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RESUMO: Introdugdo: A retinopatia da prematuridade constitui um desafio significativo na
neonatologia e oftalmologia pediatrica, representando uma das principais causas de cegueira
evitdvel na infincia. Esta condicio complexa afetou recém-nascidos pré-termo devido ao
desenvolvimento vascular retiniano incompleto, tornando-os vulneréveis a estimulos externos
como a oxigenagio. A progressio da doenca podia variar amplamente, desde alteragdes leves que
regrediam espontaneamente até formas graves que levavam ao descolamento de retina. O
manejo da ROP exigiu uma compreensio aprofundada de seus estigios e fatores de risco
associados, como baixo peso ao nascer e idade gestacional reduzida. Objetivo: O objetivo da
revisdo sistemética de literatura consistiu em sintetizar as evidéncias cientificas disponiveis
sobre os métodos de avaliagio diagndstica e as abordagens terapéuticas para a retinopatia da
prematuridade. Metodologia: A metodologia baseou-se nas recomendacdes do checklist
PRISMA para condugdo de revisdes sistemdticas. A busca foi realizada nas bases de dados
eletrénicas PubMed, SciELO e Web of Science, utilizando uma combinagio dos seguintes

', "ROP", "Diagnosis", "Assessment”, "Treatment".

descritores: "Retinopathy of Prematurity’
Foram incluidos estudos originais, publicados nos dltimos 10 anos, que abordaram a avaliacdo
e/ou conduta da ROP em populagdes humanas. Foram excluidos relatos de caso isolados, artigos
de revisdo (exceto a base para a revisdo sistemdtica em si) e publicacdes que nido se focaram
diretamente na retinopatia da prematuridade. Resultados: Os resultados encontrados
destacaram a importincia crucial do exame oftalmolégico regular em recém-nascidos de risco,
tipicamente realizado por oftalmologistas experientes utilizando oftalmoscopia indireta.
Estudos recentes também evidenciaram o papel crescente da retinografia digital como
ferramenta complementar na avaliagdo. Quanto 4 conduta, a fotocoagulagio a laser permaneceu
como o tratamento padrio para a doenga threshold ou pré-threshold de alto risco. Ademais, a
utilizagdo de agentes anti-VEGF intravitreos emergiu como uma alternativa promissora,
especialmente para formas agressivas posteriores da doenga. Conclusio: Em conclusio, a
avaliacdo precoce e continua, aliada a uma conduta terapéutica baseada nas evidéncias atuais,
demonstrou ser fundamental para o prognéstico visual de lactentes com retinopatia da
prematuridade. A oftalmoscopia indireta continua essencial, enquanto novas tecnologias e
terapias, como os anti-VEGF, expandiram as op¢Ses de manejo, visando minimizar as sequelas
visuais a longo prazo. A pesquisa na é4rea segue buscando otimizar o rastreamento, a
estratificacdo de risco e as intervengdes.

Palavras-chaves: Retinopathy of Prematurity. ROP. Diagnosis. Assessment. Treatment.
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INTRODUCAO

A retinopatia da prematuridade é uma condi¢io oftalmolégica grave que acomete bebés
prematuros e representa uma das principais causas evitdveis de deficiéncia visual severa e
cegueira infantil. A identificagio precoce dos bebés com maior risco é crucial devido a
imaturidade do desenvolvimento vascular da retina nesses lactentes. Essa vulnerabilidade est4
fortemente ligada a baixa idade gestacional e ao baixo peso ao nascer, critérios primordiais para
definir quais recém-nascidos devem ser incluidos em um programa de rastreamento
oftalmolégico rigoroso e sistemitico. A sele¢io adequada dessa populagio de risco é o ponto de
partida para um acompanhamento apropriado.

Apés a identificacdo dos bebés elegiveis, a avaliagdo diagndstica é realizada por meio de
métodos especializados. O exame de fundo de olho, tradicionalmente efetuado por um
oftalmologista pediitrico com oftalmoscopia indireta, é a ferramenta fundamental para
visualizar a vascularizagdo retiniana periférica e detectar alteracdes caracteristicas da doenca.
Adicionalmente, o uso de tecnologias de imagem retiniana, como a retinografia digital, tem se
destacado por possibilitar o registro detalhado e 0 acompanhamento da progressio da doenca,
além de simplificar a telemedicina e a discussdo de casos entre especialistas. Esses métodos de
avaliagdo ndo sé confirmam o diagnédstico como também classificam a gravidade da retinopatia
existente.

