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RESUMO 

TÍTULO: Estudo Experimental e Clínico da Remoção da Membrana Limitante Interna 

da Retina Assistida pela Indocianina Verde. 

OBJETIVOS: Estudar os efeitos da indocianina verde (ICV) como corante da 

membrana limitante interna (MLI) da retina e sua utilidade para a cirurgia do 

buraco macular. 

MATERIAIS E MÉTODOS: Esta pesquisa consta de quatro trabalhos. No primeiro 

trabalho foram utilizados 11 olhos de doadores que foram submetidos a 

vitrectomia a céu aberto e injeção de uma solução de ICV na cavidade 

vítrea sobre a superfície da retina. Em seguida, a ICV foi aspirada e a MLI 

da retina foi removida. No segundo trabalho, um estudo clínico pioneiro, 24 

pacientes consecutivos (24 olhos) com buraco macular estágios 3 ou 4 

foram submetidos a vitrectomia via pars plana (VVPP) e remoção da MLI 

corada pela ICV. No terceiro trabalho, 121 olhos com buraco macular 

idiopático estágios 2, 3, ou 4 foram submetidos à VVPP e remoção da MLI 

assistida pela ICV. Este grupo de pacientes foi acompanhado durante, pelo 

menos, um ano. Foram realizadas microscopia óptica e eletrônica tanto no 

trabalho experimental quanto nos trabalhos clínicos, confirmando a 

natureza da membrana corada e removida. No quarto trabalho, realizou-se 

uma revisão ampla e uma análise crítica dos dados da literatura.  

RESULTADOS: A ICV corou a MLI da retina, revelando uma coloração verde brilhante, 

o que facilitou grandemente a sua visibilização e remoção em olhos de 

doadores e durante a cirurgia de buraco macular. A microscopia óptica e 

eletrônica comprovou a natureza histológica da MLI removida e demonstrou 

que a sua remoção não causou dano significativo aos tecidos adjacentes. 



Após um período de seguimento de pelo menos um ano, 96% dos 121 

pacientes apresentaram melhora funcional de duas ou mais linhas de 

Snellen e 98% dos pacientes apresentaram fechamento anatômico do 

buraco macular quando submetidos a apenas uma cirurgia. Não foram 

observadas complicações clínicas atribuíveis à ICV. 

CONCLUSÕES: A ICV cora de maneira distinta a MLI e facilita grandemente a sua 

remoção devido ao contraste entre a MLI corada e a retina não corada. A 

remoção da MLI da retina assistida pela ICV se mostrou segura e útil na 

cirurgia vitreorretiniana para buracos maculares. O acompanhamento a 

longo prazo de pacientes que foram submetidos à remoção da MLI da retina 

assistida pela ICV proporcionou excelentes resultados anatômicos e 

funcionais. 

PALAVRAS-CHAVE: INDOCIANINA VERDE (ICV), RETINA - MEMBRANA LIMITANTE INTERNA 

(MLI), BURACO MACULAR, CIRURGIA VITREORRETINIANA. 



ABSTRACT 

TITLE: Experimental and Clinical Study of Indocyanine Green-Assisted Peeling of the 

Retinal Internal Limiting Membrane. 

OBJECTIVES: To study the effects of indocyanine green (ICG) as a dye to stain the 

retinal internal limiting membrane (ILM) and its usefulness during macular hole 

repair. 

MATERIALS AND METHODS: This thesis consists of four publications. The first study 

examined 11 human cadaveric eyes that underwent open sky vitrectomy. ICG 

solution was placed on the retinal surface and then aspirated. The ILM was 

clearly visualized and peeled. The second, a clinical pilot study, included 24 

consecutive patients (24 eyes) with stage 3 or 4 macular holes that underwent 

pars plana vitrectomy (PPV) followed by ICG-assisted ILM peeling. The third 

study examined the long term outcomes of 121 eyes with stage 2, 3, or 4 

idiopathic macular holes that underwent PPV followed by ICG-assisted ILM 

peeling. Light and electron microscopy were performed in the experimental 

and clinical studies confirming the nature of the peeled membrane. The final 

publication reviewed and critically analyzed the literature with regard to ICG 

assisted ILM peeling. 

RESULTS: ICG stained the retinal ILM in green and greatly facilitated its visualization 

and peeling, both in human cadaveric eyes and during macular hole repair. 

Light and electron microscopy proved that the ILM was peeled and did not 

cause significant damage to the adjacent retina. 96% of 121 patients followed 

for at least one year gained two or more lines of Snellen visual acuity. 



Anatomic closure of the macular hole was achieved in 98% of the patients with 

a single surgery. There were no clinical complications attributed to ICG. 

