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Editorial

Um ou dois olhos? Esta é a questéo.

Um dos problemas mais instigantes que ocorrem na pesquisa oftalmolégica € o do
ndamero de olhos ou de pacientes adequado a um determinado estudo. Esse problema tem
aparecido com freqUéncia na literatura especializada e, em conseqiiéncia, gerado grande
discussao entre bioestatisticos e pesquisadores em oftalmologia.

Minha visdo do problema € a de que ele deve ser tratado, em principio, como um
problema de delineamento do estudo em questdo, seja este um ensaio clinico aleatério ou
um estudo observacional. Em ciéncia, problemas béasicos devem ser tratados a partir de
principios basicos. Em oftalmologia, uma area importante da pesquisa médica, o procedimento
ndo deve ser diferente.

Assim sendo, e deixando inicialmente de lado os métodos estatisticos que deverdo
ser utilizados na andlise de dados do estudo, podemos sugerir entdo algumas recomendacdes
relacionadas ao delineamento do estudo em si. Inicialmente, o pesquisador deve listar as
principais variaveis de interesse da pesquisa, tais como: presséo ocular, cor da iris, diametro
da pupila, etc. Em seguida, com base em dados da literatura ou em dados da propria
experiéncia do pesquisador, ele precisa de ter uma idéia a respeito do coeficiente de correlacéo
entre o olho direito e olho esquerdo para cada uma das variaveis importantes do estudo.
Lembrar que numa pesquisa médica diversas variaveis podem ocorrer e, portanto, o
pesquisador devera decidir de imediato qual ou quais (2 ou 3) variaveis serdo realmente
importantes. A seguir lembrar que:

1°) Se a correlagdo dessa varidvel principal entre o olho esquerdo e o olho direito for
grande (acima de, digamos, R = 0,80), entdo basta observar apenas um dos olhos - por
exemplo, olho direito - j& que a informag¢@o medida no olho esquerdo, em virtude da alta
correlagdo entre ambos, ndo acrescentara nenhuma informagéo inferencial & anélise estatistica
dos dados.

2°) Se a correlagdo, ao contrario, for pequena (digamos, abaixo de R = 0,50) entéo
deve-se medir a variavel principal e demais outras, em ambos os olhos.

Uma vez estabelecido este critério basico de delineamento da pesquisa, pode-se
determinar, em seguida, o nimero de pacientes adequado ao estudo utilizando as férmulas
estatisticas usuais de tamanho amostral. Lembrar que em ensaios clinicos (experimentos)
comparativos onde trés ou mais tratamentos deverdo ser comparados, formulas de tamanho
amostral apropriadas devem ser utilizadas para determinar o nUmero de pacientes do estudo
em questdo, embora a unidade de medida seja o olho (direito, esquerdo ou ambos).

Em seguida, uma vez obtidos os dados das varidveis observadas, deve-se obter uma
descricdo quantitativa dos mesmos através de medidas usuais: média, desvio padréo,
coeficiente de variacdo, etc. para cada um dos olhos ou para ambos, conjuntamente.
Finalmente, dependendo dos objetivos do estudo propriamente, faz-se a andlise dos dados
testando as hipéteses nulas apropriadas através dos métodos usuais: correlacéo intraclasse,
andlise de variancia, regressao logistica, etc.

O objetivo principal deste trabalho é o de alertar o pesquisador da area de oftalmologia
sobre um dos principais problemas que ele devera enfrentar ao realizar uma pesquisa.
Problemas especificos de cada pesquisa, no que concerne a andlise de dados, devem contar
com o auxilio de um bioestatistico ou analista de dados.

David Dorigo

Professor de Bioestatistica

Faculdade de Clinicas Médicas / UERJ
e-mail: daviddorigo@hotmail.com
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Cartas ao Editor

REVISTA BRASILEIRA DE OFTALMOLOGIA
llmo Sr. Editor Chefe Dr. Paulo Augusto de Arruda Mello e Editores associados

Prezados Colegas:

Venho por meio desta minuta destacar o texto intitulado “Sindrome de Crouzon - Relato de Caso”,
assinado pelo Dr. José Cavalcanti Campos Junior, o qual descreve um interessante caso sobre esta
doenca. Entretanto, o referido texto se olvida de citar em sua referéncias bibliograficas uma mesma
publicacdo cientifica sobre esta disostose intitulado: “Doenca de Crouzon - Relato de Dois Casos.”, publicado
na Revista Brasileira de Oftalmologia (Rev. Bras. Oftalmol. - 47(6); 359 - 63, 1988), de minha autoria e do
Dr. Jodo Antonio Sales Caldas.

Apesar de ser uma publicacdo de mais de 10 anos, creio ainda manter-se atualizada decorrente
dararidade deste tipo de entidade e de haver pouca mudanca sobre patogenia, meios de diagndstico e
tratamento de complicagdes.

Acredito que aleitura do nosso trabalho, abrilhantaria ainda mais esta recente publicacado, até em
reconhecimento ao mérito e empenho de todos aqueles que pesquisam e publicam superando dificuldades,
somando esfor¢os para manter um padrao de qualidade da publicacéo cientifica em oftalmologia. No
mesmo ensejo, destacar publicagdes nacionais, ainda mais da Revista Brasileira de Oftalmologia, é
salientado como obrigatoriedade na se¢do de Normas Editoriais aos autores para este periddico.

Certo de estar contribuindo com esta afamada revista, agradeco desde ja sua atencéo.

Atenciosamente,
Dr. Eduardo de Franca Damasceno

A REVISTA BRASILEIRA DE OFTALMOLOGIA
Manaus, 16 de marco de 2004
Prezado editor chefe da RBO, Dr. Paulo Augusto de Arruda Mello,

Recebi o fax enviado a RBO do Dr. Eduardo Franga Damasceno a respeito do artigo por mim
publicado na RBO de novembro de 2003 intitulado: Sindrome de Crouzon - Relato de Caso, elogiando o
mesmo, entretanto, ratificando a ndo referéncia no artigo de outro trabalho similar publicado por ele e o Dr.
Jodo Antbnio Sales Caldas, em 1988, na nossa RBO. Fiquei honrado pela observacéo e preocupacao
tanto da RBO quanto ao nobre colega Eduardo pelo enriquecimento bibliogréafico do artigo, e que infelizmente
nao os referenciei devido ao fato de néo disp6-lo a época da elaboracao. Imediatamente solicitei cépia do
artigo dos colegas e constatei que apesar de 16 anos transcorridos, o mesmo permanecera bem atual
devido a raridade da doenca.

Sem mais delongas, agradeco e solicito minhas
desculpas pelo esquecimento aos colegas Eduardo e Joao,

José Cavalcanti Jr.

78 Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 78.



Alteracdes oculares em pacientes
submetidos a hemodialise*

Maria Cristina Peres Bernardini**, Jodo Jorge Nassaralla Jr.***

RESUMO

Objetivo: Estudar as alteracdes oculares encontradas nos pacientes com
Insuficiéncia Renal Cronica submetidos & hemodialise.

Local: Instituto de Olhos de Goiénia, Goias.