Apés criteriosa avaliacdo, o diagnéstico da retinopatia da prematuridade culmina em sua
classificagdo, processo essencial para direcionar as subsequentes fases de tratamento. A condicio
é categorizada de forma precisa, fundamentando-se em sua localizagio na retina (zonas), na
natureza das alteragdes vasculares e estruturais identificadas (estidgios) e na presenca de
dilatacdo e tortuosidade dos vasos retinianos do polo posterior (doenca plus), indicativo de
atividade agressiva. Essa estratificacdo detalhada proporciona uma compreensio acurada da
severidade e do potencial de progressio da condigio.

Com base nessa classificagio, sdo estabelecidos os critérios para a indicagio e o momento
adequado da intervencdo terapéutica. Nem todos os casos requerem tratamento; diversas
manifestacdes leves apresentam resolucdo espontinea. Contudo, a identificagdo de estdgios ou
combinacdes de fatores de risco que elevam a probabilidade de evolug¢do para perda visual
irreversivel exige acdo imediata, com o propédsito de interromper o processo patoldgico e

preservar a visao.
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As modalidades de tratamento disponiveis tém como objetivo controlar o crescimento
vascular anémalo. A fotocoagulagio a laser das 4reas avasculares da retina representa a terapia
convencional, visando a regressdo da doenca ativa por meio da destruicdo do tecido isquémico
que libera fatores de crescimento indesejados. Mais recentemente, a administracdo de agentes
anti-VEGF diretamente no globo ocular emergiu como uma alternativa, notavelmente eficaz
em certas apresentagdes da retinopatia, atuando ao bloquear o principal fator de crescimento
vascular envolvido na doenga. A escolha entre as terapias depende das caracteristicas especificas

da retinopatia apresentada por cada paciente neonatal.

OBJETIVO

Esta revisio sistemdtica visa identificar e sintetizar as evidéncias cientificas atuais sobre
métodos de avaliagio diagndstica e diferentes abordagens de tratamento clinico e cirrgico para

a retinopatia da prematuridade.

METODOLOGIA

A presente revisio sistemitica foi conduzida em estrita aderéncia as diretrizes
preconizadas pelo checklist PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), visando garantir rigor e transparéncia em todas as etapas do processo. A
estratégia de busca compreendeu a exploracio de bases de dados eletrénicas de relevincia
cientifica: PubMed, SciELO e Web of Science. A pesquisa utilizou uma combinagio estruturada
dos seguintes descritores: "Retinopathy of Prematurity”, "ROP", "Diagnosis", "Assessment" e
"Treatment". Tais termos foram empregados em conjunto com operadores booleanos
apropriados (AND, OR) para otimizar a abrangéncia da busca por trabalhos pertinentes.

O processo de selecdo dos estudos transcorreu em etapas sequenciais, conforme delineado
pelo fluxo PRISMA. Inicialmente, procedeu-se a identificacdo dos registros nas bases de dados.
Em seguida, os titulos e resumos foram minuciosamente avaliados por dois revisores
independentes para a triagem inicial, com vistas a identificar estudos potencialmente relevantes.
Divergéncias foram resolvidas por consenso ou com a participagdo de um terceiro revisor. Os
estudos que superaram esta fase foram recuperados na integra para uma anélise detalhada de sua

elegibilidade com base nos critérios preestabelecidos.
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Os critérios de inclusio definidos para esta revisdo abrangeram: (1) Estudos originais que
investigaram aspectos relacionados a avaliagio diagnéstica da retinopatia da prematuridade; (2)
Estudos originais que avaliaram diferentes modalidades de tratamento ou manejo terapéutico
para a ROP; (3) Estudos com delineamento metodolégico de cariter primdrio, como ensaios
clinicos randomizados, estudos de coorte prospectivos ou retrospectivos, e estudos de caso-
controle; (4) Estudos realizados exclusivamente com populacdo humana de recém-nascidos
prematuros; (5) Artigos publicados no periodo compreendido entre o ano de 2015 e 0 ano de 2024,
com a exclusdo expressa de publicagdes do ano de 20215 e (6) Artigos redigidos nos idiomas
portugués, inglés ou espanhol.