CONCLUSIONS: ICG distinctly stains the retinal ILM and greatly facilitates ILM peeling 

by providing contrast between the stained ILM and the unstained retina. ICG 

assisted-ILM peeling appears to be safe and useful adjunct in vitreous surgery 

for macular hole repair. Long-term follow-up of patients who underwent ICG-

assisted ILM peeling for macular hole repair demonstrates excellent anatomic 

and functional results. 

KEY-WORDS: INDOCYANINE GREEN (ICG), RETINAL INTERNAL LIMITING MEMBRANE (ILM), 

MACULAR HOLE, VITREORETINAL SURGERY. 
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INTRODUÇÃO 

O buraco Macular é caracterizado pela ausência de tecido neural retiniano no 

centro da mácula e como tal reduz acentuadamente a acuidade visual. 

O primeiro caso de buraco macular foi descrito por Knapp em 1869. O 

paciente tinha uma história de trauma e o buraco macular estava associado a uma 

hemorragia macular.1 Foi em 1871, que Noyes descreveu, então, o primeiro caso de 

buraco macular idiopático.2 Mas, somente em 1900, o termo buraco macular foi 

sugerido por Ogilvie.3 

O buraco macular tem uma prevalência de 0,3% e a maioria dos buracos 

maculares é de natureza idiopática.4 Os buracos maculares idiopáticos afetam mais 

comumente pacientes saudáveis na sexta ou sétima década de vida. A idade média 

de início é de 65 anos de idade, mas buracos maculares podem também se 

apresentar em pacientes jovens.5 As mulheres são mais afetadas que os homens 

em uma proporção de 2 a 3:1. Aproximadamente 10 a 15% dos indivíduos são 

afetados bilateralmente, mas o início raramente é simultâneo.4-5 

A fisiopatologia do buraco macular mais aceita sugere que forças tracionais 

tanto ântero-posteriores quanto tangenciais exercidas sobre a mácula são 

responsáveis pela formação dos buracos maculares.6-9 Estas forças tracionais são 

transmitidas à retina através da membrana limitante interna (MLI).10 

A MLI forma a margem estrutural entre a retina e o vítreo. Essa membrana 

quase invisível é derivada predominantemente da membrana basal elaborada pelas 

células de Müller.11 Sendo uma membrana basal, a MLI pode funcionar como uma 

estrutura para proliferação celular e transmitir forças tracionais diretamente para a 

retina interna.10,12 A MLI está freqüentemente envolvida na fisiopatologia das 



desordens que afetam a interface vitreomacular, incluindo membranas epirretinianas, 

tração vitreomacular e buracos maculares.13-19 

Até 1989 o buraco macular era considerado intratável. Em 1991 Kelly e 

Wendel foram os primeiros a descrever a vitrectomia via pars plana (VVPP) para o 

tratamento dos buracos maculares.20 Desde então, a cirurgia do buraco macular vem 

apresentando uma contínua evolução que inclui o uso de adjuvantes, variações no 

tipo do agente tamponante e na duração do posicionamento de cabeça e, mais 

recentemente, a remoção da MLI da retina. 

O uso de adjuvantes foi experimentado, mas não demonstrou qualquer 

vantagem comparada ao procedimento sem adjuvante.21-24 Diferentes tipos de 

tamponamento, como gases intra-oculares e óleo de silicone, têm sido usados. O 

tipo e a concentração dos gases intra-oculares assim como a duração do 

posicionamento de cabeça variam de acordo com o critério do cirurgião. O óleo de 

silicone é eventualmente utilizado em pacientes impossibilitados de manter um 

decúbito ventral, crianças e pacientes que necessitam viajar por via aérea no pós-

operatório precoce.25-27 

A remoção da MLI da retina foi descrita previamente como uma técnica útil 

nas cirurgias de buraco macular, e apesar de não ter sido avaliada por meio de 

trabalhos prospectivos randomizados, a maioria dos autores acredita que a remoção 

da MLI retiniana durante a cirurgia de buraco macular melhora os resultados 

anatômicos e funcionais.28-41 

No entanto, a remoção cirúrgica da MLI é tecnicamente desafiadora até 

mesmo para cirurgiões vitreorretinianos experientes, devido à dificuldade da sua 

visibilização. As dificuldades encontradas na remoção da MLI incluem o início do 



peeling, a visibilização da borda onde a MLI foi removida, e a determinação da 

extenção do peeling.32,42-43 

A indocianina verde (ICV) é um corante hidrofílico, que se combina fortemente 

às proteínas. Entretanto, não reage com as células íntegras devido às membranas 

celulares intactas.44 Em 1998, Horiguchi e colaboradores publicaram o seu trabalho 

