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RESUMO 

 

Objetivo: Avaliar e comparar a midríase obtida com fenilefrina 10% associada 
à tropicamida 1%, em pacientes diabéticos tipo 2 e não-diabéticos. Métodos: 
Um total de 60 pacientes (120 olhos), agendados para exame de fundoscopia, 
tiveram suas pupilas dilatadas com fenilefrina 10% e tropicamida 1% (grupo 0, 
n=30 diabéticos tipo 2, 60 olhos e grupo 1, n=30 não-diabéticos, 60 olhos). Em 
cada olho foi instilada apenas uma gota de cada colírio. Em ambos os grupos, 
o diâmetro pupilar foi medido entre 40 e 60 minutos após a instilação dos 
colírios. Resultados: A idade média no grupo diabético foi de 62,27 anos (DP 
= 8,61 anos), e no grupo não-diabético foi de 56,57 anos (DP = 17,28 anos). 
Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 0,18). Considerando 
apenas os olhos direitos, o diâmetro pupilar médio foi de 8,47 mm no grupo 
diabético (DP = 0,86 mm) e de 8,77 mm (DP = 0,86 mm) no grupo não-
diabético. Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 0,15). 
Considerando apenas os olhos esquerdos, o diâmetro pupilar médio foi de 8,53 
mm no grupo diabético (DP = 0,94 mm) e 8,77 mm (DP = 0,86 mm) no grupo 
não-diabético. Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 
0,32). Conclusão: Quando a combinação de fenilefrina 10% e tropicamida 1% 
é utilizada, pacientes diabéticos do tipo 2 podem obter midríase tão satisfatória 
quanto pacientes não-diabéticos, permitindo avaliação adequada do fundo de 
olho e/ou tratamento de retinopatia. 
 

Palavras-chave: Diabetes mellitus, retinopatia diabética, agentes midriáticos, 
diâmetro pupilar. 
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ABSTRACT 

 

Aim: Evaluate and compare obtained mydriasis with phenylephrine 10% 
associated with tropicamide 1%, in type 2 diabetics and non-diabetic patients. 
Methods: A total of 60 patients (120 eyes) scheduled for fundoscopy were 
dilated with phenylephrine 10% and tropicamide 1% (group 0, n=30 type 2 
diabetic patients, 60 eyes and group 1, n=30 non-diabetic patients, 60 eyes). 
Only one drop per eye of each drug was administered. In both groups, pupil 
diameter was measured after 40 minutes of eyedrops instillation. Results: 
Mean age for the diabetic group was 62.27 years (SD = 8.61 years) and for the 
non-diabetic group was 56.57 years (SD = 17.28 years). There was no 
significant difference between both groups. (p = 0.18). Considering right eyes, 
mean pupil diameter was 8.47 mm in the diabetic group (SD = 0.86 mm) and 
8.77 mm (SD = 0.86 mm) in the non-diabetic group. There was no significant 
difference between both groups (p = 0.15). Considering left eyes, mean pupil 
diameter was 8.53 mm in the diabetic group (SD = 0.94 mm) and 8.77 mm (SD 
= 0.86 mm) in the non-diabetic group. There was no significant difference 
between the two groups (p = 0.32). Conclusion: When the combination of 
phenylephrine 10% and tropicamide 1% is used, type 2 diabetic patients can 
achieve mydriasis as satisfactory as non-diabetic patients, allowing adequate 
fundus examination and/or retinopathy treatment. 
 

Key words: Diabetes mellitus. diabetic retinopathy. mydriatic drugs. pupil 
diameter. 
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1. INTRODUÇÃO: 

 

A primeira descrição do diabetes foi feita pelo médico romano Aretaeus, 

em 70 d.C., e traduzida para o inglês em 1856 por Francis Adams (Aretaeus 

apud Francis Adams, 1856).  

A palavra diabetes deriva do grego e significa “passar através”, pelo fato 

da produção excessiva de urina, um dos sintomas mais típicos da doença, se 

assemelhar à drenagem de água através de um sifão. O termo mellitus foi 

adicionado mais tarde por Cullen, por volta do ano 1700, e deriva do latim, 

significando “o doce mel” (Arduino,1980). 

Em 1859, o médico e fisiologista Claude Bernard demonstrou o aumento 

na quantidade de glicose no sangue dos diabéticos e reconheceu a 

hiperglicemia como um sinal cardinal da doença (Fauci et al., 1998). 

Dados da Organização Mundial da Saúde (OMS) estimam que a 

prevalência do diabetes, em todas as idades, passará de 2,8% em 2000 para 

4,4% em 2030, com aumento no número de diabéticos de 171 milhões, em 

2000, para 366 milhões em 2030 (Wild et al., 2004). 

No Brasil, estima-se que 11% da população com idade igual ou superior 

a 40 anos apresente diagnóstico de diabetes, o que representa cerca de 5 

milhões e meio de portadores da doença (população estimada IBGE 2005) 

(Ministério da Saúde, 2006). 

A Universidade de São Paulo realizou estudo com cerca de 21 mil 

pessoas entre 30 e 69 anos de idade, e encontrou uma taxa de 7,6% de 

diabéticos, com prevalência semelhante entre homens e mulheres (Malerbi et 

al., 1992). 
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1.1 Diabetes Mellitus 

 

Diabetes mellitus (DM) é um distúrbio metabólico complexo, 

caracterizado pela deficiente secreção de insulina pelas células beta do 

pâncreas e/ou resistência periférica à insulina, levando ao acúmulo de glicose 

no organismo. Como consequência à hiperglicemia, ocorrem glicosúria, 

poliúria, polifagia e polidipsia (Vilar, 2001; Arduino, 1980). 

