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INTRODUCAO

A perda visual decorrente de doengas dege-
nerativas da retina constitui importante causa de
incapacidade funcional, particularmente quan-
do ocorre destruicdo progressiva dos fotorre-
ceptores. Entre as condi¢des associadas a esse
processo destacam-se a retinite pigmentosa € a
degeneracao macular relacionada a idade, doen-
cas heterogéneas que podem apresentar diferen-
tes padrdes de progressdo e comprometimento
das estruturas retinianas. Em estdgios avanga-
dos, a perda dos fotorreceptores compromete a
fototransdugao e reduz drasticamente a capaci-
dade de transformar estimulos luminosos em si-
nais neurais, podendo resultar em baixa visao
profunda ou cegueira (ZHU et al., 2024).

A retina, entretanto, ndo é formada exclusi-
vamente pelos fotorreceptores. Mesmo diante
de sua degeneracdo, diferentes populagdes de
neurdnios internos podem permanecer estrutu-
ralmente vidveis por determinado periodo. Essa
preservacao relativa fundamentou o desenvol-
vimento das proteses visuais retinianas, cuja
proposta consiste em substituir artificialmente
parte da func¢do perdida por meio da estimula-
¢ao elétrica de células neurais remanescentes
(WU et al., 2023).

As primeiras experiéncias clinicas demons-
traram que a estimulagdo elétrica da retina € ca-
paz de produzir percepgdes visuais artificiais,
frequentemente descritas como fosfenos. A
possibilidade de utilizagdo de implantes eletro-
nicos para restabelecer parcialmente a percep-
cdo visual em individuos com cegueira decor-
rente de doencas degenerativas da retina ja era
discutida na literatura oftalmologica brasileira,
incluindo estratégias direcionadas a retina e a
outras estruturas da via visual (RODRIGUES et
al., 2004). Posteriormente, o desenvolvimento
de sistemas epirretinianos representou um

avango importante na aplicacao clinica dessas
estratégias.

O desenvolvimento do Argus II representou
um marco nesse processo, demonstrando a pos-
sibilidade de utilizar uma matriz de eletrodos
implantada sobre a retina para produzir percep-
¢ao visual ¢ auxiliar em determinadas tarcfas
funcionais (WU et al., 2023).

Apesar desses resultados, a visdo proporci-
onada pelas primeiras proteses apresentava ca-
racteristicas muito diferentes da visdo fisiolo-
gica. A baixa densidade de eletrodos, a estimu-
lagdo simultanea de diferentes populacdes celu-
lares, a limitada area do campo visual e a difi-
culdade de reproduzir os padrdes espago-tem-
porais naturais da atividade retiniana restrin-
giam a resolu¢do visual. Além disso, complica-
¢oes cirurgicas e relacionadas ao proprio dispo-
sitivo constituiram importantes obstaculos para
sua utilizacdo prolongada (RAMIREZ et al.,
2023).

Em paralelo, foram desenvolvidos sistemas
sub-retinianos, posicionados entre a retina neu-
rossensorial e o epitélio pigmentado da retina.
Essa localizagdo permite uma interface mais
proxima das camadas neurais remanescentes €
pode favorecer maior resolugdo espacial. O Al-
pha IMS e posteriormente o Alpha AMS cons-
tituiram exemplos importantes dessa aborda-
gem (RAMIREZ et al., 2023).

Mais recentemente, 0 campo passou a ex-
plorar implantes fotovoltaicos, eletrodos flexi-
veis de alta densidade, grafeno, polimeros bio-
compativeis e interfaces capazes de registrar e
estimular a atividade neural. Entre essas abor-
dagens, o PRIMA destaca-se por utilizar células
fotovoltaicas sub-retinianas ativadas por luz in-
fravermelha projetada por Ooculos externos
(CHENALIS et al., 2021).

Assim, o desenvolvimento contemporaneo
da bioeletronica retiniana ndo se limita ao au-
mento do nimero de eletrodos. A tendéncia ¢
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integrar propriedades elétricas, mecanicas e bi-
olégicas em uma tUnica interface, buscando re-
duzir a resposta inflamatéria, aumentar a seleti-
vidade da estimulagdo e preservar a estabilidade
do dispositivo durante periodos prolongados
(ZHAO; ASAKAWA, 2025).