sobre a coloração com a ICV para facilitar a visibilização da cápsula anterior do 

cristalino durante a cirurgia de catarata.45 Desde então, a ICV tem sido injetada no 

interior do globo ocular para auxiliar cirurgias do segmento anterior, sem relato de 

toxicidade.46-50 

A cápsula anterior do cristalino é uma membrana basal assim como a MLI da 

retina. Tal fato gerou a expectativa de que ambas se comportassem da mesma 

maneira em relação à ICV. Se essa expectativa se confirmasse, a utilização da ICV 

poderia ser muito útil para cirurgia vitreorretiniana em geral, e especialmente para a 

cirurgia do buraco macular na medida em que, possibilitando a impregnação da MLI, 

facilitaria a sua visibilização e remoção cirúrgica. 

Diante destes fatos, idealizamos estudos para verificar a possibidade da ICV 

auxiliar na cirurgia vitreorretiniana e melhorar o seu resultado funcional. 

Esses estudos deveriam ser planejados para responder às seguintes 

perguntas: 

1) A ICV seria capaz de corar a MLI da retina em olhos de doadores 

humanos? 

2) A utilização da ICV seria capaz de corar a MLI de pacientes durante a 

cirurgia vitreorretiniana? 



3) A ICV seria segura e sem efeitos adversos que desaconselhassem o seu 

uso intravítreo? 

4) A ICV aumentaria o índice de sucesso anatômico e conseqüentemente a 

possibilidade de sucesso funcional? 

5) A eventual melhora do sucesso anatômico e funcional seria mantida a 

longo prazo? 

Para responder a essas perguntas, foram planejados e executados os 

seguintes trabalhos: 

1) Remoção da membrana limitante interna da retina assistida pela 

indocianina verde em olhos de doadores humanos; 

2) Remoção da membrana limitante interna da retina assistida pela 

indocianina verde durante a cirurgia de buraco macular; 

3) Acompanhamento a longo prazo de pacientes submetidos à remoção da 

membrana limitante interna da retina assistida pela indocianina verde 

durante a cirurgia de buraco macular. 

Ao longo desse estudo, essas pesquisas despertaram um grande interesse na 

comunidade científica, o que resultou na publicação de centenas de trabalhos, 

alguns dos quais questionavam as vantagens ou mesmo apontavam algumas 

desvantagens do uso da ICV. Diante dessa controvérsia, julgamos pertinente fazer 

um amplo estudo que resultou no quarto trabalho: 

4) Análise crítica dos resultados anatômicos e funcionais e de eventuais 

efeitos adversos nos pacientes estudados e na literatura pertinente. 
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PRIMEIRO TRABALHO 



OBJETIVOS 

Os objetivos principais do primeiro trabalho foram: 

1) Determinar se a ICV corava a MLI em olhos de doadores; 

2) Determinar se a coloração da MLI da retina pela ICV facilitaria a sua 

visibilização e remoção; 

3) Investigar as diferentes propriedades de coloração da hialóide posterior, 

da MLI e da retina após a remoção da MLI; 

4) Comprovar que a membrana removida era realmente a MLI da retina; 

5) Verificar se o corante causava eventuais alterações histológicas nos 

tecidos adjacentes. 

Os resultados desta pesquisa foram publicados na revista “Ophthalmology” 

em 2000.51 



 

Remoção da MLI da Retina Assistida pela ICV.pdf  



RESUMO 

OBJETIVOS: Determinar se a ICV cora e facilita a remoção da MLI da retina. 

Investigar as diferentes propriedades de coloração da hialóide posterior, da 

MLI e da retina após a remoção da MLI. 

METODOLOGIA: Onze olhos de doadores humanos foram submetidos a vitrectomia a 

céu aberto, incluindo a remoção do vítreo cortical posterior. Uma solução de 

ICV 0,5% foi injetada na cavidade vítrea posterior sobre a mácula, e após 

cinco minutos foi removida por aspiração mecânica. Iniciou-se a remoção da 

MLI com uma agulha dobrada na ponta e finalizou-se com uma pinça intra-

ocular. Foram avaliadas as propriedades de coloração e a facilidade de 

remoção da MLI. As amostras foram submetidas à microscopia óptica e 

eletrônica. 

RESULTADOS: O contato da ICV com a superfície da retina resultou em uma 

coloração verde brilhante da MLI. Esta coloração facilitou grandemente a 

remoção da MLI devido à visibilização direta desta membrana. Como a retina 

adjacente não se corou, evidenciou-se um nítido contraste entre a MLI corada 

de verde e a retina não corada. Os estudos de microscopia óptica e eletrônica 

confirmaram que a membrana removida era a MLI e que não houve dano 

significativo aos tecidos adjacentes. 