O DM pode ser insulino-dependente (tipo 1) ou não insulino-dependente 

(tipo 2). O tipo 2 corresponde a aproximadamente 85% dos casos e surge 

geralmente após os 40 anos (Vilar, 2001; Larsen et al., 1998). 

A glicemia plasmática de jejum é o teste de eleição para diagnóstico de 

DM em adultos. Há três formas de diagnosticar diabetes, sendo que os critérios 

considerados pela Associação Americana de Diabetes (American Diabetes 

Association, 2010) são: 

 hemoglobina glicada (A1C) maior ou igual a 6,5%, ou 

 duas glicemias plasmáticas de jejum maiores ou iguais a 126 

mg/dL, ou 

  uma glicemia de jejum maior ou igual a 126 mg/dL em paciente 

com sintomas de hiperglicemia, associada a uma glicose 

plasmática casual de 200 mg/dL ou maior, ou 

  teste oral de tolerância à glicose maior ou igual a 200 mg/dL 2 

horas após ingestão da carga oral de glicose.  

Como alguns diabéticos do tipo 2 são assintomáticos, o diagnóstico 

geralmente é feito de forma tardia. Por esta razão, não raramente as 

complicações do DM já estão presentes no momento da detecção da 

hiperglicemia (Vilar, 2001). 

As complicações do diabetes podem ser microvasculares ou 

macrovasculares. As complicações microvasculares incluem nefropatia, 

neuropatia e retinopatia. Aterosclerose e suas sequelas, como infarto agudo do 

miocárdio, acidente vascular encefálico e gangrena, são consideradas 

complicações macrovasculares (Larsen et al., 1998). 

A neuropatia diabética pode ser periférica ou autonômica. As 

manifestações da neuropatia periférica podem ser sensitivas, como 

parestesias, ou neuromusculares, como ausência de reflexos tendinosos ou 
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paralisia dos músculos extraoculares. A neuropatia do sistema nervoso 

autônomo pode causar alterações pupilares, hipotensão ortostática e 

comprometimento dos tratos gastrointestinal e genitourinário (Fauci et al., 

1998).  As alterações microvasculares observadas nos nervos dos diabéticos 

sugerem que as lesões da neuropatia possam ser devidas à isquemia (Cotran 

et al., 1996). 
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1.2 Retinopatia diabética 

 

A retinopatia diabética (RD) é a principal causa de cegueira irreversível 

em pessoas com idades entre 20 e 74 anos nos Estados Unidos, sendo que 

cerca de 12% dos novos casos de cegueira legal são atribuídos à RD (Klein et 

al., 2000). 

 A OMS estimou em 1997 que, após 15 anos de doença, 2% dos 

indivíduos acometidos pelo diabetes estarão cegos e 10% terão deficiência 

visual grave. Além disso, avaliou que, no mesmo período de doença, 30 a 45% 

terão algum grau de retinopatia (Khatib, 2006). 

No Brasil, não há estudos que demonstrem a prevalência nacional da 

RD. Trabalhos realizados em diferentes regiões do país referem prevalência da 

RD variando de 24% a 39%, sendo sua maior frequência em pacientes 

residentes em regiões não-metropolitanas (Ramos et al., 1999;  Foss et al., 

1989; Escarião et al., 2008). 

 A relação entre a incidência da retinopatia e a duração do diabetes é 

importante. As alterações retinianas raramente são vistas na doença com 

menos de três anos de existência, e parecem estar associadas à hiperglicemia 

de forma crônica (Klein et al., 1992; Duke-Elder, 1975). 

O primeiro relato de lesões retinianas foi feito por Jaeger, em 1855 

(Jaeger apud McMillan, 1975). Em 1943, Ballantyne e Lowenstein mostraram a 

importância dos microaneurismas como lesões iniciais da RD (Ballantyne, 

1939; Lowenstein, 1943). 

Os microaneurismas surgem devido à perda dos pericitos intramurais, 

provavelmente em áreas de enfraquecimento na parede capilar. Consistem em 

dilatações saculares focais da parede vascular e aparecem à fundoscopia 

como pequenos pontos vermelhos (Scheie et al., 1977). 

Nas fases iniciais da RD, o aumento ou diminuição no número de 

microaneurismas funciona como indicativo de progressão ou regressão da 

retinopatia (Kohner et al., 1986). 

O aumento da permeabilidade na barreira hematorretiniana interna seria 

devido a alterações nos pericitos, nos mecanismos de transporte e junções 

intercelulares das células endoteliais. Na barreira hematorretiniana externa, 

haveria aumento da permeabilidade das membranas celulares do epitélio 
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pigmentado da retina, sem lesão morfológica detectável, especialmente nos 

complexos juncionais (Correa et al., 2005). 

O espessamento da membrana basal é outra alteração estrutural da 

microcirculação na RD. Foi demonstrado que condições de hiperglicemia 

podem aumentar a expressão de componentes da membrana basal, como 

fibronectina, colágeno do tipo IV e laminina, o que levaria ao seu 

espessamento e aumento na permeabilidade vascular retiniana (Cherian et al., 

2009; Oshitari et al., 2006). 

Outra complicação da RD é a oclusão vascular, que foi primeiramente 

evidenciada por Ashton em 1950 (Ashton, 1950). Caso ocorra oclusão nas 

arteríolas pré-capilares, os achados no fundo de olho serão manchas 

algodonosas, hemorragias em borrão e veias com áreas de constrição 

localizada (Ryan, 1989). 