Diante desse cenario, o presente capitulo
tem como objetivo analisar as principais inova-
¢oes em bioeletronica aplicada a retina, compa-
rando implantes epirretinianos, sub-retinianos e
outras estratégias emergentes, com &nfase nos
critérios de seguranca, estabilidade, plastici-
dade neural e eficacia funcional.

METODO

Foi realizada uma revisao narrativa da lite-
ratura cientifica sobre bioeletronica retiniana,
proteses visuais, implantes neurais e estratégias
de restauracdo da visao em doengas degenerati-
vas da retina.

Foram priorizados estudos nacionais e inter-
nacionais publicados em periddicos cientificos
e indexados em bases de literatura biomédica e
multidisciplinar. A estratégia de busca foi ori-
entada por combinagdes dos termos “retinal

99 ¢ 99 ¢¢

prosthesis”, “retinal implant”, “visual prosthe-
sis”, “epiretinal implant”, “subretinal implant”,
“retinitis pigmentosa”, “age-related macular
degeneration”, “graphene electrode”, “flexible
electrode”, “photovoltaic retinal implant”,
“neural interface” e “electrical stimulation”,
além de seus correspondentes em portugués.

Foram considerados estudos experimentais,
estudos pré-clinicos, ensaios clinicos, revisoes
e trabalhos de acompanhamento de longo prazo
relacionados ao desenvolvimento e a avaliagao
de dispositivos de estimulagdo retiniana.

A andlise foi organizada de acordo com qua-
tro critérios principais: seguranga, relacionada a
ocorréncia de complicagdes cirurgicas, infla-
matorias e estruturais; estabilidade, relacionada

a manuten¢do das propriedades eletroquimicas
e funcionais da interface; plasticidade neural,
considerando a capacidade do sistema visual de
adaptar-se aos padrdes artificiais de estimula-
¢do; e eficacia, avaliada por meio da percepcao
visual, acuidade, localizacdo de objetos, detec-
¢do de movimento, mobilidade e desempenho
em atividades funcionais (ZHAO; ASA-
KAWA, 2025).

Também foram comparadas tecnologias de
acordo com sua localiza¢do anatomica, inclu-
indo dispositivos epirretinianos, sub-retinianos
e supracoroidais, além de sistemas fotovoltai-
cos ¢ interfaces basecadas em materiais avanga-
dos (SCHAFFRATH et al., 2021).

Devido a heterogeneidade dos dispositivos,
dos modelos experimentais, das populagdes es-
tudadas e dos métodos utilizados para mensurar

a funcdo visual, ndo foi realizada metanalise.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Organizacao das proteses visuais se-
gundo a localizacdo anatomica

As proteses retinianas podem ser classifica-
das principalmente de acordo com sua localiza-
¢do em relagdo as estruturas oculares. Os siste-
mas epirretinianos sao posicionados sobre a su-
perficie interna da retina, geralmente estimu-
lando diretamente células ganglionares e estru-
turas proximas. Os dispositivos sub-retinianos
sdo implantados sob a retina, mais proximos das
camadas externas e dos circuitos neurais rema-
nescentes. J& os sistemas supracoroidais sao po-
sicionados externamente a retina (WU et al.,
2023).

A posicdo anatomica determina importantes
caracteristicas do dispositivo. Sistemas epirreti-
nianos apresentam vantagens relacionadas ao
acesso direto a superficie retiniana e a possibi-
lidade de controlar individualmente os eletro-
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dos, mas a distancia entre os eletrodos e os neu-
ronios-alvo pode limitar a seletividade espacial
(GONG, 2025).

Os sistemas sub-retinianos, por sua vez,
aproximam a fonte de estimulacdo das camadas
neurais que normalmente recebem informagdes
dos fotorreceptores. Essa proximidade pode
contribuir para maior resolu¢do espacial, em-
bora a implantagdo seja tecnicamente mais
complexa (RAMIREZ et al., 2023).

Dispositivos epirretinianos e o legado do
Argus I1

O Argus II constitui um dos principais
exemplos histdricos de protese epirretiniana. O
sistema utilizava uma cdmera montada em 6cu-
los, um processador externo ¢ uma matriz de
eletrodos posicionada sobre a retina. As ima-
gens capturadas eram convertidas em padrdes
de estimulagdo elétrica capazes de produzir fos-
fenos (WU et al., 2023).