CONCLUSÕES: A solução de ICV corou a quase invisível MLI da retina em olhos de 

doadores humanos. A coloração com a ICV permitiu a visibilização e facilitou 

a remoção segura da MLI, devido ao marcante contraste entre esta e a retina 

não corada. 



CONCLUSÃO DO PRIMEIRO TRABALHO, FORMULAÇÕES DE 
NOVAS PESQUISAS E OBJETIVOS DO SEGUNDO TRABALHO 

Esse primeiro estudo demonstrou, portanto, que a ICV corou muito bem a MLI 

em olhos de doadores, o que facilitou a sua identificação e remoção. A microscopia 

óptica e eletrônica demonstraram que a membrana corada e removida era a MLI e 

que o corante não causou lesão histológica significativa.  

Devido ao sucesso da técnica de coloração da MLI com a ICV em olhos de 

doadores, nós iniciamos um trabalho clínico pioneiro em um grupo de 24 pacientes 

consecutivos com buracos maculares idiopáticos estágios 3 ou 4, buraco macular 

traumático e buraco macular de longa duração. Utilizamos a ICV na tentativa de 

corar a MLI da retina para facilitar a sua visibilização e remoção durante a cirurgia de 

buraco macular, e assim propiciar melhores resultados anatômicos e funcionais.  

Os objetivos principais desse segundo trabalho foram: 

1) Determinar se a ICV corava a MLI, e facilitava a sua visibilização e 

remoção durante a cirurgia de buraco macular; 

2) Determinar se a remoção da MLI da retina assistida pela ICV durante a 

cirurgia de buraco macular era uma técnica segura e sem efeitos clínicos 

adversos; 

3) Estudar pela microscopia óptica e eletrônica o tecido removido 

cirurgicamente; 

4) Verificar se a utilização da ICV durante a cirurgia de buraco macular 

propiciava melhores resultados anatômicos e visuais.  

Os resultados desta pesquisa foram publicados na revista “Ophthalmology” 

em 2001.52 
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RESUMO 

OBJETIVOS: Determinar a eficácia e a segurança da remoção da MLI da retina 

assistida pela ICV durante a cirurgia de buraco macular. 

METODOLOGIA: Série de casos, prospectiva, não comparativa e intervencional. 

Vinte e quatro pacientes consecutivos (24 olhos) com buracos maculares 

estágios 3 ou 4 foram submetidos à VVPP, incluindo a remoção da hialóide 

posterior. Uma solução de ICV (0,5%) foi instilada na cavidade vítrea posterior 

sobre a mácula e deixada de três a cinco minutos. Após a aspiração da ICV, a 

MLI foi removida. Gases de média e longa duração foram utilizados em todos 

os casos e todos os pacientes foram recomendados a se posicionar com a 

face para baixo por uma ou duas semanas.  

Foram avaliadas as propriedades intra-operatórias de coloração da ICV, a 

dificuldade técnica de remoção da MLI da retina, os resultados anatômicos 

pós-operatórios, a acuidade visual e as complicações. 

RESULTADOS: A ICV corou a MLI, mas não corou a retina adjacente. A coloração 

com a ICV possibilitou, ao cirurgião, a visibilização direta e a remoção da MLI 

em cada caso. O tecido removido foi submetido à microscopia óptica e 

eletrônica, que confirmaram que o tecido corado pela ICV era de fato a MLI da 

retina. Os pacientes foram acompanhados no pós-operatório em média por 

123 dias (variando entre 23 e 195 dias). O fechamento anatômico do buraco 

macular foi alcançado em 21 olhos (88%) com uma única cirurgia. A acuidade 

visual melhorou em 23 dos 24 pacientes (96%) após a cirurgia. Nenhuma 



complicação intra ou pós-operatória, relacionada ao uso da ICV, foi 

constatada e não houve evidências clínicas ou angiográficas de toxicidade. 

CONCLUSÕES: A ICV cora a MLI da retina. Essa propriedade facilita a remoção da 

MLI devido ao marcante contraste entre a MLI corada e a retina não corada. A 

coloração da MLI pela ICV parece ser uma técnica segura e útil para a 

cirurgia de buraco macular. Os estudos de microscopia óptica e eletrônica 

confirmaram que o tecido removido era de fato a MLI da retina. 