As anormalidades microvasculares intrarretinianas (AMIRs) consistem 

em capilares dilatados que parecem funcionar como canais colaterais. Como 

ocorrem no leito capilar parcialmente ocluído, as AMIRs são clinicamente 

significantes como um dos sinais fundoscópicos de isquemia retiniana. Pode 

ser difícil diferenciar AMIR de neovascularização retiniana superficial pela 

oftalmoscopia, porém à angiografia fluoresceínica, o corante não vaza a partir 

das AMIRs, mas vaza profusamente a partir dos neovasos (Cogan et al.,1963; 

Yannof et al., 2004). 

A atual classificação da RD (tabela 1) foi proposta durante o Congresso 

Mundial de Oftalmologia, na Austrália, em 2002, e baseia-se em achados 

fundoscópicos, em estágios crescentes de gravidade, conforme o risco de 

progressão para as formas proliferativas (International Congress of 

Ophthalmology, 2002).  

Acredita-se que exista relação direta entre taxas elevadas de glicemia e 

a incidência de edema macular diabético (EMD) (Klein et al., 1984). 

 

1.2.1 Edema macular diabético 

 

O EMD é a causa mais frequente de perda visual em pacientes com RD 

não-proliferativa, e decorre de alteração na barreira hematorretiniana interna.  

Com isso, há passagem de líquido intercelular e componentes do plasma para 
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a retina adjacente. O vazamento pode ocorrer a partir de microaneurismas, 

AMIRs e capilares retinianos (Klein et al., 1984). 

Clinicamente, o EMD é detectado através da biomicroscopia de fundo, à 

lâmpada de fenda, com o auxílio de lente de contato macular ou lente de 60, 78 

ou 90 dioptrias (Yannof et al., 2004). 

Considera-se edema macular clinicamente significativo (tabela 2) a 

presença de edema retiniano que ocorre à distância de até 500 µm da fóvea; 

edema retiniano que ocorre a mais de 500 µm da fóvea, porém com exsudatos 

duros em até 500 µm da fóvea; edema retiniano com área de 1500 µm ou mais, 

com qualquer parte localizada à distância de até 1500 µm da fóvea (ETDRS, 

1991). 

O tratamento de escolha nos casos de edema de mácula é a 

fotocoagulação com laser, com o objetivo de minimizar a perda visual ou obter 

melhora da visão (Ryan, 1989). 

O ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) mostrou que 

pacientes tratados precocemente com laser estão sob menor risco de 

progressão da RD, menor necessidade de vitrectomia, e menor risco de 

desenvolver perda visual grave (ETDRS, 1985).  

 

1.2.2 Retinopatia diabética proliferativa 

 

A retinopatia diabética proliferativa (RDP) se caracteriza pela presença 

de neovasos e/ou tecido fibroso que se estendem da superfície interna da 

retina ou nervo óptico em direção à cavidade vítrea (Ryan, 1989). Os neovasos 

na RDP podem progredir, levando a hemorragia vítrea, e em fase mais tardia, 

pode haver complicações devido à contração cicatricial do tecido conectivo que 

acompanha os vasos, com consequente descolamento tracional de retina 

(Michaelson, 1980).  

Estima-se que em olhos com RDP não tratada a taxa de evolução para 

cegueira seja de aproximadamente 50% em 5 anos, e que cerca de 80% dos 

diabéticos com mais de 25 anos de doença apresentarão algum sinal de RD 

(Beetham, 1963; Caird et al., 1968). 

A RDP pode cursar com rubeose da íris. A rubeose consiste em 

neovascularização iriana, com vasos finos, tortuosos e anastomosados, 
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formando uma trama vascular na superfície e no estroma da íris (Newell, 1992). 

A fotocoagulação retiniana é indicada nos casos de RDP, para proteção 

contra o surgimento de rubeose ou tratamento da rubeose já instalada 

(Jacobson et al., 1979).  

 

1.2.3 Angiografia fluoresceínica 

 

O exame de angiografia fluoresceínica (AF) consiste em fotografar o 

fundo de olho de maneira seriada, através do retinógrafo. O exame deve ser 

realizado sob midríase, após injeção intravenosa do corante de fluoresceína 

sódica (Vilela, 2005). A angiografia fluoresceínica é considerada o melhor 

exame para evidenciar a vasculatura retiniana e mostrar áreas de vazamento 

(Yannof et al., 2004). 

A AF mostra alterações que podem não ser vistas à oftalmoscopia. O 

tamanho dos microaneurismas pode variar entre 12 a 100 μm, sendo 

oftalmoscopicamente visíveis acima de 30 μm. À angiografia, porém, os 

microaneurismas aparecem em maior número, já que a presença do corante 

permite registrar dimensões menores que 30 μm (Vilela, 2005). 
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1.3 Importância da oftalmoscopia no paciente diabético 

 

As alterações fundoscópicas decorrentes do diabetes, especialmente os 

microaneurismas, podem frequentemente passar despercebidas, 

principalmente quando as pupilas não são dilatadas para avaliação do fundo de 

olho (Duke-Elder, 1975). 

O sucesso em determinar os estágios iniciais da retinopatia é um bom 

exemplo de como a oftalmoscopia promove a oportunidade de realizar 

“biópsia”, que pode ser repetida quantas vezes se desejar – oportunidade que 

não está presente em nenhum outro órgão a não ser o olho (Michaelson, 

1980). 