Pacientes e Métodos: Foi realizada avaliagdo oftalmolégica em 43 pacientes
(86 olhos) com Insuficiéncia Renal Cronica submetidos & hemodidlise 3 vezes
por semana, durante um periodo de 4 horas/sessdo e foram descritas as
alteragdes observadas nas diversas estruturas oculares, relacionando-as,
guando possivel, com a doenca de base apresentada pelo paciente.
Resultados: Além das lesdes oculares decorrentes de doengas como Diabetes
Mellitus ou Hipertensdo Arterial Sistémica (catarata, retinopatia diabética e
hipertensiva), foi observado aquelas relacionadas ao distirbio do metabolismo
do célcio (calcificagbes conjuntivais e corneanas) e um numero elevado de
olhos (08 olhos, 9,3%) com escavacao papilar maior que 0,3 e pressao intra-
ocular normal no momento do exame.

Conclusdo: Os pacientes com Insuficiéncia Renal Cronica submetidos a
hemodialise regularmente apresentaram alteracdes oculares decorrentes da
doenca de base e do distiurbio do metabolismo de célcio. Em 08 olhos
normotensos (9,3%) foi observada escavacdo papilar maior que 0,3 que
guestionamos ser decorrente da alteracdo hemodinamica ou osmolar plasmatica
sofrida por esses pacientes durante os processos dialiticos.

Palavras chave: Hemodidlise, complicagBes oculares, retina, glaucoma.

* Trabalho realizado no Instituto de Olhos de Goiania (I0G)

* * Médica Oftalmologista ex-residente do 10G

*** Setor de Retina e Vitreo do IOG; Setor de Ecografia Ocular do 10G; Doutor em Ciéncias de Salde pela Universidade de Brasilia;
Doutorando em Oftalmologia pela UFMG

80 Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 80-87.



ALTERACOES OCULARES EM PACIENTES SUBMETIDOS A HEMODIALISE*

ABSTRACT

Ocular changes in haemodialysed patients

Purpose: To study the ocular changes in patients with chronic renal failure
submitted to haemodialysis.

Place: Instituto de Olhos de Goiénia, Goias.

Patients and Methods: Ophthalmologic evaluation was done in 43 patients
(86 eyes) with renal failure submitted to haemodialysis three times per week
during 4 hours/session. Ocular changes were evaluated and correlated, when
possible, to the patient’'s systemic disease.

Results: Besides the ocular changes due to diseases such as Diabetes Mellitus
or Arterial Hypertension (cataract, diabetic retinopathy, hypertensive
retinopathy), those related to the calcium metabolism disturbance were noted
and an elevated number of eyes (08 eyes - 9.3%) that presented a cup-disc
ratio more than 0.3 and normal intraocular pressure.

Conclusion: Patients with chronic renal failure frequently submitted to
haemodialyses presented ocular changes due to their systemic disease and
calcium metabolism disturbance. We found 08 normal tension eyes (9.3%) with
a cup-disc ratio more than 0.3 and we question if haemodinamic changes or
serum osmolarity oscillation occurred during the dialytic process are responsible

for this finding.

Keywords: Haemodialyses, ocular complications, retina, glaucoma.

INTRODUCAO

s pacientes com Insuficiéncia Renal
O Crbnica (IRC) apresentam uma sindrome

de retencdo dos produtos do
metabolismo, além de sal e agua. Os processos
dialiticos realizam a tarefa de eliminar o excesso
de agua e solutos que esses pacientes
apresentam por meio da transferéncia dos solutos
do plasma urémico para o banho de dialise por
meio dos processos de difusdo (conducéo) e
ultrafiltracéio (convecgéo) .

O tratamento dialitico crénico esta indicado
guando o paciente comeca a apresentar taxa de
filtracdo glomerular menor que 5-7 ml/min e
sintomas urémicos neurolégicos e do trato
gastrointestinal *. A hemodialise é a modalidade
de tratamento dialitico mais aceita universalmente
e consiste na fabricacdo de uma fistula arterio-
venosa em membro superior ou inferior de modo
a permitir a circulagdo extracorp6rea do sangue
do paciente até um dialisador, onde ocorre a
almejada troca de solutos do plasma urémico e
banho de didlise.

Por ser, atualmente, um recurso téo
empregado e difundido em todo Brasil, e mais, por

permitir aumentar a longevidade dos pacientes a
ele submetidos, questionamos se seu uso a longo
prazo pode induzir & alguma desorganizagao
especifica na estrutura tecidual ocular. O objetivo
deste trabalho foi estudar as alteragbes oculares
em pacientes submetidos & hemodidlise.

PACIENTES E METODOS

Os 43 pacientes que participaram do
estudo foram encaminhados de 2 servigos de
hemodialise de referéncia na cidade de Goiénia -
GO. Os pacientes foram examinados em dias que
ndo coincidiam com os que eram submetidos a
hemodialise, devido ao estado debilitado em que
se encontravam ap0s esse processo, 0 que
poderia alterar a resposta dos mesmos ao exame
ocular.

Os pacientes respondiam a um
guestionario que os caracterizava quanto ao sexo,
raca e grupo etario, informavam-nos a respeito do
tempof/freqiiéncia que realizavam a hemodialise,
acuidade visual antes e apds o inicio da
hemodialise e sobre 0 uso ou ndo de drogas anti-
hipertensivas, hipoglicemiantes orais, insulina ou

Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 80-87.
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ALTERAGCOES OCULARES EM PACIENTES SUBMETIDOS A HEMODIALISE*

outras drogas. Estes medicamentos seriam
adicionais ao arsenal basico de medicamentos ja
usados por praticamente todos os hemodialisados
[carbonato de célcio, Rocaltrol® (calcitriol sintético),
Eprex” (eritropoietina sintética) e sulfato ferroso].

A doencga de base, ou seja, a causa da
faléncia renal foi por nds averiguada em seus
proprios prontuarios dos centros de hemodialise,
dado o desconhecimento ou incerteza do
diagnostico por parte da maioria absoluta dos
pacientes.

O exame oftalmoldgico consistiu na
afericdo da acuidade visual sem e com correcéo
(AVsc e AVcc), exame refracional dinAmico e
estatico (sob o efeito de tropicamida 1% e cloridrato
de ciclopentolato 1%) realizado com o auxilio de
refrator e projetor Bausch & Lomb - USA , exame
biomicroscépico em aparelho de lampada de fenda
e afericdo da pressao intra-ocular (Po) realizado
com tondmetro de aplanagédo, ambos da marca
Haag-Streit -Suica, biomicroscopia de fundo de
olho com lente de 90 dioptrias (Superfield, VOLK -
USA) e oftalmoscopia direta (Welch-Allyn - USA)
ou binocular indireta (OBI) (Heine Omega 150 -
Alemanha). Alguns pacientes foram submetidos
ainda a avaliacdo por meio da ecografia ocular
(ecografo Alcon, Dig. B - 4000 - USA),
angiofluoresceinografia (Sistema de Angiografia
Digital - Winstation 1024 - USA) e campimetria
computadorizada (Humphrey Inc. - USA) —
programa 24-2.