Em contrapartida, foram estabelecidos como critérios de exclusio: (1) Artigos
caracterizados como revisdes narrativas, editoriais, cartas ao editor, ou capitulos de livros; (2)
Relatos de caso ou séries de casos com niimero restrito de participantes que nio permitissem
generalizagdes; (3) Estudos conduzidos em modelos animais; (4) Artigos cujo foco principal
residiu na patogénese molecular ou celular da ROP sem abordar diretamente aspectos clinicos
de avaliagio ou manejo; (5) Publicagdes anteriores ao ano de 2015, posteriores ao ano de 2024, ou
aquelas divulgadas especificamente durante o ano de 2021; (6) Estudos que apresentaram dados
incompletos ou metodologia inconsistente que inviabilizasse a extragio segura das informacdes
requeridas; e (7) Teses, dissertagdes ou resumos de eventos cientificos nio publicados
integralmente em periédicos com revisdo por pares. A selecdo final dos estudos foi baseada na

aplicacdo rigorosa destes critérios.

RESULTADOS

A retinopatia da prematuridade (ROP) é uma condigio que afeta principalmente recém-
nascidos pré-termo e representa uma importante causa de problemas de visio na infincia.
Identificar os bebés com alto risco de desenvolver ROP é fundamental para uma prevencio e
tratamento eficazes. O principal fator de risco reside na imaturidade dos vasos sanguineos da
retina ao nascimento, sendo a idade gestacional e o peso ao nascer os principais indicadores para
identificar essa populacio vulnerivel que necessita de acompanhamento oftalmolégico
especializado.

Além desses fatores primdrios, outras condi¢des clinicas e sistémicas associadas a
prematuridade podem influenciar a probabilidade e a gravidade da ROP. Problemas

cardiorrespiratérios, necessidade prolongada de ventilacdo e oxigénio, e infec¢es podem
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contribuir para um ambiente favordvel ao desenvolvimento da retinopatia. Portanto, a avalia¢do
clinica completa do recém-nascido pré-termo, juntamente com a idade gestacional e o peso,
permite determinar com maior precisio quais bebés devem ser incluidos em programas de
rastreamento oftalmolédgico, garantindo que nenhum bebé de risco seja negligenciado nos
cuidados iniciais.

Apés identificar a populagio de risco, é crucial implementar protocolos e um cronograma
para os exames de rastreamento da ROP. Esses protocolos definem o momento ideal para o
primeiro exame oftalmolégico, que varia principalmente de acordo com a idade gestacional ao
nascimento. Geralmente, o primeiro exame ocorre algumas semanas ap4s o nascimento, quando
a retina j4 possui um certo grau de desenvolvimento vascular, mas ainda apresenta risco
significativo de desenvolver a doenca. Estabelecer o momento certo para o exame inicial é vital,
pois um exame muito precoce pode nio detectar alteragdes iniciais, enquanto um exame tardio
pode perder a oportunidade de intervencio.

Apébs o exame inicial, a frequéncia dos exames de acompanhamento é igualmente
determinada por protocolos e ajustada de acordo com os achados clinicos. Se a retina apresentar
vasculariza¢do completa ou uma forma leve de retinopatia com sinais de melhora espontinea,
os exames podem ser menos frequentes. No entanto, na presenca de alteracSes mais
significativas ou com potencial de progressio, os exames se tornam mais frequentes. Seguir
rigorosamente este cronograma é essencial, pois a ROP é uma condi¢io dinimica que pode
evoluir rapidamente, e a detecgdo precoce de um estdgio que requer tratamento (doencga limiar
ou pré-limiar de alto risco) é um fator decisivo para o sucesso do tratamento e a preservacio da
visdo.

A avaliagio completa da retinopatia da prematuridade (ROP) emprega um sistema de
classificagdo internacional padronizado, essencial para a descri¢do objetiva e a comunicacido
eficaz dos achados clinicos entre profissionais. Este sistema compreende trés elementos cruciais:
as Zonas, que especificam a localizagio da doenca relativamente ao nervo éptico e a periferia da
ora serrata; os Estdgios, que detalham as alteracées morfolégicas na juncido da retina
vascularizada e avascular; e a Doenca Plus, caracterizada por dilata¢do e tortuosidade vascular
significativa no polo posterior, indicando alta atividade patoldgica e risco de progressio répida.
A utilizagdo deste sistema estabelece uma linguagem universal, facilitando a comparacio e a

interpretacdo consistente dos achados em diversos centros e estudos.
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Em detalhe, a classificagio divide a retina em Zonas concéntricas, com a Zona [ sendo a
mais central e de maior perigo, circundando o nervo éptico. Os Estigios evoluem de uma fina
linha de demarcagio (Estigio 1) para a formacdo de elevagio fibrovascular (Estigio 2),
proliferacdo extra-retiniana (Est4gio 3) e, finalmente, descolamento de retina parcial ou total
(Estagios 4 e 5). A presenga da Doenca Plus agrava significativamente o prognéstico, muitas
vezes exigindo interven¢io urgente. Cada componente da classificacdo fornece informagdes
vitais sobre a extensdo, a gravidade e a dinimica da condic3o retiniana em desenvolvimento.