A oftalmoscopia para avaliação da retinopatia diabética deve ser 

realizada preferencialmente sob midríase. Define-se midríase medicamentosa 

como o diâmetro pupilar de 6 mm ou mais, combinado à incapacidade da 

pupila se contrair ao estímulo luminoso, após instilação local de drogas que 

paralisam o músculo esfíncter da pupila (Newell, 1992). 
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1.4 Anatomia dos músculos da íris 

 

O músculo esfíncter da pupila é formado por fibras de músculo liso 

intimamente ligadas, com arranjo em forma de círculo, e deriva do 

neuroectoderma. Localiza-se no estroma posterior da íris, próximo à margem 

pupilar, anteriormente ao epitélio pigmentado da íris. Suas fibras são inervadas 

por nervos parassimpáticos, oriundos do núcleo de Edinger-Westphal com 

sinapse no gânglio ciliar (Figura 1) (Yanoff et al., 2004; Newell, 1992; Basic and 

Clinical Science Course, 2005).  

 

 

Figura 1 – Inervação da íris. 1- músculo esfíncter, 2- junção mioneural do nervo 

oculomotor, 3- fibra do nervo oculomotor, 4- gânglio ciliar, 5- núcleo do nervo 

oculomotor e núcleo de Edinger-Westphal, 6- músculo dilatador, 7- suprimento nervoso 

simpático, 8- gânglio cervical superior, 9- gânglio simpático torácico, 10- cordão 

espinhal (de Scheie et al., 1977) 

 

 

O músculo dilatador da pupila também se origina do neuroectoderma, e 

consiste em músculo com fibras radiais mal definidas, localizado entre o 

estroma posterior e o epitélio pigmentado da íris. Estende-se do limite externo 

do músculo esfíncter até a raiz da íris (Newell, 1992; Basic and Clinical Science 

Course, 2005). 

O tônus pupilar é mantido primariamente pelo esfíncter da pupila, uma 

vez que o músculo dilatador da pupila é estruturalmente mais fraco (Scheie et 

al., 1977).  

O tamanho da pupila varia de acordo com a idade. Ao nascimento, as 
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pupilas são pequenas e atingem seu maior tamanho durante a infância e fase 

adulta precoce, para então diminuir com o passar dos anos (Scheie et al., 

1977).  
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1.5 Agentes midriáticos 

 

Para obter dilatação pupilar adequada, faz-se necessária a instilação de 

colírios midriáticos de forma correta. O paciente é orientado a olhar para cima, 

e a pele da pálpebra inferior é afastada do globo, de modo a criar um espaço 

entre a pálpebra e o globo ocular. O colírio, então, é instilado sem que o frasco 

toque as pálpebras. O paciente é orientado a olhar para baixo e fechar os olhos 

sem apertar. O fundo de saco só consegue reter uma única gota, sendo que o 

excesso extravasa (Newell, 1992; Mauger et al., 1996). 

Antes da absorção da medicação, ocorre a mistura da droga à lágrima 

no fundo de saco, resultando em diluição desconhecida (Mauger et al., 1996). 

O lacrimejamento reflexo provocado pela ardência do colírio gera maior taxa de 

perda da substância, sendo que cada piscada elimina 2 µL de fluido do fundo 

de saco (Maurice et al., 1984). 

Quando uma gota de colírio é instilada, apenas 20% do volume da gota 

fica retido na supefície ocular, sendo que cerca de 10% do volume aplicado 

alcança as estruturas internas do olho (Schoenwald, 1993).  

Para chegar à câmara anterior, a substância tópica deve ser lipossolúvel 

para penetrar o epitélio corneano intacto, e hidrossolúvel para atravessar o 

estroma da córnea. Se o epitélio corneano estiver ausente ou danificado, 

compostos hidrossolúveis alcançam a câmara anterior mais facilmente. O uso 

prévio de anestésico tópico ou remoção mecânica do epitélio da córnea 

promovem maior e mais rápida penetração dos colírios nas estruturas 

intraoculares (Newell, 1992; Schoenwald, 1985). 

 Quando mais de um colírio precisa ser utilizado, recomenda-se a 

aplicação de cada gota com intervalo de cerca de cinco minutos. Se um colírio 

é instilado logo após o outro, ocorre uma lavagem substancial, com diminuição 

do efeito da primeira substância instilada. Após cinco minutos, esse fenômeno 

praticamente não acontece (Mauger et al., 1996). 

Pode haver, em alguns casos, distribuição sistêmica após a instilação 

dos colírios. A substância pode alcançar a circulação sistêmica tanto através da 

vasculatura do olho e órbita, como pela passagem através do sistema 

nasolacrimal para ser absorvida pelo trato gastrointestinal (Scheie et al., 1977).  

Alguns autores, por esse motivo, recomendam a compressão do canto 
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medial do olho para minimizar a passagem da substância em direção à 

nasofaringe, com o objetivo de reduzir a incidência de efeitos sistêmicos 

indesejados (Basic and Clinical Science Course, 2005). Entretanto, outros não 

acreditam que haja absorção significativa através do sistema nasolacrimal 

(Havener, 1970). 

A maximização do efeito dos colírios pode ser conseguida com a 

manutenção das pálpebras fechadas por alguns segundos. Essa medida 

aumenta o tempo de contato da droga com a superfície ocular e reduz a 

diluição da substância pelo reflexo de piscar (Mauger et al., 1996). 

Os agentes midriáticos que dilatam a pupila agem estimulando o 

músculo dilatador, através de agonistas adrenérgicos, ou por redução na ação 

do esfíncter, por bloqueadores colinérgicos (Basic and Clinical Science Course, 

2005). 