A tonometria foi aferida nos periodos
matutino ou vespertino de acordo com as
condi¢Bes fisicas ou financeiras dos pacientes,
gue geralmente necessitavam de acompanhantes
ou carona para se deslocar a clinica. Assim, a
impossibilidade de rigidez nos horérios de afericao
da presséo intra-ocular (Po) ndo permitiu uma
padronizacdo dos mesmos.

A OBI foi realizada em todos os pacientes
e a biomicroscopia de fundo ou oftalmoscopia
direta apenas nos casos que houve necessidade
de melhor detalhamento do pdlo posterior.

A ecografia ocular foi indicada nos casos
de opacidade dos meios (leucoma, opacificacao
cristaliniana de grande densidade) que
impossibilitou uma adequada avaliacdo
fundoscopica; e a angiofluoresceinografia foi
realizada em dois pacientes diabéticos com
suspeita de edema macular.

A campimetria foi realizada apenas nos
olhos dos pacientes que apresentaram escavagao
papilar maior que 0,3 e Po entre 10 e 21 mmHg ,

com o auxilio do programa 24-2.

RESULTADOS

Dos 43 pacientes estudados, 12 (27,9%)
eram do sexo feminino e 31 (72,1%) do sexo
masculino. Houve equivaléncia na distribuicéo
entre as ragas branca e negra e a distribuicao etaria
seguiu a seguinte ordem: 12 década - O pacientes;
22 década - 5 pacientes; 32 e 42 décadas - 13
pacientes; 52 e 62 décadas - 22 pacientes; 62 e 72
décadas - 10 pacientes; 82 década - 1 paciente.

Os pacientes foram submetidos a
hemodidlise 3 vezes/semana durante um periodo
de 4 horas e ao longo de um tempo que variou de
4 meses a 10 anos. 11 pacientes (26%) realizaram
hemodidlise ha no méximo 11 meses, a maioria
(26 pacientes — 60,4%) submeteu-se ao tratamento
de 1 a 5 anos e 6 pacientes (14%) o fez entre 6 a

Tempo de hemodiélise
30
25
20

15

N°de pacientes

10

até 11 meses

a1

dela5anos de6alOanos >10anos

W Sequéncial Tempo

Figura 1- Distribuicdo dos pacientes segundo o tempo que foram
submetidos ao tratamento hemodidlitico, avaliados no Instituto de
Olhos de Goiénia — Goiania, 1999.

10 anos. Nenhum paciente realizou hemodiélise
h& mais de 10 anos. (Fig. 1)

Além dos medicamentos usualmente
utilizados por todos os pacientes hemodialisados
(carbonato de célcio, calcitriol sintético, eritripoietina
sintética e sulfato ferroso), 32 pacientes faziam uso
de anti-hipertensivo (1 ou 2 associados), 1 paciente
utilizava hipoglicemiante oral e um outro,
prednisona oral (devido ao quadro de lupus

82
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ALTERACOES OCULARES EM PACIENTES SUBMETIDOS A HEMODIALISE*

eritematoso sistémico (LES)).

A doenca de base responséavel pela faléncia
renal apresentou a seguinte distribuicdo: 25,58%
(11 pacientes) glomerulonefrite cronica, 25,58%
(11 pacientes) nefroesclerose, 11,6% (5 pacientes)
nefropatia diabética, 9,30% (4 pacientes)
pielonefrite crénica, 4,65% nefrite nas doencas
colagenosas (1 paciente com esclerodermia e

Esclerodermia
Pielonefrite 2%
9%

GNC
26%

Nefropat. Diabética
12%

Inderterminada
23%

Nefrite LUpica Glomeruloesclerose
204 26%

Figura 2 - Distribuigdo percentual das patologias responsaveis pela
faléncia renal dos pacientes em tratamento hemodialitico avaliados
no Instituto de Olhos de Goiania — Goiénia, 1999.

outro com LES) e 23,25% (10 pacientes) de causa
indeterminada. (Fig 2)

Quanto a sintomatologia oftalmoldgica a
partir do inicio do tratamento hemodialitico, 48,8%
acusaram piora da acuidade visual, 25,5%
negaram alteracdes e apenas 2 pacientes (4,6%)
referiram melhora da mesma.

Dos 43 pacientes estudados, 10 (23,2%)
néo lembravam seu passado oftalmolégico e outros
10 pacientes nunca haviam realizado exame
oftalmologico prévio.

A AVcc da maioria dos olhos examinados
(64 olhos — 74,4%) alcancou o nivel compreendido
entre 20/20 e 20/40, na escala de optétipos de
Snellen , estando a imagem projetada em anteparo
a 20 pés (6 metros) do paciente. A acuidade dos
demais apresentou distribuicdo com valores
semelhantes nos diversos niveis estipulados
(Tabela 1).

O exame biomicroscopico revelou
alteragbes ndo relacionadas a hemodialise como

Tabelal

Acuidade Visual dos pacientes submetidos a hemodidlise
e numer o de olhos por grupo
(Instituto de Olhos de Goiénia — Goiania, 1999)

Acuidade visud n° de olhos (%)
20/20 a 20/40 64 (74,4%)
20/60 a 20/80 06 (6,97%)
20/100 a 20/200 05 (5,81%)
< 20/200 07 (8,13%)

pinguécula (17,4% dos olhos), pterigio (22%),
melanose conjuntival subepitelial (4,6%), leucoma
(6,9%), bem como alteragdes tipicas de pacientes
gue apresentam desequilibrio do metabolismo de
célcio (calcificagcBes conjuntivais em 11,6% e
corneanas em 5,6%).

A catarata estava presente em 30 olhos,
sob suas diversas formas: esclerose nuclear (14
olhos), esclerose cortical (02 olhos), opacificagcao

Tabela2

Achados biomicr oscopicos dos pacientes submetidos a
hemodialise e nimero de olhos com alter agoes
(Instituto de Olhos de Goiénia — Goiania, 1999)

AlteragBes conjuntivais rotineiras 15 (17,44%)

Deposito de Calcio conjuntival 10 (11,62%)
Deposito de Calcio corneano 05 (5,81%)
Leucoma 06 (6,97%)
Catarata 30 (34,88%)

subcapsular posterior (12 olhos) e anterior (02
olhos) (Tabela 2).

Os valores da Po de 84 olhos
apresentaram-se em niveis normais’. Apenas 02
olhos do mesmo paciente apresentaram
Po>21mmHg (24 e 38 mmHg), 0 que requereu
tratamento adequado.