CONCLUSÃO DO SEGUNDO TRABALHO, FORMULAÇÕES DE 
NOVAS PESQUISAS E OBJETIVOS DO TERCEIRO TRABALHO 

O segundo trabalho comprovou, portanto, que a solução de ICV em contato 

com MLI resultava em uma coloração verde brilhante e facilitava muito a sua 

remoção durante a cirurgia de buraco macular. Este estudo demonstrou também que 

nenhuma complicação intra ou pós-operatória relacionada ao uso da ICV foi 

constatada e não houve evidências clínicas ou angiográficas de toxicidade desse 

corante, que assim se mostrou seguro para uso clínico. Apesar da inclusão de casos 

com mau prognóstico, como buraco macular de longa duração, buraco macular 

traumático e um grande número de buracos maculares estágio 4, os resultados 

anatômicos e funcionais foram bons e comparáveis com os resultados relatados na 

literatura.  

Considerando esses fatos, surgiu naturalmente o questionamento se esta 

técnica seria ainda mais efetiva para o tratamento de casos com prognóstico não tão 

reservado. Interessava também saber se os resultados obtidos para esse grupo 

relativamente pequeno de pacientes e com um período de seguimento relativamente 

curto se modificariam quando um maior número de pacientes fosse observado, por 

um prazo de seguimento mais longo. 

Para responder a essas perguntas, foi idealizado um terceiro trabalho, mais 

amplo, onde seriam considerados candidatos todos os pacientes com buraco 

macular idiopático estágios 2, 3 ou 4. Para uma análise mais consistente dos 

resultados, todos os pacientes deveriam ser acompanhados durante pelo menos um 

ano. Para este trabalho, os critérios de exclusão foram ampliados de forma que a 



amostra se tornasse mais homogênea e conseqüentemente os resultados se 

tornassem mais específicos e fidedignos. 

Os objetivos principais deste terceiro trabalho foram: 

1) Determinar, em uma amostra significativa, o índice de sucesso 

anatômico e funcional, a longo prazo, da cirurgia de buraco macular, 

realizando a remoção da MLI da retina auxiliada pela ICV; 

2) Identificar eventuais complicações relacionadas à ICV, a longo prazo, 

em uma amostra significativa. 

Os resultados desta pesquisa foram publicados na revista “Ophthalmology” 

em 2004.53 
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RESUMO  

OBJETIVOS: Determinar a eficácia a longo prazo da remoção da MLI da retina 

assistida pela ICV durante a cirurgia de buraco macular. 

METODOLOGIA: Série de casos, não comparativa, retrospectiva e intervencional. 

Cento e vinte um (121) olhos de 114 pacientes com buraco macular idiopático 

estágios 2, 3 ou 4 foram submetidos a cirurgia de buraco macular com a ICV 

durante o período de agosto de 1999 a janeiro de 2003. Em todos os olhos, 

foi realizada VVPP incluindo a remoção da hialóide cortical posterior. A 

solução de ICV (0,5%) foi instilada sobre a mácula e, após a remoção da ICV, 

a MLI da retina foi removida. Gases de média e longa duração foram 

utilizados em todos os casos e todos os pacientes foram recomendados a se 

posicionar com a face para baixo por uma a duas semanas. Foram avaliados 

os resultados anatômicos, a acuidade visual e as complicações a longo prazo. 

RESULTADOS: Os pacientes foram acompanhados no pós-operatório em média por 

26 meses (variando entre 12-53 meses). O fechamento anatômico do buraco 

macular foi alcançado em 118 olhos (98%) com uma única cirurgia. A 

reoperação obteve sucesso no fechamento de dois dos três buracos 

maculares que não se fecharam inicialmente. Um buraco macular reabriu 16 

meses após a cirurgia inicial e ainda não se submeteu à cirurgia posterior. A 

acuidade visual melhorou duas ou mais linhas da tabela de Snellen em 116 

olhos (96%). A média de melhora visual pós-operatória foi de seis linhas da 

tabela de Snellen (0-14 linhas), e 96 olhos (79%) alcançaram uma acuidade 

visual final de 0,4 (20/50) ou melhor. Não houve complicação intra ou pós-

operatória associada ao uso da ICV. 



CONCLUSÕES: O acompanhamento a longo prazo de pacientes submetidos a 

cirurgia de buraco macular com o uso da ICV demonstrou resultados 

anatômicos e visuais excelentes. 



