crea-
tina, havendo uma reconstituicdo do contetido proteico pelo orga-
nismo. Dai ocorreria uma melhora precoce dos niveis proteicos
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com este hormédnio, do que apenas com a elevada dieta proteica.
A tolerancia a glicose seria aumentada, melhorando o diabetes.

Kinsell demonstrou que a funcdo hepatica melhora com a tes-
tosterona e piora com a metil-testosterona.

Saskin aconselha a administracao total de 200 mgs. a 700 mgs.
sob a forma de 50 mgs. semanais de uma s6é véz ou fracionada,
sendo que nas mulheres ndo se deve ultrapassar 300 mgs. para
evitar efeitos masculinizantes. Nos homens deve ser excluida a
malignidade prostatica préviamente.

Saskin atualmente vem usando a associacdo de 50 mgs. de tes-
tosterona a 1 mg. de benzoato de estradiol em 1 cc. de 6leo para
diminuir qualquer possibilidade de efeito sexual e favorecer o ana-
bolismo proteico.

Outros autores nao obtiveram resultados semelhantes com a
testosterona e derivados, assim é que Gurling (20) empregando o
metilandrostenediol em 27 pacientes ndo obteve resultados con-
vincentes.

6) — FATORES LIPOTROPICOS:

Renard e Dhermy (29) atribuem as alteracbes vascularcs a au-
séncia de um fator lipotréopico de origem pancreatica que é o lipo-
caico isolado por Dragstedt em 1937. Acreditam que a retinopatia
diabética seja devida a alteracdo no metabolismo lipidico. Se exis-
tisse apenas este distarbio a administracdo de substédncias lipo-
tropicas impediriam o aparccimento da retinopatia.

A colina, metionina, o inositol, fatores farmacodinamicos do
grupo metilado, a fenil etil-acetamida constituem outros fatores
lipotropicos.

7) — HEPARINA:

Parece que a introducdo dessa droga no organismo acarretaria
a formacdo de uma substancia que agiria nas conexdes lipo-pro-

teicas transformando desta forma as grandes moléculas em outras
menores, evitando assim o aparecimento da ateromatose.

Berlin (6) empregou esta substiancia cm doentes relativamen-
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te jovens, portadores da doenca ha alguns anos, na dosagem endo-
venosa de 50 mgs. diarios, recomendando a selecio dos casos e
afastando aqueles com alteracdes maculares disseminadas do tipo
proliferativo, que pioravam com a sua administracao.

8) — VITAMINA B 12:

Tassman (32) acha que a hipersecrecio de ACTH e o hiper-
funcionamentc de cortex suprarrenal nos diabéticos pode ocasio-
nar uma reducido desta vitamina, podendo originar a retinopatia.
Aconselha a administracio continuada desta.

9) — OUTROS MEDICAMENTOS:

Além dos medicamentos ja citados, existem outros de acao
discutida que podem ser ministrados por ndo apresentarem contra-
indicacao. Tais sdo: Vitamina Bl, Vitamina C e outros.

Ricci emprega a ultrassonoterapia em casos de hemorragias
na dosagem de 2,5 Watt/cm3. com 2.000 Kc. durante cinco minu-
tos, obtendo bons resultados.

Varias outras substdncias como a Tripsina, (22) o Alfa To-

coferol (21), etc. foram empregados por diferentes autores sem
qualquer resultado.

Baseado em comunicacio a Sociedade Francesa de Oftalmolo-
gia, entre nos o professor Paula Santos tem verificado que as le-
sOes retinianas geralmente ndo evoluem apds transfusdes de san-
gue em periodos alternados, durante cinco a seis méses, podendo
apresentar melhoras, consistindo na reabsorcdo parcial das hemor-
ragias e na diminuicdo dos exsudatos e conseqiiente melhora dis-
creta da acuidade visual

Paula Santos tem tambem empregado como tratamento coad-
juvante a autohemoterapia retrobulbar na dosagem de 2 cc. duas
vézes por semana. Tem feito série de vinte aplicagbes com o des-
canso de um més, no caso de repeticio. Neste intervalo aplica in-
jecoes retrobulbares de acetilcolina de 100 mg. com a mesma
orientacao.

Ultimamente apés os estudos de Bastenie (1) sObre o diabé-
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tes esteroideo cada vez mais a atencdo dos clinicos volta-se para
o estudo das suas relacbes com a hipdfise e a suprarrenal. Esta
demonstrado, segundo Tassman que a retinopatia diabética surge
nos casos de pacientes com hipersecreciao coértico-suprarrenal.

Tém surgido alguns medicamentos a base de hormoénios hi-
pofisarios; tal é o caso da intermedina ou hormoénio melané6foro (24).
Mussio-Fornier em diversas comunicagées em 1948 e 1949, referiu
aos excelentes resultados obtidos com instilagcoes deste hormonio
em olhos de pacientes diabéticos com retinopatia. Outros autores
como Velter, Desvignes e Salmon obtiveram resultados menos es-
petaculares.

A cortisona melhoraria o quadro da retinopatia embora so6
deva ser administrada ap6s exame clinico e nos casos de diabetes
esteroideo.

10) — TRATAMENTO CIRURGICO:

Nao poderiamos deixar de mencionar neste breve relato, ten-
tativas mais ousadas de tratamento cirturgico.

Assim Green e colaboradores, (19) em artigo publicado no
J. A. M. A, apés tecerem consideragoes sObre as relagdes hormo-
nais entre as suprarrenais e a hipertensiao maligna de um lado e o
diabetes do outro, citam o caso de um doente do sexo feminino, de
vinte e oito anos que sofria de hipertensio maligna e diabetes. A
paciente sofreu adrenalectomia bilateral e quinze méses apds a
operacao, foi notado que o progresso nas suas lesbes renais tinha.
diminuido, tendo havido melhora dos distiurbios cerebrais, retinia-
nos, miocardicos e vasculares. Houve nitida melhora do diabetes,
sendo que, as necessidades de insulina da paciente foram propor-
cionais a quantidade de extrato cortical administrado.

Como a adrenalectomia bilateral conduz fatalmente a moléstia
de Addisson, este procedimento segundo Green, deve ser sempre
evitado. Afirma ter sido realizado apenas em casos desesperado-
res de hipertensdo maligna e diabetes e numa tentativa de melhor
interpretacido das relacdes entre estas enfermidades e seu trata-
mento.
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Schimek (31) apresentou cinco casos de pacientes com retino-
patia diabética que sofreram hipofisectomia total. O pds-operato-
rio sugere possivel efeito benéfico, especialmente relativo as he-
morragias retineanas e vitreas. Entretanto o proéprio autor acha o
namero de casos muito limitado, a retinopatia muito avancada e
o «follow-up» muito breve para permitir qualquer avaliacio defi-
nitiva do tratamento. Segundo o mesmo autor quem idealizou e
executou a primeira hipofisectomia em pacientes diabéticos foi
Chabanier. Luft apresentou vinte casos e Kinsel quatro. Nesses
a retinopatia geralmente permaneceu estacionaria, embora tenha
havido melhora em alguns, bem como agravamento noutros.

Considerando ainda nao existir definitiva avaliacao clinica do
efeito da hipofisectomia sdbre a retinopatia diabética e o fato do
paciente além de sofrer os riscos operatorios, ficar condenado o
resto da vida, & uma terapéutica glandular de substituicdo, o pro-
prio autor considera a operacdo de valor relativo.
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