O exame fundoscépico revelou alteragbes
fundoscopicas condizentes com a doencga de base.
Foram observados: estreitamento arteriolar,
hemorragias em chama de vela, exsudatos duros
e algodonosos e cruzamentos arteriovenosos
patolégicos condizentes com o quadro de
hipertenséo arterial sistémica (HAS) * em 49 olhos
(56,9%). Dos 5 pacientes diabéticos, 4 mostraram
alteracdes fundoscopicas bilaterais (08 olhos —
9,3%) caracteristicas da retinopatia diabética
proliferativa (RDP)”: neovasculariazagéo (tanto de
disco quanto ao longo das arcadas vasculares
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temporais) além das micro-hemorragias,
exsudatos duros e algodonosos e dilatagcbes
venosas presentes em estagios evolutivos
anteriores. O 5° paciente diabético apresentava
descolamento de retina em ambos os olhos.
Foram observadas alteragBes retinianas
geralmente decorrentes do processo de
envelhecimento ocular® como degeneracéo
macular (02 olhos), drusas (08 olhos),
descolamento vitreo posterior (04 olhos) e
degeneracédo vitrea (01 olho). Outras alteracbes
fundoscopicas como cicatrizes coriorretinianas (06
olhos), rarefagdo do epitélio pigmentado (04 olhos)

Tabela3
Achados oftalmoscépicos dos pacientes submetidos a
hemodidlise e nimer o de olhos com alteragfes (Instituto
de Olhos de Goiania— Goiania, 1999)

Retinopatia Hipertensiva 49 (56,97%)

Drusas 08 (9,32%)
Reliquat Hemorragico 01 (1,16%)
Microhemorragia Intrarretiniana 03 (3,48%)

Membrana Epiretiniana
Cicatriz de Coriorretinite

02 (2,32%)
06 (6,97%)

Degeneracdo Vitrea 01 (1,16%)
Moscas Volantes 07 (8,13%)
Descolamento Vitreo 04 (4,65%)
Rarefacéo do EPR 04 (4,65%)
RDP 08 (4,65%)
Escavac@o aumentada de Papila 10 (11,62%)
Fundo Tigrado 04 (4,65%)
Descolamento de Retina 02 (2,32%)
Degeneracéo Macular 02 (2,32%)

Papila com contornosirregulares 01 (1,16%)

* RDP - retinopatia diabética proliferativa * EPR - epitéio
pigmentado da retina

Tabela4

Numer o de olhos dos pacientes submetidos a hemodialise
com retinopatia hipertensiva (classificacdo de Scheie)
a oftalmoscopia binocular indireta
(Instituto de Olhos de Goiénia — Goiania, 1999)

AH, 20(4081%) AMH, 03(612%) AH, OL (204%)
AH, 01(204%) AH, 03(612%) AH, 02 (4,08%)
AH, 13(2653%) A,H, 04(832%) AH, 02 (4,08%)

* As combinacfes ndo citadas sdo as que ndo engquadramos
nenhum paciente

e fundo tigrado (4 olhos) também estavam
presentes. (Tabelas 3 e 4).

Observamos ainda um numero elevado de
olhos (08 olhos — 9,3%) que apresentaram
escavacao papilar >0.3 e Po dentro dos niveis
normais de presséo (entre 10 e 21 mmHg)>®. Tais
escavagdes foram observadas binocularmente em
04 pacientes, de forma aproximadamente simétrica
no mesmo paciente e seus valores variaram de
0,4 a 0,9. Todos os 4 pacientes apresentavam o
diagnostico clinico de nefroesclerose e faziam uso
de drogas anti-hipertensivas orais. O tempo de
hemodidlise para esses pacientes variou de 10
meses a 6 anos e a dimensdo da escavacao nao
apresentou relagdo direta com o fator tempo. A
acuidade visual desses pacientes variou de 20/20
a 20/40.

O campo visual do paciente com
escavacdo discretamente aumentada (0,4 AO)
mostrou alteragcdo compativel com leséo
glaucomatosa em OD e normal em OE. Ja o
paciente com escavagao glaucomatosa importante
AO (0,7-0,8 em OD e 0,8-0,9 em OE) apresentou
ambos campos visuais com alteracbes
compativeis com glaucoma’® (inicio de escotoma
arqueado em OD e degrau nasal superior e inferior
em OE). O campo visual do 3° paciente
apresentou-se dentro dos limites habituais em
ambos os olhos apesar da escavacao 0,6-0,7 em
OD e 0,6 em OE. O 4° paciente, que apresentava
escavagao papilar 0,5 em OD e 0,6 em OE, faleceu
antes que pudesse realizar a campimetria.

DISCUSSAO

O maior conhecimento a respeito de uma
patologia nos possibilita melhores propedéuticas
e resultado. Sendo assim, quanto mais se estudar
e descortinar as relagdes causais entre os achados
oftalmolégicos e as alterag6es hemodinamicas/
desequilibrio metabdlico a que os pacientes
hemodialisados estéo sujeitos, maior a chance de
sucesso terapéutico.

O fator tempo de hemodidlise (que em
nosso trabalho variou de 4 meses a 10 anos) nao
mostrou interferir na capacidade visual, estando
esta diretamente relacionada com a severidade
da doenca de base. No nosso trabalho um paciente
hemodialisado ha 6 anos, devido & faléncia renal
por nefroesclerose, apresentou acuidade visual
com corre¢do de 20/20 e outro, diabético desde a
infancia, submetido a hemodialise h4 10 meses,
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visdo de vultos em ambos os olhos.

A hipertensao sistémica ndo controlavel
apenas com a hemodidlise foi um achado comum
em praticamente todos os pacientes, acarretando
o uso de 1 ou 2 anti-hipertensivos associados. Essa
hipertensdo em pacientes com IRC costuma ser
volume dependente, mas, nos casos em que ela
ndo cede ao uso de diuréticos ou didlise, hd a
necessidade de se recorrer aos vasodilatores e
alfa-bloqueadores. Atribui-se essa HAS as
substancias vasoativas (angiotensina), déficit de
substancias hipotensoras (prostaglandinas) e
alteracdes do sistema nervoso autbnomo.

J4 os pacientes diabéticos, em geral,
conseguiam manter seus niveis glicémicos
somente com o processo dialitico. Apenas uma
paciente fazia uso de hipoglicemiante oral e,
ocasionalmente, insulina para conter o diabetes
mellitus (DM). Uma paciente lupica utilizava
prednisona.

A maioria absoluta dos pacientes fazia uso
regular de suportes medicamentosos como
carbonato de calcio, eritropoietina sintética,
calcitriol sintético e sulfato ferroso. Durante o
processo de hemodialise, todos os pacientes
recebiam um total de 1,5 a 2 ml de heparina [1 ml
(5.000 unidades) no inicio + 0.5 a 1 ml apés 2
horas]. Tal dose mantém o paciente totalmente
heparinizado durante o processo dialitico mas né&o
chega a ocasionar hemorragias em vasos com
paredes integras. O achado em nosso trabalho de
microhemorragias intrarretinianas isoladas em
apenas 03 olhos vem a corroborar tal assercao, ja
que tais olhos apresentavam também lesbes
decorrentes de DM (02 olhos) e HAS (01 olho).

A HAS foi considerada responsavel pela
faléncia renal quando havia um diagndstico
histol6gico de nefrosclerose ou uma historia
pregressa de HAS maligna. A glomerulonefrite
cronica respondeu pela insuficiéncia renal da
maioria dos pacientes jovens, juntamente com a
pielonefrite crénica.

Os casos considerados de etiologia
indeterminada devem-se ao fato de o paciente
apresentar, a primeira consulta médica, o quadro
clinico de insuficiéncia renal + HAS e desconhecer
seus hiveis pressoricos pregressos. O diagndstico
histoldgico para esses pacientes seria dispenséavel
(fim meramente académico) em seu tratamento,
além de onerar ainda mais o servigo publico que
os acolheu.