O estudo multicéntrico que acompanhou pa-
cientes durante cinco anos demonstrou manu-
tencdo de beneficio funcional, particularmente
em tarefas de localizagdo de objetos e identifi-
cacdo da direcdo do movimento. Entretanto, a
avaliacdo de acuidade permaneceu bastante li-
mitada, refletindo a baixa resolugdo espacial do
sistema (RAMIREZ et al., 2023).

Esses resultados demonstraram que a esti-
mulacdo elétrica ndo precisa reproduzir inte-
gralmente a visao fisiologica para produzir be-
neficio funcional. Entretanto, também eviden-
ciaram limitagdes importantes relacionadas a
resolucdo espacial, complicacdes cirtirgicas e
adaptagdo do paciente.

Sistemas sub-retinianos e aumento da re-
solucio espacial

A estratégia sub-retiniana busca aproximar
os elementos estimuladores das estruturas neu-
rais localizadas nas camadas internas da retina.

Essa configuracao pode permitir que a estimu-
lagdo elétrica preserve parte da organizacao es-
pacial da retina.

O Alpha AMS constitui um exemplo rele-
vante dessa estratégia. Comparagdes entre sis-
temas epirretinianos e sub-retinianos sugerem
que alguns dispositivos sub-retinianos foram
capazes de produzir melhores niveis de acui-
dade visual do que os observados com o Argus
II, embora diferengas metodologicas entre os
estudos dificultem comparagdes diretas (RA-
MIREZ et al., 2023).

Um avango mais recente foi representado
pelo PRIMA, um implante fotovoltaico sub-re-
tiniano desenvolvido para pacientes com atrofia
geografica associada a DMRI. Diferentemente
de sistemas que dependem de cabos e fontes
elétricas convencionais, 0 PRIMA utiliza célu-
las fotovoltaicas ativadas por luz infravermelha
projetada a partir de 6culos externos (CHE-
NAIS et al., 2021).

Seguranc¢a e estabilidade das interfaces
neurais

A seguranga representa um dos principais
critérios para a evolucdo das proteses visuais.
Como os dispositivos permanecem em contato
direto ou préximo ao tecido neural durante pe-
riodos prolongados, alteragcdes mecénicas, qui-
micas ou eletroquimicas podem produzir con-
sequéncias relevantes.

Entre os principais problemas estdo infla-
macao cronica, gliose, fibrose, deslocamento do
implante, alteracdes retinianas e falhas estrutu-
rais. A formag¢do de uma barreira glial ao redor
do eletrodo pode aumentar a distancia efetiva
entre a interface eletrénica e os neurdnios, mo-
dificando os limiares de estimulagdo e redu-
zindo a eficiéncia da transferéncia de carga
(GREEN; ABIDIAN, 2015; ZHENG et al.,
2021).
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A estabilidade eletroquimica também cons-
titui componente essencial da longevidade do
dispositivo. Técnicas como espectroscopia de
impedancia eletroquimica e voltametria ciclica
podem ser utilizadas para caracterizar a inter-
face entre eletrodo ¢ tecido (ZHENG et al.,
2021).

Grafeno e polimeros flexiveis

O desenvolvimento de novos materiais re-
presenta uma das principais estratégias para su-
perar as limitagdes das proteses tradicionais. O
grafeno tem recebido atenc¢do devido a combi-
nagdo de elevada condutividade elétrica, propri-
edades eletroquimicas favoraveis, espessura re-
duzida e possibilidade de fabricagdo de eletro-
dos de alta densidade (DUVAN et al., 2024;
ZHAO; ASAKAWA, 2025).

Estudos experimentais demonstraram esta-
bilidade in vivo e resultados favoraveis de bio-
compatibilidade para interfaces contendo gra-
feno, incluindo reducao de marcadores relacio-
nados a resposta microglial em comparagdo
com determinados substratos convencionais
(NGUYEN et al., 2021).