A tropicamida e a fenilefrina são drogas comumente usadas para 

obtenção de dilatação pupilar (Phillips, 1984; Barlett et al., 1995). 

As drogas de bloqueio colinérgico impedem a ação da acetilcolina nos 

receptores muscarínicos pós-ganglionares. Estas drogas promovem midríase 

através da paralisia do músculo esfíncter da pupila. De todos os bloqueadores 

colinérgicos comercialmente disponíveis, a tropicamida é o que causa midríase 

mais rapidamente, bem como rápida recuperação. O efeito máximo ocorre em 

cerca de 30 minutos e desaparece em até seis horas (Newell, 1992; Scheie et 

al., 1977).  

A fenilefrina foi estudada pela primeira vez por Barger e Dale em 1910 

(Barger et al., 1910). É um agente simpaticomimético, poderoso estimulante 

dos receptores alfa, porém com pouco efeito nos receptores beta do coração. 

Utiliza-se a fenilefrina para suplementar as drogas cicloplégicas, com o objetivo 

de se alcançar máxima dilatação. O provável mecanismo de ação é a 

contração do músculo dilatador da pupila na camada superficial da íris (Scheie 

et al., 1977; Goodman, 1996).  

A fenilefrina tem boa penetração pela córnea, sendo comumente usada 

para exame de fundoscopia (Newell, 1992). Os simpaticomiméticos têm a 

vantagem de não causarem cicloplegia (Duke-Elder, 1975). A fenilefrina deve 

ser associada à tropicamida, já que o estímulo luminoso intenso levará à 

constrição da pupila se só tiver sido usada fenilefrina (Mauger et al., 1996). 
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 Acredita-se que a midríase obtida em pacientes diabéticos é menor do 

que nos não-diabéticos (Duke-Elder, 1975; Newell, 1992). Entretanto, a 

literatura é escassa no que diz respeito a estudos comparativos, bem como em 

relação à melhor associação de colírios para se obter midríase adequada em 

diabéticos. Postula-se que o acúmulo de glicogênio no estroma da íris e/ou 

alterações nos músculos irianos poderiam ser responsáveis pela dificuldade de 

dilatação pupilar em diabéticos (Newell, 1992).  

 Pacientes com diabetes podem apresentar edema e vesiculação do 

epitélio pigmentado da íris e corpo ciliar, bem como degeneração glicogênica 

dos tecidos que afeta o estroma iriano e os músculos esfíncter da pupila e 

dilatador da pupila. Entretanto, não há provas de que estas alterações causem 

dificuldades na midríase (Duke-Elder, 1975). 

 Alguns autores referem que a pupila em diabéticos é menos reativa, 

especialmente aos midriáticos, provavelmente devido à neuropatia que danifica 

o sistema nervoso autônomo (Flament et al., 1997). 

 A escassez de estudos adequados sobre estes temas, e o grande 

número de pacientes diabéticos que necessitam de avaliação fundoscópica, 

serviram de estímulo para avaliarmos se a midríase obtida em pacientes 

diabéticos tipo 2 é satisfatória para a realização de oftalmoscopia, retinografia, 

angiografia fluoresceínica e/ou tratamento com fotocoagulação. 
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2. OBJETIVO: 

 

 O objetivo deste estudo é avaliar e comparar a midríase obtida com 

fenilefrina 10% associada à tropicamida 1%, em pacientes diabéticos tipo 2 e 

não-diabéticos. 
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3. MÉTODOS:  
 
 

O termo de consentimento informado foi obtido de cada paciente e todos 

foram avaliados de acordo com os princípios da Declaração de Helsinki e da 

Associação Médica Mundial, observados os critérios de respeito em pesquisa 

com seres humanos. O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa 

do Hospital Universitário Gaffrée e Guinle (HUGG).  

O desenho do estudo consistiu em série comparativa, intervencional, 

prospectiva e randomizada. 

 Foram incluídos no projeto pacientes maiores de 18 anos, com íris de 

tonalidade escura. Os critérios de exclusão foram uso crônico de pilocarpina 

tópica, pseudofacia, presença de sinéquias e/ou rubeosis e cirurgia intra-ocular 

prévia. Também foram excluídos pacientes diabéticos com neuropatia 

autonômica e diabéticos do tipo 1. 

 Um total de 60 pacientes (120 olhos), agendados para exame de 

fundoscopia no setor de retina do ambulatório de oftalmologia do HUGG, da 

Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro (UNIRIO), tiveram suas 

pupilas dilatadas com fenilefrina 10% (Fenilefrina®) e tropicamida 1% 

(Mydriacyl®). Os diabéticos foram encaminhados pelo serviço de 

endocrinologia do mesmo hospital, já tendo o diagnóstico de diabetes tipo 2 

estabelecido de acordo com os critérios da Associação Americana de Diabetes, 

anteriormente mencionados. Os pacientes foram divididos em 2 grupos. O 

grupo 0 (n= 30) consistiu em pacientes diabéticos tipo 2 e o grupo 1 (n= 30), 

em pacientes não-diabéticos. Para instilação dos colírios, os pacientes foram 

orientados a olhar para cima, tendo a pálpebra inferior afastada e uma gota do 

colírio instilada, com cuidado para que o frasco não entrasse em contato com o 

olho. O primeiro colírio instilado foi a Proximetacaína 0,5% (Anestalcon®), um 

minuto antes dos colírios midriáticos. A seguir, foi usada tropicamida 1%, e 

após cinco minutos, fenilefrina 10%. Foi instilada apenas uma gota de cada 

colírio em cada olho. 