Os achados biomicroscopicos de
calcificagdo cérneo-conjuntival nesses pacientes

com faléncia renal crdnica eram ja esperados, dado
o relato de estudos a esse respeito’. Porter e
Crombie ® determinaram um sistema de graduacéo
da calcificacdo corneana e conjuntival e avaliaram
o efeito da hemodialise regular sobre esses
depdsitos ao longo de um periodo de 1 a 4 anos.
Mostraram que a maioria dos pacientes
apresentou progressao da calcificagdo corneo-
conjuntival apesar do tratamento hemodialitico.

N&o observamos o quadro de hiperemia
conjuntival/subconjuntival aguda sem sinais de
infeccdo que poderiam ser decorrentes da alta
concentracdo de calcio sérico - “red eyes of renal
failure” definido por Klaassen-Broekema °.

As cataratas notificadas estavam
presentes em pacientes com DM ou com idade
mais avancada, fatores sabidamente relacionados
a cataratogénese; o primeiro devido a hiper-
hidratacdo osmética do cristalino™ e o segundo
tendo como base fisica as alteracdes locais de
distribuicdo das proteinas dentro da lente, levando
ao efeito de dispersdo da luz.****

A paciente com LES néo apresentou
alteracdes cuténeas palpebrais, ceratoconjutivite
sicca, lesbes neuroftalmolégicas nem os exsudatos
algodonosos e hemorragias intrarretinianas, que
representam a forma mais comum de
acometimento oftalmico no LES™. Apresentou
apenas opacificagdo subcapsular posterior, que
estaria relacionada a ingestéo de corticosteroide
rotineiramente pela paciente'®. A paciente com
esclerodermia apresentou apenas inicio de
esclerose nuclear em ambos os olhos, ndo sendo
observado esclerodermia das pélpebras,
telangectasia conjuntival nem ceratoconjuntivite
sicca ou alteracdo da motilidade ocular, possiveis
achados nesses pacientes.”’A Unica alteracdo
encontrada esta possivelmente relacionada a idade
da paciente (52 anos), ja que é geralmente aceito
gue ndo ha alterac¢bes especificas do cristalino na
esclerose sistémica."

Apenas 02 olhos do mesmo paciente
diabético apresentavam valores de presséao intra-
ocular acima do valor estabelecido
convencionalmente como normal pela literatura
(<21mmHg).*°

Como comentado acima, as alteracbes
fundoscépicas mantiveram correlacdo com a
doenca de base apresentada pelo paciente (DM e
HAS) e com a idade avancada do mesmo ou ainda
representavam achados comuns a populagdo em
geral (cicatrizes de coriorretinite, rarefagdo do
epitélio pigmentado da retina, fundo tigrado). Nao
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observamos as alteracBes tapetorretinianas
caracterizadas por “despigmentacdo em placas
finas, pequenas, de distribuicdo proteiforme, em
zonas de preferéncia temporal, em polo posterior
ou média periferia” descritas e interrogadas por
Chiavegat '° como sendo especificas da
nefrodialise.

Dos achados fundoscépicos, a escavacgao
papilar maior que 0,3 encontrada bilateralmente
em 4 pacientes (08 olhos) com pressdo normal
aferida no momento da consulta merece especial
atencgéo, devido ao fato de a hemodidlise ocasionar
alteragdes na osmolaridade sérica que podem
promover oscilacdes na Po™.

Ha na literatura trabalhos interessantes
sobre a variacdo da Po e da osmolaridade durante
0 processo hemodialitico. Sitprija e cols *
determinaram um aumento de 5,9mmHg no valor
médio da Po ao longo de 3 horas de hemodialise
e sugeriram a correspondéncia desse achado com
a queda da osmolaridade sanguinea em 37,6
mOsm.

Porém, em trabalho semelhante, Leiba e
cols *° encontraram um aumento n&o significativo
estatisticamente (0,35 mmHg ) na média da Po
apos o processo dialitico e estabeleceram que a
alteracéo da presséo intra-ocular correlaciona-se
bem com a diminuigdo da osmolaridade sangtiinea.
Acrescentam ainda que a melhoria nas técnicas
de hemodidlise contribuiram para a manutencao
desse nivel estavel da pressao intra-ocular, ao
contrario do que ocorria antigamente com as
técnicas mais precarias.

Wakim *® descreveu a fisiopatologia das
alteracdes clinicas (cefaléia, nduseas, vomitos,
turvacdo visual), apresentadas por alguns
pacientes devido ao edema cerebral decorrente
da diminuicdo desigual da concentragdo de uréia
e osmolaridade havida entre o liquor e o sangue.
Desse modo, haveria um deslocamento de agua
do compartimento sangiineo (menos concentrado
devido ao processo dialitico) para o subaracnéideo,
ocasionando o0 aumento da pressao intracraniana.
Por analogia, 0 aumento da presséo intra-ocular
estaria igualmente relacionado as alteragfes
osmoticas sanguineas ocorridas durante a
hemodialise, dado a semelhanca das barreiras
hemato-encefalica e hemato-retiniana.

Em recente trabalho, Chiavegat
comprovou aumento da Po em 16 olhos (de um
total de 58 olhos), sendo que em 03 olhos a Po
apresentou valores entre 20 e 25 mmHg durante
0 processo hemodialitico. Além desse achado, ha

15

referéncia a algum grau de vasoespasmo retiniano
difuso, observado na maioria dos casos, que foi
correlacionado as alteracbes hemodinamicas
ocorridas durante a hemodidlise.

Tais variaveis - osmolaridade sangtiinea e
alteracBes vasoespasticas - poderiam responder
pelo achado de escavacdo maior que 0.3
observada em 08 olhos (9,3%) de nosso trabalho,
ndo nos devendo, porém, esquecer da
possibilidade da existéncia de glaucoma de
pressao normal nesses pacientes. Isso porque tais
pacientes apresentam fator de risco, como HAS,
para o desenvolvimento de arterioloesclerose e
formacdo de placas ateromatosas, cuja acéo
deletéria seria intensificada frente as pequenas
flutuacdes recorrentes de Po™ ocorridas durante a
hemodialise.

Os anti-hipertensivos do tipo beta-
bloqueadores e inibidores da enzima conversora
da angiotensina administrados por via sistémica
tém capacidade de reduzir a Po em olhos de
animais’> e humanos (normais e
glaucomatosos)®****. Assim sendo, o uso dos
mesmos pelos pacientes com escavacgao papilar
aumentada poderia explicar a obtencdo de uma
Po normal ao exame.