Além da biocompatibilidade, o grafeno
pode ser empregado em eletrodos capazes de
exercer funcdes bidirecionais, permitindo nao
apenas estimular, mas também registrar sinais
neurais. Essa caracteristica representa uma mu-
danga conceitual importante, pois possibilita o
desenvolvimento de sistemas capazes de moni-
torar a atividade neural e utilizar essas informa-
¢Oes para ajustar os parametros de estimulagdo
(DUVAN et al., 2024; VEBRAITE et al.,
2024).

A flexibilidade mecéanica também constitui
vantagem relevante. A retina apresenta uma ge-
ometria curva, ¢ interfaces rigidas podem pro-
duzir descompasso mecanico entre o disposi-
tivo e o tecido. Substratos flexiveis podem au-

mentar a conformabilidade do implante e poten-
cialmente reduzir o trauma mecanico (CHUNG
etal.,2024).

Plasticidade neural e adaptacio a visao
artificial

A eficécia das proteses visuais ndo depende
exclusivamente das caracteristicas fisicas do
implante. O cérebro precisa interpretar padroes
de atividade neural diferentes daqueles produ-
zidos pela visao natural.

Os estimulos elétricos gerados pelos dispo-
sitivos podem produzir fosfenos cuja intensi-
dade, posi¢ao e forma nao correspondem neces-
sariamente a percepcao visual fisiologica. Con-
sequentemente, o processo de adaptacao e rea-
bilitagdo constitui parte fundamental do trata-
mento (ZHAO; ASAKAWA, 2025).

A plasticidade neural pode representar uma
oportunidade para futuras tecnologias. Em vez
de simplesmente aumentar o numero de eletro-
dos, dispositivos capazes de adaptar dinamica-
mente os padrdes de estimulagdo as respostas
individuais do paciente podem explorar melhor
a capacidade de reorganizagdo do sistema vi-
sual.

Novas estratégias de estimulagio e pro-
cessamento

O futuro das proteses visuais provavelmente
dependera da combinac¢do entre hardware avan-
cado e processamento inteligente de informa-
¢oes. O aumento indiscriminado do nimero de
eletrodos ndo garante, isoladamente, melhora
proporcional da visdo, pois a seletividade espa-
cial também depende da geometria dos eletro-
dos, da distancia em relagdo as células-alvo, da
condutividade do tecido e dos circuitos neurais
remanescentes (GONG, 2025).

Uma das estratégias mais promissoras con-
siste na redu¢do do tamanho dos pixels ou ele-
trodos, permitindo maior densidade espacial.
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Outra possibilidade consiste no desenvolvi-
mento de interfaces multimodais capazes de
combinar estimulagdo elétrica, registro neural e
processamento computacional (DUVAN et al.,
2024; VEBRAITE et al., 2024).

Nesse cenario, algoritmos poderiam seleci-
onar caracteristicas relevantes da imagem cap-
turada externamente e converté-las em padroes
de estimulacdo otimizados para cada paciente.
Sistemas em malha fechada poderiam utilizar
informagdes provenientes do proprio sistema
neural para ajustar continuamente a estimula-
¢ao.

Tecnologias fotovoltaicas e novas aborda-
gens de restauracio visual

As tecnologias fotovoltaicas representam
uma abordagem diferente das proteses tradicio-
nais, uma vez que podem converter diretamente
energia luminosa em estimulos elétricos. Essa
estratégia procura aproximar a estimulagdo do
principio de organizagdo espacial existente na
retina e reduzir a dependéncia de conexdes elé-
tricas convencionais.

Além do PRIMA, estudos experimentais
tém investigado matrizes de nanofios implanta-
das sub-retinianamente como potenciais fotor-
receptores artificiais. Modelos animais de-
monstraram respostas relacionadas a fungao vi-
sual apds implantacdo dessas estruturas, indi-
cando uma possibilidade adicional para o de-
senvolvimento de sistemas artificiais de foto-
transdugao (YANG et al., 2023).

Outra frente de investigacdo envolve nanoi-
mplantes copoliméricos associados ao 6xido de
grafeno. Estudos em modelos animais de reti-
nite pigmentosa demonstraram aumento da efi-
ciéncia da fototransducao e recuperagdo de de-
terminadas fungdes visuais, refor¢ando o poten-
cial dos materiais nanoestruturados para futuras
estratégias de restauracdo visual (GALLUZZI
et al., 2025).