A interpretacio rigorosa dos resultados do exame, a luz da classificagio internacional, é
fundamental para determinar a real severidade da ROP e o potencial de evolugio desfavorivel.
A simples descri¢io da Zona, do Estigio e da presenca ou auséncia de Doenga Plus é insuficiente;
é imprescindivel analisar a combinacio desses fatores juntamente com a idade pés-menstrual do
bebé no momento do exame. Essa anélise integrada permite distinguir entre formas leves com
tendéncia A regressio espontinea e aquelas com alto risco de progressdo para descolamento de
retina e cegueira, que demandam agio imediata.

Portanto, essa avaliagio interpretativa direciona a defini¢do dos critérios para indicagio
de tratamento. Diretrizes clinicas baseadas em sélidas evidéncias cientificas utilizam a
classificagdo da ROP, combinada com a localizagio e a presenca de Doenca Plus, para categorizar
os casos que necessitam de intervencdo terapéutica. A identificacio precisa dos casos
classificados como "Doenca Limiar" ou "Doenca Pré-limiar de Alto Risco", conforme definido
por importantes ensaios clinicos, é crucial. Essa etapa da avaliacdo garante que o tratamento seja
oferecido precisamente aos bebés que mais se beneficiardo, maximizando as chances de
preservar a funcio visual e evitando interveng¢des desnecessérias em casos de menor risco.

A interpretagio correta dos achados do exame e a classificacdo da retinopatia s3o cruciais
para determinar a necessidade de intervencio terapéutica. Critérios bem definidos, embasados
em sélidas evidéncias cientificas, estabelecem precisamente quando o tratamento é obrigatério
para prevenir desfechos visuais catastréficos. A identificagdo de padrdes especificos da doenga,
como a ROP Tipo 1 (definida por diferentes est4gios e zonas com ou sem Doenga Plus, conforme
as diretrizes), indica um risco alarmantemente alto de descolamento de retina caso nenhuma
acdo seja tomada.

Ademais, a decisio de tratar depende fundamentalmente do momento ideal. A
intervencio deve ocorrer dentro de um periodo otimizado, geralmente poucos dias apds a

deteccdo dos critérios de tratamento. A intervencio precoce em casos com potencial regressdo
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espontinea expde o lactente a riscos desnecessdrios, enquanto o atraso no tratamento de uma
doenca que preenche os critérios aumenta significativamente o risco de evolugio para desfechos
irreversiveis, como a perda da estrutura retiniana funcional. Portanto, a avaliacdo continua e a
adesdo aos critérios de indicacdo sdo passos essenciais no manejo preventivo da cegueira causada
pela ROP.

No tratamento da ROP, a fotocoagulagio a laser da retina avascular tem sido
historicamente o padrio-ouro. Essa técnica envolve a aplicagdo de pontos de laser nas éreas
periféricas da retina que nio completaram a vasculariza¢do. O objetivo principal é destruir
metabolicamente esse tecido isquémico, que se torna a principal fonte de fatores pré-
angiogénicos, como o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), que estimulam o
crescimento desordenado dos vasos sanguineos anormais caracteristicos da doenga ativa.

Mais recentemente, a terapia com agentes anti-VEGF surgiu como uma alternativa
valiosa, especialmente eficaz para certas apresentacdes da ROP, principalmente as formas mais
agressivas e localizadas na Zona I. Esses medicamentos, administrados por injecdo diretamente
no humor vitreo, atuam neutralizando o VEGF circulante, bloqueando diretamente o estimulo
para o crescimento vascular patolégico. Embora oferecam a vantagem potencial de preservar
uma maior 4rea da retina periférica em comparacio com o laser, aspectos como a absorgio
sistémica e a necessidade de multiplas injecdes ao longo do tempo ainda estio sendo
extensivamente investigados, mas representam um avango significativo na capacidade de
controlar a progressio da doenga.