Os pacientes de nosso trabalho com tais
alteracBes papilares pertenciam a 52 e 62 décadas,
eram submetidos & hemodialise entre 10 meses e
6 anos e todos apresentavam a nefroesclerose
(clinicamente diagnosticada) como responséavel
pela faléncia renal. O paciente que apresentou o
menor tempo de hemodidlise (10 meses) ja havia
se submetido anteriormente a dialise peritoneal
por 2 meses. A oftalmoscopia, as alteracdes vitreo-
retinianas encontradas nesses pacientes
juntamente com o0 aumento da escavagao papilar
consistiram em drusas, descolamento vitreo e
alteracdes retinianas consequentes a HAS:
tortuosidade e estreitamento dos vasos,
cruzamentos patolégicos e microhemorragias
intra-retinianas (2 olhos).®

CONCLUSAO

Com excecédo da calcificagcdo corneo-
conjuntival progressiva e das alterag6es papilares
encontradas em 4 pacientes, ndo diagnosticamos
lesbes oculares outras do que as relacionadas a
doenca de base do paciente (HAS ou DM), a idade
dos mesmos ou ainda aquelas comuns a
populacdo de um modo geral. Novos trabalhos
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devem ser realizados com o objetivo de comprovar
os achados e especulag¢des diagndsticas que
expliqguem o aumento da escavacao papilar
observado nesse estudo.
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Perfil do atendimento
oftalmologico de urgéncia

José Cavalcanti Campos Junior*

RESUMO

Foram examinados prospectivamente no periodo de outubro de 2001 a junho
de 2003, 1228 prontuarios na Clinica Visomed com o objetivo de determinar as
principais causas de atendimento oftalmologico de urgéncia, clinico e cirargico,
correlacionando-os com sexo, e faixa etéria dos pacientes.

Houve predominancia do sexo masculino (66,2%) sobre o feminino (33,8%),
sendo que a faixa etaria mais acometida foi a de 21 a 30 anos (22,1%),
seguida da faixa de 41 a 50 anos (21,0%) e a de 0 a 10 anos (16,3%).

A maior causa de atendimento foi conjuntivite aguda (24,1%) seguida de corpo
estranho extra-ocular (17,9%). Quanto ao tratamento instituido, a terapia clinica
prevaleceu em 78,7% contra a cirirgica 21,33%.

ABSTRACT

Profile of ophthalmological attendance of emergency

Were 1228 attended patients file at the Visomed Clinic between October 2001
to June 2003 with objective to determine the main causes of urgency in
ophthalmic attendance clinic or surgical, relating them to sex and age.

We had a predominance in adults were more affected in males (66,2%) than
females (33,8%). The ages range more affected were from 21-30 (22,1%), 41-
50 (21%) and 0 to 10 (16,3%).

The main cause attendance were acute conjunctivitis with (24,1%) followed by a
foreign body extra ocular (17,9%). Regarding to the treatment proposed to those
patients, clinic therapy was indicated in 78,7% against indicated for surgery 21,3%.

* Oftalmologista da Clinica Visomed e Mestre em Doencas Tropicais e Infecciosas.
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| PERFIL DO ATENDIMENTO OFTALMOLOGICO DE URGENCIA

INTRODUCAO

s urgéncias oftalmologicas séo inerentes
A ao nosso cotidiano. O oftalmologista deve

estar preparado para o atendimento de
urgéncia ocular, pois um tratamento equivocado
pode custar a perda da capacidade visual de um
paciente.

A National Society to Prevent Blindness dos
Estados Unidos calcula que um terco da perda de
olhos na primeira década de vida € causada por
lesbes trauméticas. O trauma e as queimaduras
oculares ocorridos em qualquer idade, além de
serem uma tragédia pessoal, representa um seério
prejuizo em termos econbmicos para o
desenvolyimento do pais quando provocam a perda
de visdo . Mesmo quando ndo sdo tdo graves,
requerem cuidados médicos especializados e
tratamento, por vezes, prolongado, principaimente
guando ha perfuragdo ocular .

Por outro lado, processos inflamatérios e
infecciosos da conjuntiva e cérnea e distlrbios das
glandulas de Meibomius sdo extremamente
comuns no atendimento diario. Em uma parcela
dos casos, mesmo sem o tratamento clinico
adequado, ha resolugdo do processo devido
serem autolimitados.

Com o objetivo de pesquisar as principais
causas de atendimento, faixa etaria e tipo de
atendimento (clinico e/ou cirargico) prestado,
efetuou-se um estudo do perfil dos pacientes
atendidos numa instituicdo privada credenciada
pelo Sistema Unico de Saude (SUS), objetivando
metas de prevencao de incapacidade visual.

MATERIAL E METODOS

Realizou-se um estudo prospectivo de 1228
pacientes do setor de urgéncia, atendidos no
periodo de outubro de 2001 a junho de 2003. Os
dados foram obtidos dos prontuarios do primeiro
atendimento dos pacientes do SUS, realizados na
Visomed, uma clinica privada credenciada pelo
sistema publico de salude na prestacdo de
atendimento oftalmolégico. O estudo foi aprovado
sem restricdes ao comité de ética da instituicao.

A amostra foi analisada quanto ao sexo, a
faixa etaria e diagnostico, além do tipo de
tratamento prestado (clinico e/ou cirdrgico). Em
relagdo a faixa etéria, para efeito de estudo, os
pacientes foram divididos em 8 grupos etérios: até

10 anos, de 11 a 20 anos, de 21 a 30 anos, de 31
a 40 anos, de 41 a 50 anos, de 51 a 60 anos, de
61 a 70 e com mais de 70 anos.

RESULTADOS

Dentre 0s 1228 pacientes atendidos, houve
predominio do sexo masculino em 813 casos
(66,2%) sobre o feminino com 415 pacientes
(33,8%), determinando assim, propor¢édo de 2:1,
aproximadamente.

As faixas etarias mais acometidas foram
de 0 a 10, 21 a 30 e 41 a 50 anos de idades
representando respectivamente, 16,3%, 22,1% e
21% que corresponderam a 730 casos, ou seja,
59,4% do total dos pacientes atendidos (tabela I).

Tabelal

Distribuicdo dos pacientes segundo a faixa etaria no
atendimento de urgéncias oculares

Idades Quantidade
0 - 10anos 200 (16,3%)
11 - 20anos 131 (10,7%)
21 - 30anos 272(22,1%)
31 - 40 anos 258(21,0%)
41 - 50 anos 143 (11,6%)
51 - 60 anos 99 (8,1%)
61 - 70 anos 66 (5,4%)
>70anos 59 (4,8%)
Total 1228 (100%)

Fonte: Prontudrios médicos, 2001-2003.

As maiores prevaléncias foram de
conjuntivite aguda, com 296 casos representando
24,1% do total, seguidos de corpo estranho extra-
ocular com 220 casos ou 17,9%, e trauma ocular
(mecénico e quimico) com 12,3%. Estes 3 tipos
de atendimentos totalizaram 667 pacientes que
corresponderam a 54,3% de todos os
atendimentos realizados (tabela ).

As queimaduras oculares com 24 casos
(1,9%) foram agrupadas em relacédo ao agente causal
em fisicas com 7 casos e quimicas com 17. Com os
guadros de hipertenséo ocular e/ou glaucoma agudo
encontramos 70 pacientes (5,7%). A catarata e o
pterigio estavam presentes em 46 pacientes (3,8%).
A dor ocular inespecifica e a uveite atingiram
respectivamente 45(3,6%) e 39(3,2%) pacientes.