Interfaces tridimensionais e eletrodos de
alta densidade

O aumento da densidade espacial das inter-
faces representa uma das principais estratégias
para superar a baixa resolu¢do observada nas
primeiras proteses. Matrizes tridimensionais de
microeletrodos podem permitir uma interagao
mais controlada com a superficie retiniana, re-
duzindo potencialmente a distancia entre os ele-
mentos estimuladores e as células-alvo.

O desenvolvimento de matrizes tridimensi-
onais baseadas em metal liquido integradas a
proteses retinianas ultrafinas demonstrou uma
abordagem capaz de combinar flexibilidade es-
trutural e elevada densidade de eletrodos
(CHUNG et al., 2024).

Essa evolucao ¢ particularmente relevante
porque a resolucao visual nao depende apenas
da quantidade de eletrodos. A distribui¢do es-
pacial, o tamanho dos elementos, a geometria
da interface e a seletividade celular determinam
como os estimulos sdo distribuidos no tecido re-
tiniano.

Interfaces bidirecionais

Uma tendéncia adicional consiste na criagao
de interfaces capazes de realizar simultanea-
mente estimulagdo e registro da atividade neu-
ral. Essa caracteristica pode permitir que o dis-
positivo funcione de maneira mais dindmica,
utilizando informagdes fisioldgicas para orien-
tar a estimulacdo.

Eletrodos de grafeno com funcionalidade
bidirecional demonstraram potencial para inter-
faces neurais capazes de integrar registro e esti-
mulacdo, enquanto sondas flexiveis impressas
demonstraram a possibilidade de realizar regis-
tro e estimulagdo elétrica em retina intacta (DU-
VAN et al., 2024; VEBRAITE et al., 2024).

Esse conceito aproxima as proteses retinia-
nas de sistemas de circuito fechado, nos quais
os parametros de estimulagdo poderiam ser
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ajustados conforme as respostas do tecido neu-
ral.

CONCLUSAO

A bioeletronica aplicada a retina representa
uma das principais estratégias tecnoldgicas de-
senvolvidas para contornar a perda de fotorre-
ceptores em doencas degenerativas responsa-
veis por cegueira irreversivel. A experiéncia
com dispositivos epirretinianos, particular-
mente o Argus II, demonstrou que a estimula-
¢do elétrica pode produzir percepgdo visual e
melhorar determinadas tarefas funcionais
mesmo em pacientes com perda visual pro-
funda. Entretanto, os resultados também evi-
denciaram limita¢des relacionadas a resolugao
espacial, ao campo visual, a complexidade ci-
rurgica, as complicacdes oculares e a necessi-
dade de reabilitacao especializada.

Os sistemas sub-retinianos representam
uma evolucdo importante ao aproximar a inter-
face das estruturas neurais remanescentes, en-
quanto os implantes fotovoltaicos demonstram
potencial para produzir formas mais organiza-
das de estimulacao visual. Paralelamente, mate-
riais como grafeno e polimeros flexiveis apre-

sentam caracteristicas promissoras para aumen-

tar a biocompatibilidade, a densidade dos ele-
trodos e a conformabilidade das interfaces neu-
rais.

Contudo, resultados pré-clinicos e estudos
clinicos de pequenas amostras ainda nao permi-
tem considerar essas tecnologias equivalentes a
visdo fisioldgica. A resposta inflamatoria cro-
nica, a gliose, a estabilidade eletroquimica, a
progressao da degeneracao retiniana e a capaci-
dade de adaptacdo neural permanecem desafios
centrais.

As proximas geragdes de dispositivos pro-
vavelmente dependerao ndo apenas do aumento
da quantidade de eletrodos, mas da integracao
entre materiais avancgados, estimulacdo sele-
tiva, processamento computacional, inteligén-
cia artificial, registro neural e sistemas de malha
fechada. Estudos prospectivos, com maior ni-
mero de participantes e acompanhamento pro-
longado, serdo fundamentais para determinar
quais dessas estratégias conseguem transformar
avancos experimentais em restauragdo visual
clinicamente significativa.

Dessa forma, o futuro da bioeletronica reti-
niana parece estar associado a construgdo de in-
terfaces neurotecnoldgicas capazes de estabele-
cer uma comunicacao adaptativa, estavel e bio-
logicamente integrada entre dispositivos eletro-
nicos e circuitos visuais remanescentes.
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