Os pacientes foram instruídos a fechar as pálpebras após a instilação e 

manter os olhos fechados, sem apertar, por 30 segundos. Em ambos os 

grupos, o diâmetro pupilar foi medido entre 40 e 60 minutos após a instilação 

dos colírios, contados a partir da última gota colocada. O tempo de corte foi 
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escolhido baseado no tempo de ação dos agentes midriáticos. 

Para medir o diâmetro pupilar, utilizamos o pupilômetro de Haab 

modificado. A medida foi realizada à lâmpada de fenda, sempre pelo mesmo 

examinador, que desconhecia a qual grupo cada paciente pertencia. 

Nos pacientes diabéticos, medimos a glicemia capilar no dia do exame e 

interrogamos sobre a duração do diabetes. 

Calculou-se um tamanho de amostra para testar a equivalência de 

médias levando-se em conta o nível de significância de 5% e poder de 80%. 

Uma diferença de até 10% entre as médias dos dois grupos foi considerada 

aceitável. Assim, o tamanho da amostra foi igual a 60 indivíduos, sendo 30 

para cada grupo. O programa utilizado foi WINPEPI 0.94.  

A análise estatística foi feita para cada olho separadamente. Dessa 

forma, a amostra corresponde a 60 olhos direitos e 60 olhos esquerdos. Foi 

utilizado o teste Mann-Whitney, assumindo valores de p<0.05 como 

estatisticamente significativo. 
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4. RESULTADOS: 

 

A média de idade para o grupo de diabéticos foi igual a 62,27 anos (DP 

= 8,61 anos) e para o grupo de não-diabéticos foi igual a 56, 57 anos (DP = 17, 

28 anos). Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 0,18). 

Nos diabéticos, a mediana da glicemia capilar foi 152 mg/dl, variando de 

79 a 397 mg/dl. O tempo médio estimado de duração do diabetes foi de 12,20 

anos (DP =7,72 anos). 

Considerando o olho direito, a média do diâmetro da pupila foi igual a 

8,47 mm entre os diabéticos (DP = 0,86 mm) e 8,77 mm (DP = 0,86 mm) entre 

os não-diabéticos. Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 

0,15) (Figura 2). 

Considerando o olho esquerdo, a média do diâmetro da pupila foi igual a 

8,53 mm entre os diabéticos (DP = 0,94 mm) e 8,77 mm (DP = 0,86 mm) entre 

os não diabéticos. Não houve diferença significativa entre os dois grupos (p = 

0,32) (Figura 3). 

O diâmetro pupilar alcançado após 40 a 60 minutos foi maior que 7 mm 

em todos os 120 olhos (100%). 



34 

 

Figura 2 – Box-plot mostrando média do diâmetro pupilar (em mm)  em 
pacientes diabéticos e não-diabéticos, considerando olhos direitos. DM= 
diabetes mellitus; n= número de pacientes 
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Figura 3 – Box-plot mostrando média do diâmetro pupilar (em mm)  em 
pacientes diabéticos e não-diabéticos, considerando olhos esquerdos. 
DM= diabetes mellitus; n= número de pacientes 
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5. DISCUSSÃO:  

 

 Embora haja poucos estudos na literatura médica sobre este assunto, 

acredita-se que a midríase obtida é pior em pacientes diabéticos quando 

comparada aos não-diabéticos (Newell, 1992; Duke-Elder, 1975). 

 A idade média encontrada no grupo dos diabéticos (62,27 anos) foi um 

pouco maior que nos não-diabéticos (56,57 anos). Apesar de não haver 

diferença estatística significativa entre as idades, nem entre as midríases 

obtidas, a idade maior no grupo dos diabéticos poderia explicar a pequena 

tendência à maior midríase no grupo dos não-diabéticos. 

 Com a idade, pode haver atrofia e degeneração do estroma da íris, que 

ocorre especialmente na zona pupilar. Além disso, a pupila nos idosos é 

geralmente mais miótica que nos jovens, o que pode ocorrer devido à 

esclerose e hialinização da margem pupilar e do estroma (Duke-Elder, 1975). 

 Outro fenômeno é o desenvolvimento de relativa imobilidade da pupila 

com a idade, consequente à rigidez progressiva, provavelmente pela esclerose 

do tecido e modificações degenerativas na musculatura (Kumnick, 1956). 

Existem diversos instrumentos utilizados para medir o diâmetro pupilar, 

como os pupilômetros de projeção, pupilogramas e pupiloscópios, bem como 

métodos fotográficos de pupilometria (Duke-Elder, 1975). 

Uma forma simples de se medir o diâmetro da pupila é através da 

comparação direta entre a abertura pupilar com uma série de discos circulares 

de tamanhos graduados, como sugerido inicialmente por Kussmaul em 1856 

(Kussmaul, 1856 apud Duke-Elder, 1975). 

Escolhemos o pupilômetro de Haab modificado para medir o diâmetro 

pupilar, por ser de simples execução, baixo custo, facilmente disponível e com 

boa reprodutibilidade, permitindo que outros usem o mesmo método se 

desejarem comparar os resultados com os que obtivemos. 

Em alguns estudos, o método de avaliação do diâmetro pupilar foi feito 

com fotografias usando câmera Nikon® (Krumholz et al., 2006), câmera Neitz® 

(Eyeson-Annan et al., 1998) e câmera sensível ao infravermelho (Yang et al., 

2006). Entretanto, não dispomos destes equipamentos no HUGG para medir a 

midríase obtida. Outra metodologia empregada foi o uso de régua milimetrada 

e lupa (Siderov et al., 1997). 