Quanto ao tratamento proposto para 0s
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Tabdall

Distribuicdo dos pacientes quanto ao diagnéstico
dasurgénciasoculares

NUmero
Diagnostico decasos Percentual
Conjuntivite 296 24,1%
Corpo estranho extra-ocular 220 17,9%
Trauma Ocular 151 12,3%
Doencas da Papebra 130 10,6%
DoengasdaCdrnea 77 6,3%
Hipertensdo Ocular/Glaucoma agudo 70 57%
Hemorragia Subconjuntival 51 4,2%
Dor Ocular 45 3,6%
Uveite 39 3,2%
Queimadura 24 1,9%
Prerigio 24 1,9%
Catarata 22 1,8%
Celulite Periorbitaria 12 1,0%
Outras Doengas da Conjuntiva 11 0,9%
Outros 56 4,6%
Total 1228 100%

Fonte: Prontudrios médicos, 2001-2003.

pacientes, a terapia clinica prevaleceu em 996
casos (78,67%) contra 262 casos de natureza
cirargica (21,33%).

DISCUSSAO

A freqiéncia de urgéncias oculares neste
Servigo € alta, sobretudo devido ao fato de sermos,
uma das oito clinicas do Estado credenciadas ao
SUS na prestacdo do atendimento oftalmoldgico.

Ao redor de 16% (200 pacientes) dos casos
foram representados por criancas até 10 anos de
idade, concordando com alguns trabalhos™ que
representaram 17,6 % sugerindo a susceptibilidade
das criangas, principalmente as lesfes traumaticas
oculares em ambientes domésticos.

Em relac@o aos adultos, as urgéncias mais
frequientes foram no sexo masculino e a faixa etaria
entre 20 e 50 anos de idade foram 5mais freqlentes,
corroborando com outro trabalho .

Foram frequentes os diagndsticos de
lesBes oculares consideradas leves e de moderada
gravidade, envolvendo a conjuntiva, cérnea e
pélpebra - 996 pacientes (78,7%) - cujo tratamento
necessitou de terapia exclusivamente clinica.
Quanto ao tratamento cirargico foi indicado em 262
pacientes (21,3%), sendo referenciadas as clinicas

de maior porte, pois ndao se dispunha de Centro
Cirargico no local.

Todos os pacientes foram selecionados
previamente por funcionérias treinadas em
reconhecer urgéncias oftalmol6gicas, mas mesmo
assim foram atendidos casos que nao se
enquadravam como urgéncia, demonstrando a
necessidade de atualizacao e reciclagem continua
das atendentes.

CONCLUSAO

Existe uma alta freqiiéncia de urgéncias
oculares no Servico, principalmente de adultos do
sexo masculino entre 20 a 45 anos, exatamente a
faixa etaria da populagdo economicamente ativa.
A maioria dos atendimentos demandou
intervengdo somente clinica, corroborando a
necessidade de uma constante atualiza¢do do
especialista no diagndstico e tratamento, fator
decisivo na prevencao de sequielas e complicages.

Com o intuito de atingir mais
fidedignamente metas de prevencao de
incapacidade ocular e fornecer subsidios para
elaborar um perfil epidemiol6gico das urgéncias
em oftalmologia, faz-se mister em futuros
trabalhos, uma andlise mais completa dos casos,
colhendo dados referentes & natureza da leséo
ocular, ambiente onde ocorreu o acidente, tempo
decorrido até o primeiro atendimento, utiliza¢&o ou
ndo de equipamentos de seguranca individual e
protecdo ocular, acuidade visual inicial e final apos
o tratamento e sequelas.
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A model for the natural history

of retinoblastoma according
to its cellular differentiation
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RESUMO

origem genética, estadiamento, idade do paciente e demora no tratamento.

analises mutifactoriais com os testes Chi°, G e Kruskal-Wallis.

histopatoldgicos encontrados as diferentes idades.

neoplasias

Objetivo: Estudar a correlagdo entre a diferenciagdo celular do retinoblastoma, sua

Métodos: O padrdo histopatol6gico de 282 casos (271 pacientes) com retinoblastoma
intra-ocular e extra-ocular enucleados (como primeiro tratamento) foi retrospectivamente
revisado. Os casos bem diferenciados tiveram rosetas de Flexner-Wintersteiner e Homer-
Wright, os pouco diferenciados somente rosetas de Homer-Wright e os indiferenciados
nenhuma roseta. Os hereditarios-germinais tiveram histéria familiar ou apresentagéo
bilateral-multifocal. Os ndo hereditarios-esporadicos foram unilaterais. Foram realizadas

Resultados: Houve 116 (41%) casos germinais, 166 (59%) esporadicos; 184 (65%) intra-
oculares, 94 (33%) extra-oculares; 59 (21%) bem diferenciados, 55 (20%) pouco
diferenciados, 141 (50%) indiferenciados. Origem, estadiamento e diferenciacéo celular
foram dependentes entre si (p<0,0001). A probabilidade de encontrar rosetas de Flexner-
Wintersteiner foi maior nos germinais (p<0,001) e nos intra-oculares (p<0,0001). A idade
média dos primeiros sinais (8,66 meses, p<0,0001) e da enucleagdo (14,02 meses,
p<0,0001) foi menor nos bem diferenciados que nos indiferenciados (22,66 e 32,81 meses,
respectivamente). Os bem diferenciados (5,7 meses) foram tratados antes (p=0,0089)
que os indiferenciados (9,87 meses). Antes dos seis meses de idade, 75% dos casos
foram bem diferenciados, (p<0,0001). ApGs os trés anos, 75% foram indiferenciados.

Conclusdes: O padrdo bem diferenciado € mais frequiente nas criangas mais novas,
nos casos hereditarios e nos intra-oculares. O indiferenciado predomina nos mais velhos,
nos esporadicos e nos extra-oculares. Na evolugdo do RB aconteceria uma
transformagédo fenotipica tumoral que influenciaria a freqiiéncia dos padrées clinico-

Descritores: Retinoblastoma [patologia]; Retinoblastoma [histéria natural]; Diferenciacéo
celular [fisiopatologia]; Fatores etarios [distribuicdo por idade]; Estadiamento de
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A MODEL FOR THE NATURAL HISTORY OF RETINOBLASTOMA ACCORDING TO ITS CELLULAR DIFFERENTIATION

ABSTRACT

Purpose: To study the correlation among retinoblastoma cell pattern, patient's age,
lateness of treatment, genetic origin and stage of disease.

Design: Observational case series.

Methods: The histopathologic pattern of 282 intraocular or extraocular retinoblastoma
cases (271 patients) that underwent enucleation as first treatment was retrospectively
reviewed. Well differentiated tumors had Flexner-Wintersteiner and Homer-Wright
rosettes, poorly differentiated tumors had only Homer-Wright rosettes, and
undifferentiated tumors had not rosettes. Hereditary-germinal cases were bilateral,
multifocal and/or had family history. Non-hereditary cases were unilateral. Multifactorial
analysis was made using Chi’, G, and Kruskal-Wallis tests.