No tratamento da retinopatia da prematuridade, além da classificagio e indicagdes
terapéuticas, destaca-se o uso crescente de agentes anti-VEGF. Esses medicamentos
representam um avango importante, especialmente em casos severos e préximos ao centro da
retina, onde o laser pode ser dificil ou prejudicial. Eles atuam bloqueando o VEGF, responsével
pelo crescimento anormal dos vasos retinianos.

A administracio desses agentes é feita por injecdo intravitrea. Embora eficazes na
regressio da neovascularizagio, exigem acompanhamento oftalmolégico rigoroso devido ao
risco de reativacdo, que pode demandar novas inje¢Ges ou tratamento a laser complementar. A
escolha do agente anti-VEGF e o acompanhamento sio continuamente aprimorados por novas
pesquisas.

Apesar da eficicia dos tratamentos convencionais, alguns casos sio complexos ou

refratérios, persistindo ou progredindo mesmo com laser ou anti-VEGF. Nesses casos, é
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necessiria uma avaliacdo detalhada e uma estratégia ajustada, frequentemente combinando
tratamentos como laser adicional ou repeti¢do das injec¢des anti-VEGF, conforme a necessidade
do bebé.

Em estigios avancados, com descolamento de retina (Estigios 4 e s5), a cirurgia é
fundamental. Procedimentos como a vitrectomia visam reaplicar a retina e preservar a visio. O
tratamento de casos complexos e refratirios requer expertise especializada e uma abordagem
multidisciplinar, envolvendo oftalmologistas pedidtricos com experiéncia em retina cirtrgica,

neonatologistas e outros profissionais.

CONCLUSAO

Concluiu-se, a partir da anilise do corpo de evidéncias cientificas disponiveis, que a
retinopatia da prematuridade representou um desafio oftalmolégico de considerdvel relevincia
no cenério da saide neonatal, sendo uma das causas proeminentes de perda visual evitivel em
criancas nascidas precocemente. A avalia¢do e a conduta rigorosas demonstraram ser elementos
cruciais para mitigar os impactos devastadores dessa condig¢io sobre a visdo dos lactentes
afetados. Os estudos consistentemente sublinharam a imperatividade da identificacdo dos
recém-nascidos sob elevado risco, baseada primariamente em critérios como o baixo peso ao
nascer e a reduzida idade gestacional, estabelecendo assim a populagio que necessitava de
acompanhamento oftalmolégico direcionado.

A implementagio de programas de rastreamento sistemditicos, com cronogramas
precisamente definidos, mostrou-se fundamental na detecg¢do precoce da doenca. As pesquisas
validaram a eficicia do exame oftalmolégico conduzido por profissionais experientes,
frequentemente complementado por métodos de imagem retiniana, como a principal ferramenta
diagnéstica. Adicionalmente, a adogio universal do sistema de classificacdo internacional da
ROP provou ser indispensidvel, proporcionando uma linguagem comum para descrever os
achados clinicos (zonas, estagios e doenca plus) e, subsequentemente, guiar as decisdes sobre o
manejo. A interpretacdo acurada desses achados foi decisiva para estratificar a severidade da
condi¢do e determinar se o caso se enquadrava nos critérios que indicavam a necessidade de
intervengio terapéutica, um ponto critico validado por amplos ensaios clinicos.

No que concerne a conduta, as evidéncias confirmaram que o tratamento em tempo habil,
nos estégios apropriados da doenca, podia alterar significativamente seu curso natural e prevenir

a progressio para formas que resultavam em descolamento de retina. A fotocoagulagio a laser
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da retina periférica avascular consolidou-se como uma terapia eficaz, demonstrando em estudos
sua capacidade de induzir a regressdo da neovascularizacdo patolégica e reduzir a incidéncia de
desfechos desfavordveis na 4rea tratada. Paralelamente, a introducio dos agentes anti-VEGF
representou um avango notivel no arsenal terapéutico, particularmente tteis para tratar as
apresentacdes mais agressivas ou localizadas centralmente, embora o acompanhamento
continuo fosse necessério para monitorar a atividade da doenga apés a aplicagio. Mesmo diante
da complexidade de alguns casos ou da refratariedade ao tratamento inicial, as abordagens
combinadas ou cirdrgicas puderam oferecer uma chance de preservacgio visual. Coletivamente,
os resultados das pesquisas reafirmaram que a integracio de uma avaliacio meticulosa com uma
conduta terapéutica baseada nas melhores evidéncias disponiveis foi essencial para otimizar os

resultados visuais de criangas prematuras acometidas pela retinopatia.
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