CONCLUSÃO DO TERCEIRO TRABALHO E OBJETIVOS DO QUARTO 
TRABALHO 

Este terceiro trabalho, estudando um número significativo de pacientes e por 

um longo seguimento, confirmou de maneira consistente a efetividade e segurança 

da técnica empregada. Demonstrou também, como havíamos hipotetizado, que o 

prognóstico anatômico e funcional poderia melhorar ainda mais se a amostra fosse 

suficientemente grande para espelhar as características da população com buraco 

macular. Nesta amostra, os casos com prognóstico reservado não eram 

proporcionalmente tão expressivos a ponto de modificar o prognóstico global, como 

acontecera no segundo trabalho. Este fato provavelmente contribuiu para os maiores 

índices de sucesso. Este trabalho demonstrou também, de maneira consistente, que 

não houve complicações significativas tanto a curto quanto a longo prazo. É 

importante ressaltar que, ao aumentar o prazo de seguimento, há uma tendência de 

obtenção de melhores índices de resultados funcionais. De fato, embora não fosse o 

objetivo desse trabalho, pôde-se observar que a acuidade visual dos pacientes que 

obtiveram sucesso anatômico geralmente apresentou uma melhora gradativa e 

progressiva ao longo dos meses, observações estas também relatadas na 

literatura.34-35,54 É possível também que esses melhores índices de sucesso 

anatômico e funcional sejam devidos, pelo menos em parte, ao maior domínio, pelos 

cirurgiões, da técnica cirúrgica, pela própria curva de aprendizado inerente a todos 

procedimentos cirúrgicos.  

Desde a publicação do primeiro trabalho, mas principalmente após o 

segundo, houve um interesse crescente por esta técnica que assim foi difundida e 

ganhou aceitação em todo o mundo. Diferentes cirurgiões, utilizando técnicas 



relativamente diferentes, desde então têm publicado suas observações. Embora a 

maioria desses trabalhos tenha apresentado resultados bons e comparáveis aos 

nossos,52-53,55-73 alguns autores apresentaram resultados não tão favoráveis.74-79 

Para alguns destes últimos, o uso da ICV poderia estar contribuindo de maneira 

negativa para os resultados.  

Diante desta possibilidade, trabalhos experimentais foram realizados para 

identificar uma eventual toxicidade da ICV.80-95 É interessante ressaltar que os 

resultados destes trabalhos experimentais também foram controversos.  

Diante desta situação, decidimos aceitar o difícil desafio de fazer uma análise 

criteriosa dos principais trabalhos, com a finalidade de contribuir para a elucidação 

das vantagens e limitações do uso da ICV na cirurgia do buraco macular. Para tanto, 

fizemos uma revisão ampla da literatura e selecionamos os trabalhos de maior 

relevância para uma análise mais acurada. Os resultados desta análise foram 

enfeixados em um único trabalho. 

Os objetivos específicos deste quarto trabalho foram: 

1) Analisar criticamente cada trabalho e identificar seus pontos fortes e 

eventuais limitações científicas que pudessem justificar os seus 

resultados divergentes; 

2) Discutir e enfatizar as relevantes evidências clínicas e científicas, a favor 

e contra o uso da ICV para a coloração da MLI durante a cirurgia de 

buraco macular. 

Os resultados desta pesquisa foram publicados na revista “Retina” em 2005.96 
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RESUMO 

A remoção da MLI retiniana parece uma técnica promissora no tratamento de 

certas patologias que afetam a interface vitreomacular, especialmente buracos 

maculares. A maioria dos autores concorda que a ICV facilita grandemente a 

remoção da MLI. Alguns autores acreditam que a ICV melhora os resultados 

anatômicos e funcionais. Outros acreditam que ela melhora os resultados 

anatômicos, mas não altera os resultados funcionais. Um terceiro grupo de autores 

acredita que ela pode ter um efeito adverso sobre os resultados funcionais. Estudos 

experimentais apresentaram também resultados controversos quanto à eventual 

toxicidade da ICV para os tecidos adjacentes. Neste trabalho, analisamos 

criticamente os pontos fortes e fracos da metodologia científica dos mais importantes 

trabalhos publicados, com a finalidade de buscar um entendimento racional para os 

diferentes resultados e opiniões.  



CONCLUSÃO DO QUARTO TRABALHO 

Este trabalho permitiu concluir que a discrepância dos resultados 

encontrados, por diferentes autores, pode ser, em grande parte, explicada por 

diferenças na metodologia empregada, que incluíram diferenças nas amostras 

estudadas, na técnica cirúrgica empregada, e no tempo de seguimento dos 

pacientes. A análise criteriosa da literatura sugere que o uso da ICV apresenta uma 

margem de segurança, sendo que alguns investigadores estão consistentemente 

dentro dessa margem, enquanto outros a ultrapassam. Outra conclusão importante 

desse trabalho foi que os resultados observados nos trabalhos experimentais nem 

sempre podem ser extrapolados para as condições clínicas. Finalmente, foi 

concluído que a ICV, quando usada apropriadamente, é útil e efetiva na cirurgia 

vitreorretiniana para buracos maculares. 
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DISCUSSÃO 

O buraco macular é uma entidade clínica relativamente freqüente, 

apresentando uma prevalência de 0,3%.4 Afeta predominantemente mulheres na 

sexta e sétima década de vida e causa uma baixa de acuidade visual significativa. A 

maioria dos buracos maculares é idiopática e destes 10-15% são bilaterais.4-5 A sua 

fisiopatologia ainda não está completamente estabelecida.  