38 

 

 A disfunção autonômica da pupila ocorre precocemente nos pacientes 

com diabetes tipo 2. Um estudo demonstrou este achado através da 

comparação do diâmetro pupilar em condições mesópicas e em midríase 

farmacológica. Em ambas as condições, a midríase obtida foi menor nos 

pacientes diabéticos (Yang et al., 2006). Por este motivo, excluímos pacientes 

com diagnóstico de disfunção autonômica da nossa casuística. 

 Nos pacientes diabéticos, a íris pode apresentar alterações histológicas.  

As células pigmentadas são maiores e alongadas, aparecem vacúolos e 

eventualmente as células se rompem, formando vesículas císticas que podem 

conter pigmento e partículas de glicogênio. O estroma iriano geralmente é 

normal, mas pode apresentar edema ou atrofia. Isso poderia explicar a 

correlação existente na literatura entre hiperglicemia e má dilatação pupilar 

consequente à atrofia do esfíncter (Duke-Elder, 1975). 

Para alcançar midríase significativa, usa-se frequentemente a 

combinação de uma droga que inibe o músculo esfíncter da pupila 

(tropicamida) com outra que estimula o músculo dilatador da pupila (fenilefrina) 

(Phillips, 1984, Barlett et al., 1995). Além disso, a instilação prévia de 

anestésicos tópicos pode ser utilizada com o objetivo de aumentar a 

penetração das drogas através da córnea e diminuir a produção reflexa de 

lágrima, que poderia diluir os agentes midriáticos e diminuir sua eficácia 

(Ghose et al., 2001, Motta et al., 2009).  

A anestesia também minimiza a possibilidade de extravasamento devido 

ao lacrimejamento, ao piscar excessivo e à oclusão forçada das pálpebras. 

Com esta estratégia, reduzimos a possibilidade de diferença na absorção das 

drogas devido à ardência ou desconforto causados pela instilação dos colírios 

(Motta et al., 2009). 

 A dilatação pupilar adequada é necessária para garantir a máxima 

visibilização da retina. Em dois estudos, apenas 50% dos olhos examinados 

foram corretamente classificados quanto à presença e gravidade da retinopatia, 

pois as pupilas não estavam dilatadas (Moss et al., 1985,  Klein et al., 1985). 

A menos que a periferia da retina seja examinada, uma proporção 

significativa de RD não será diagnosticada. Klein et al. observaram que 27% 

das anormalidades retinianas foram encontradas fora dos 45 graus da área 

central (Klein et al., 1985). 
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 Ghose e Sinclair sugerem que um diâmetro pupilar maior ou igual a 6mm 

seja adequado para fundoscopia (Sinclair et al., 1980; Ghose et al., 2001). 

Outros autores consideram que um diâmetro pupilar de 7 mm é necessário 

para boa avaliação da retina periférica (Chrai et al., 1974; Eyeson-Annan et al., 

1998; Motta et al., 2009). 

 Em nosso estudo, todos os olhos alcançaram diâmetro pupilar maior que 

7 mm, o que é considerado suficiente para uma boa avaliação da periferia da 

retina. Não houve diferença estatisticamente significativa na midríase obtida 

entre os dois grupos. 

 Krumholz et al. compararam a midríase obtida com o uso de tropicamida 

a 0,5% associada à fenilefrina a 2,5%, ao uso da tropicamida a 0,25% 

combinada com fenilefrina a 1,25%, e também obtiveram diâmetro pupilar 

maior que 7 mm em todos os casos (Krumholz et al., 2006). 

 Já Ratanapakorn et al. avaliaram se havia diferença no uso de uma 

única gota de tropicamida a 1% associada à fenilefrina 10%, comparando ao 

grupo em que cada colírio era usado três vezes. Os valores pupilares médios 

obtidos foram, no primeiro grupo, 7,34 mm no olho direito e 7,41 mm no olho 

esquerdo. No segundo grupo, após três gotas de cada substância, a média no 

olho direito foi 7,49 mm e 7,51 mm no olho esquerdo. Concluíram que a dose 

única foi clinicamente equivalente, minimizando os efeitos da dose cumulativa 

(Ratanapakorn et al., 2006). 

Na Tailândia, um grupo de pesquisadores comparou a midríase em 

pacientes diabéticos usando fenilefrina a 2,5% ou a 10%. Os valores obtidos 

como média do diâmetro pupilar foram 7,05 mm no grupo que usou a 2,5% e 

7,40 mm no grupo em que foi usada a fenilefrina a 10%. Com isso, 

demonstraram que, em pacientes diabéticos, a fenilefrina a 10% foi superior à 

fenilefrina a 2,5% (Suwan-Apichon et al., 2010). 

Os valores que encontramos, após a midríase, como média para 

diâmetro pupilar foram, considerando o olho direito, 8,77 mm nos pacientes 

não-diabéticos e 8,47 mm nos diabéticos. Em relação ao olho esquerdo, a 

média do diâmetro pupilar nos pacientes não-diabéticos foi de 8,77 mm e 8,53 

mm nos diabéticos. 

Geralmente as pupilas têm o mesmo tamanho, mas pode haver 

diferença no diâmetro de um olho para o outro em cerca 20% de indivíduos 



40 

 

normais (Scheie et al., 1977). Por esta razão, a análise estatística foi feita 

separadamente para cada olho. 

O ato de piscar após a aplicação dos colírios diminui o efeito da droga 

pela ativação do mecanismo de bomba nasolacrimal, forçando o fluido do saco 

lacrimal para a nasofaringe, e criando uma pressão negativa no saco que 

esvazia o lago lacrimal (Basic and Clinical Science Course, 2005). 