Há cerca de 15 anos, Kelly e Wendel descreveram o tratamento cirúrgico do 

buraco macular.20 Inúmeros trabalhos se sucederam relatando a experiência de 

diversos autores com essa técnica cirúrgica.97-101 Apesar de os resultados anatômico 

e funcional relatados por vários autores terem sido satisfatórios, em um número 

significativo de olhos operados não se conseguia o fechamento do buraco macular; 

possivelmente pelo desconhecimento dos mecanismos fisiopatológicos envolvidos 

no processo da sua formação. Um melhor conhecimento da fisiopatologia parecia 

assim, essencial, não apenas para compreender a sua formação e eventual 

prevenção, mas também para o seu efetivo tratamento. Paralelamente, estudos de 

fisiopatologia sugeriam que forças tracionais tanto ântero-posteriores quanto 

tangenciais exercidas sobre a mácula seriam responsáveis pela formação dos 

buracos maculares.6-8 Essas forças tracionais seriam transmitidas à retina através da 

membrana limitante interna.10,12 Esse conhecimento criou um racional para se 

remover a MLI com a finalidade de melhorar os índices de fechamento do buraco 

macular. Essa remoção, entretanto, era tecnicamente difícil mesmo para cirurgiões 

experientes.32,42-43 Se essa membrana pudesse ser corada, seria bem possível que a 

sua remoção fosse facilitada, o que resultaria na melhora dos resultados anatômicos 

e funcionais. Entre os diversos corantes passíveis de serem utilizados, optamos pela 



ICV. Esse corante foi escolhido devido ao conhecimento da sua grande tolerância 

biológica quando usado sistemicamente, pela boa tolerância da coriorretina a esse 

corante usado para a angiografia coriorretiniana102-106 e pela ausência de efeitos 

adversos quando injetada na câmara anterior para facilitar a capsulorrexe.46-50 Deve-

se notar que a MLI é uma membrana basal, assim como a cápsula anterior do 

cristalino, cuja coloração já havia sido demonstrada.45 Por questões éticas óbvias, o 

primeiro trabalho foi realizado em olhos de doadores para verificar a capacidade da 

ICV de corar a MLI de humanos e assim facilitar a sua remoção. Era também 

essencial que se verificasse a ausência de lesões histológicas que pudessem 

eventualmente ser causadas pelo corante. Esse trabalho demonstrou que a ICV 

corou de maneira efetiva a MLI, facilitou a sua remoção e não apresentou efeitos 

tóxicos. Demonstrou também que o tecido removido era de fato a MLI, e que essa 

membrana podia ser separada da retina sem causar-lhe danos significativos.51 

Cumprida esta parte da pesquisa científica, e com base nos seus resultados 

favoráveis, evoluímos para a realização da pesquisa em pacientes, o que resultou 

no segundo trabalho. Esse trabalho demonstrou que, também em pacientes, a ICV 

corava a MLI e facilitava a sua remoção, e que a técnica era segura, na medida em 

que não foi observada qualquer complicação que pudesse ser atribuída ao uso da 

ICV. Demonstrou ainda que a técnica era efetiva mesmo para alguns casos com o 

prognóstico reservado, como, por exemplo, buracos maculares de longa duração.52 

Novamente, os resultados favoráveis desta etapa estimularam as pesquisas para 

uma etapa seguinte que incluiu o estudo de um número significativamente maior de 

pacientes e um maior período de seguimento, o que resultou no terceiro trabalho. 

Este terceiro trabalho demonstrou de maneira consistente que a técnica empregada 



apresentava excelentes resultados a curto e longo prazo. Demonstrou também que 

não ocorreram complicações intra ou pós-operatórias relacionadas ao uso da ICV.53  

Desde o primeiro trabalho, essas pesquisas, pela sua grande importância 

prática, despertaram um interesse extraordinário e a técnica foi difundida, ganhando 

aceitação em todo o mundo. Milhares de cirurgiões em todo o mundo passaram a 

empregar essa técnica e centenas de trabalhos foram publicados.52-53,55-73 

Obviamente, por se tratar de um procedimento cirúrgico que envolve habilidade e 

técnica, não se surpreende que diferentes autores relatem diferentes resultados. 

Cabe ressaltar que também os trabalhos experimentais mostraram resultados 

conflitantes. Face a esses resultados divergentes, julgamos que se impunha um 

extenso trabalho de revisão criteriosa e análise crítica dos trabalhos científicos mais 

relevantes, para desta forma contribuir para a determinação das vantagens e 

limitações do uso da ICV na cirurgia do buraco macular. Essas discussões foram 

enfeixadas e resultaram no quarto trabalho. Esse quarto estudo discutiu exaustiva e 

pormenorizadamente os mais relevantes trabalhos da literatura, procurando, de 

maneira analítica e com critérios puramente científicos, identificar diferenças 

metodológicas que pudessem justificar os diferentes resultados observados. Este 

trabalho foi prontamente aceito para publicação, provavelmente devido à grande 

atualidade e interesse tanto pelo tema, quanto pela controvérsia então vigente. Por 

ser um trabalho de revisão e análise crítica, a discussão do seu conteúdo constitui a 

sua própria essência e está amplamente exposta no texto do trabalho publicado.96 

A análise dos nossos resultados, bem como dos resultados controversos da 

literatura, sinalizam para uma importante conclusão: É muito provável que a cirurgia 

do buraco macular com a utilização da ICV envolva múltiplas variáveis que 

interferem no resultado final. Se a ICV fosse sempre boa ou sempre ruim, não 



existiria controvérsia. Talvez o uso da ICV tenha uma margem de segurança, sendo 

que alguns investigadores estão consistentemente dentro dessa margem, enquanto 

outros a ultrapassam. Utilizamos, nos pacientes envolvidos nestes trabalhos, assim 

como a maioria dos autores, a ICV na concentração 0,5%. A nossa experiência 

entretanto demonstra que mesmo concentrações menores e com menor tempo de 

permanência são capazes de corá-la. É provável que a utilização dessas 

concentrações e desses tempos menores ampliem a margem de segurança de sua 

utilização, e dessa forma tornem o procedimento mais seguro para um número ainda 

maior de cirurgiões.  

Acreditamos, como médicos e pesquisadores, que devemos sempre continuar 

a buscar métodos para melhorar os nossos resultados e a vida de nossos pacientes. 

Este trabalho, além de mostrar que a ICV pode ser útil para a cirurgia do buraco 

macular, despertou um grande interesse para a pesquisa da utilização de outros 

corantes e de sistemas de iluminação com diferentes comprimentos de onda da luz. 

É possível que, em futuro próximo, esses estudos identifiquem novos corantes e/ou 

estabeleçam concentrações ideais dos corantes em uso, inclusive da ICV. Talvez o 

uso de filtros que bloqueiem a luz em ambos os extremos do espectro visível possa 

ser vantajoso por limitar a toxicidade e a excitação da ICV. Talvez o uso de luz 

monocromática de determinados comprimentos de onda possa facilitar a 

identificação e remoção da MLI sem corantes ou com concentrações mínimas 

destes. 

Enquanto aguardamos os resultados destes estudos, acreditamos que o uso 

da ICV em baixa concentração, com parcimônia e critério, possibilita uma cirurgia 

rápida, segura e efetiva para o buraco macular.  
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CONCLUSÕES 

Os resultados desta pesquisa permitiram concluir que: 

1) A ICV cora a MLI em verde mas não cora a retina adjacente; 

2) A coloração da MLI pela ICV e o contraste com a retina não corada 

facilita a visibilização e a remoção da MLI em olhos de doadores; 

3) A coloração da MLI pela ICV facilita a sua visibilização e remoção 

durante a cirurgia de buraco macular; 

4) Na série de pacientes estudados, a remoção da MLI auxiliada pela ICV 

durante a cirurgia de buraco macular proporcionou excelentes 

resultados anatômicos e funcionais a curto e longo prazo; 

5) Os estudos de microscopia óptica e eletrônica comprovaram que a 

membrana corada e removida é de fato a MLI da retina; 

6) Os estudos de microscopia óptica e eletrônica mostraram que não 

houve lesão significativa dos tecidos adjacentes; 

7) Na série de pacientes estudados, não foram observadas complicações 

clínicas ou angiográficas da ICV; 

8) Uma análise crítica dos nossos resultados, bem como da literatura, 

permitiu identificar diferenças metodológicas que podem explicar, pelo 

menos em parte, as diferenças nos resultados anatômicos e funcionais 

observados, por diferentes autores, após a cirurgia de buraco macular. 
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