Outros autores recomendam o uso de anestésicos tópicos, previamente 

à aplicação dos colírios midriáticos, para aumentar a velocidade com que se 

obtém máxima dilatação pupilar, além de potencializar o grau de midríase 

alcançado (Krumholz et al., 2006). 

Entretanto, Siderov et al. avaliaram a midríase em 30 indivíduos, e 

mostraram que não houve diferença entre o grupo que usou anestésico tópico 

e o grupo que não usou (Siderov et al., 1997). 

Na literatura, considera-se valores entre 40 e 60 minutos como 

satisfatórios para se obter midríase máxima e consequente realização do 

exame fundoscópico, sendo que os pacientes do nosso estudo foram 

examinados dentro deste intervalo de tempo (Eyeson-Annan et al., 1998; 

Krumholz et al., 2006). 

 Um estudo prévio mostrou que a combinação de tropicamida e fenilefrina 

foi recomendada para pacientes diabéticos para promover midríase adequada 

(Huber et al., 1985). A midríase obtida com a associação entre tropicamida e 

fenilefrina é superior à dilatação pupilar utilizando-se apenas a tropicamida 

(Gray, 1991).  

Outro trabalho mostrou não haver diferença na quantidade de dilatação 

pupilar em pacientes com diabetes usando fenilefrina 2.5% ou 10% (Weiss et 

al., 1995). Entretanto, ao comparar íris de cores diferentes, Suwan-Apichon et 

al.  mostraram que as íris de cor escura dilataram melhor com fenilefrina a 10% 

(Suwan-Apichon et al., 2010). Nossos pacientes, em sua totalidade, tinham íris 

de tonalidade escura. 

Como demonstrado em estudo prévio, apenas uma gota de cada colírio 

midriático, precedidos pelo uso de anestésico tópico, desde que aplicados de 

forma correta, é suficiente para obter midríase acima de 7 mm (Motta et al., 

2009). Apesar disso, alguns autores utilizaram três gotas de cada substância 

midriática para dilatação pupilar adequada (Eyeson-Annan et al., 1998). É 
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possível que diferenças étnicas possam explicar a metodologia utilizada por 

estes autores. 

Em nosso trabalho, cada colírio foi instilado uma única vez em ambos os 

olhos, e alcançamos midríase acima de 7 mm em todos os pacientes. A 

obtenção do efeito desejado, com pequenas doses, minimiza a possibilidade de 

efeitos colaterais sistêmicos descritos por outros autores, como hipertensão 

arterial sistêmica e taquicardia (Chin et al., 1994). 

Motta et al. demonstraram, em pacientes não-diabéticos, que a 

metodologia utilizada é eficaz para se conseguir midríase adequada, sem o 

registro de efeitos colaterais associados às drogas utilizadas (Motta et al., 

2009). 

 Apesar da afirmação de que pupilas de pacientes diabéticos dilatam 

menos, os autores não especificam se, entre as pessoas observadas, havia 

olhos com rubeosis iridis ou disfunção autonômica (Duke-Elder, 1975; Newell, 

1992). Estes dois casos poderiam, em tese, modificar os resultados. Por esta 

razão, excluímos da nossa casuística olhos com rubeosis iridis e disfunção 

autonômica. 

Não encontramos referências comparando midríase entre pacientes 

diabéticos e não-diabéticos. 
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6. CONCLUSÃO:  

 

Quando a combinação de fenilefrina 10% e tropicamida 1% é utilizada, 

pacientes diabéticos tipo 2 alcançam midríase tão satisfatória quanto os 

pacientes não-diabéticos. 
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Tabela 1- Classificação da Retinopatia Diabética 

Nível de gravidade Fundoscopia 

Sem RD aparente Normal 

RD não-proliferativa leve Somente microaneurismas 

RD não-proliferativa moderada Mais do que somente micro-

aneurismas, porém menos intensa do 

que a RD não-proliferativa grave 

RD não-proliferativa grave Qualquer um dos seguintes: 

 Mais do que 20 

microhemorragias em cada um 

dos quatro quadrantes; 

 Veias dilatadas ou em “contas 

de rosário” em dois quadrantes; 

 IRMA em um quadrante 

RD proliferativa  Neovascularização e/ou 

 Hemorragia vítrea/pré-retiniana 

RD proliferativa de alto risco  Neovasos de disco iguais ou 

maiores do que 1/4 ou 1/3 da 

área papilar; 

 Neovasos de disco de qualquer 

tamanho se acompanhados de 

hemorragia vítrea; 

 Neovasos de retina iguais ou 

maiores do que 1/2 diâmetro de 

disco, se associados à 

hemorragia vítrea 
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Tabela 2 – Classificação do edema macular 

Classificação proposta Oftalmoscopia 

Edema ausente Ausência de espessamentos ou 

exsudatos no polo posterior  

Edema presente - leve Algum espessamento ou exsudatos no 

polo, mas distantes da mácula 

Edema presente - moderado Espessamento e exsudatos 

aproximando-se do centro, sem 

envolvê-lo 

Edema presente – grave Espessamento ou exsudatos atingindo 

o centro da mácula 

Edema macular clinicamente 

significativo 

 Espessamento retiniano a 500 

μm do centro da mácula 

 Exsudatos duros dentro dos 500 

μm do centro da mácula, se 

associados ao espessamento 

da retina adjacente 

 Zona ou zonas de 

espessamento com um 

diâmetro de disco ou maiores, 

estando qualquer parte dentro 

de um diâmetro de disco do 

centro da mácula. 
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