Results: Cases were 116 (41%) hereditary, 166 (59%) non-hereditary, 184 (65%) intraocular,
94 (33%) extraocular, 59 (21%) well differentiated, 55 (20%) poorly differentiated, and 141
(50%) undifferentiated. Origin, staging, and cellular pattern were dependent on each other
(p<0.0001). Flexner-Wintersteiner rosettes were more frequent in hereditary (p<0.001)
and intraocular (p<0.0001) cases. Well differentiated had presenting signs (8.66 months,
p<0.0001) and enucleation (14.02 months, p<0.0001) earlier than undifferentiated cases
(22.66 and 32.81 months, respectively). Well differentiated (5.7 months) had a shorter
(p=0.0089) mean treatment delay than undifferentiated cases (9.87 months). Of 24 cases
treated before six months old, 18 (75%) were well differentiated (p<0.0001). Of 47 cases
treated after three years old, 35 (75%) were undifferentiated.

Conclusions: A well differentiated pattern is more frequent in younger, hereditary, and
intraocular cases. An undifferentiated pattern is more common in older, non-hereditary,
and extraocular cases. A phenotypic transformation seems to happen during retinoblastoma
tumor evolution modulating the histopathologic patterns found at different ages.

Key words: Retinoblastoma [pathology]; Retinoblastoma [natural history]; Cell

differentiation [physiopathology]; Age factors [age distribution]; Neoplasm staging

INTRODUCTION

etinoblastoma (RB) cells may
R formarrangements called fleurettes,

Flexner-Wintersteiner and Homer-Wright
rosettes. Fleurettes and Flexner-Wintersteiner
rosettes are the most recognized histopathologic
sign of cellular differentiation in RB and were
described elsewhere. **RB cells may also be
anaplastic or poorly differentiated round cells with
large hyperchromatic nuclei. ** The role cellular
differentiation has in RB prognosis and evaluation
remains controversial. Despite a lack of recent
related papers, some authors reported that the
predominant cell type in RB tumors did not
influence patient survival. ** However, others also
recognized that tumor behavior may be associated
with the malignancy of its cells,”* " and, more
recently, that the proliferative activity of RB cells
may affect the prognosis of the disease.”

In order to evaluate the role of cellular
differentiation in RB evolution, we retrospectively
review the histopathologic diagnosis of 282 eyes
with RB (271 patients) that underwent enucleation
as first treatment between 1974 and 1992, at the
Service of Ophthalmology, A. C. Camargo Hospital,
Antonio Prudente Foundation, S&o Paulo, Brazil,

and analyze it according to the patient’s age, the
lateness of treatment, the assumed genetic origin
and the stage of the disease.

DESIGN

Observational case series.

METHODS

A hereditary (germinal) genetic origin was
assumed when a patient had a positive family
history for RB, bilateral and/or multifocal disease.
"1 Non-hereditary (sporadic) cases were always
unilateral and unifocal. The stage was recorded
following Reese-Ellsworth * (for intraocular cases)
and CCSG “ (for extraocular cases) classifications.
A second affected eye was included in the study
only when a patient did not have any other
treatment before its enucleation. Diagnosis was
made by one observer (LBS) according to the
Protocol of Therapeutic Study of the Brazilian
Cooperative  Group for Treatment of
Retinoblastoma (S&o Paulo, Brazil, March 1987,
pp. 47-53). Hematoxilin-eosin was always used. A

94

Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 93-103.



A MODEL FOR THE NATURAL HISTORY OF RETINOBLASTOMA ACCORDING TO ITS CELLULAR DIFFERENTIATION |

well differentiated pattern was defined when
Flexner-Wintersteiner and Homer-Wright rosettes
were found, a poorly differentiated pattern had only
Homer-Wright rosettes, and an undifferentiated
had not rosettes. Fleurettes, apoptotic, or mitotic
figures were not included in the analysis. Phthisic
eyes and cases with signs of regression or with
incomplete data were grouped apart. Detailed
information of patients was previously reported. *
Multivariate statistical analysis was made
combining the histopathologic pattern, the assumed
genetic origin of the disease, its staging, the
patient’s age (when first signs of disease were
observed and when enucleation was performed),
and the lateness of treatment. Enucleation of the
eye established the age at histopathologic
diagnosis. Lateness of treatment was defined as
the time lapsed between the age at presenting signs
and the age at enucleation. Square Chi partition
test was used for bifactorial analysis, and G test of
independence for trifactorial association. No case
from the phthisis/regression group, or with some
unknown data was included in the G test. The
patient’s age at onset of signs and at enucleation,
and the lateness of the treatment were compared,
for each histopathologic pattern and for a
combination of variables, using the Kruskal-Wallis
nonparametric analysis. They were also divided in
intervals for each pattern and their distribution
compared using the square Chi partition test. The
Kruskal-Wallis test, the G test, and 2xN tables had
p<0.05. For 3xN tables we used p<0.00833.

RESULTS

Distribution of cases according to the
histopathologic diagnosis, the genetic origin,
and the stage.

Table 1 shows that 37 (63%) of 59 well
differentiated, and 24 (44%) of 55 poorly differentiated
cases were hereditary, and that most undifferentiated
(100, 71%, of 141 cases) were non-hereditary. In fact,
of 116 hereditary cases, 37 (32%) were well
differentiated and 41 (35%) undifferentiated (p>0.05),
while of 166 non-hereditary cases, only 22 (13%)
were well differentiated but 100 (60%) were
undifferentiated (p<0.001). Furthermore, although 53
(90%) of 59 well differentiated cases were intraocular
(p<0.001), 76 (54%) of 141 undifferentiated cases
were intraocular and 63 (45%) were extraocular. We
found however, that extraocular cases were
undifferentiated (63, 67%, of 94 cases) 12.6 more

frequently (p<0.001) than well differentiated (5 cases,
5%), and 3 more times (but statistically the same,
p>0.5) than poorly differentiated (20 cases, 21%).

G test for trifactorial dependence. (Table 2)

The origin, the staging, and the
histopathologic pattern were variables dependent
on each other (G=51.24; degree of freedom [df]=7;
p<0.0001), but have not interaction (G=-2.904;
df=2; p>0.2). Since the three cellular patterns
together were dependent on both, origin
(G=20.247; df=2; p<0.001) and stage (G=28.418;
df=2; p<0.0001), we divided them in two groups:
cases with Flexner-Wintersteiner rosettes (well
differentiated) and cases without them (poorly
differentiated and undifferentiated). Frequency of
cases with these rosettes remained origin-
dependent (G=16.7867; df=1; p<0.001) and stage-
dependent (G=27.113; df=1; p<0.0001), but cases
without them did not (origin: G=3.457; df=1; p>0.05,
and stage: G=1.3054; df=1; p>0.2). Finally, the stage
of the disease was also origin-dependent (G=5.482;
df=2; p<0.02).

Distribution of cases according to age.

Table 3 shows that first signs of well
differentiated cases were observed at a younger
mean age (p<0.0001) than either poorly
differentiated or undifferentiated cases. Similarly,
eyes with well differentiated tumors were
enucleated at a lesser mean age (p<0.0001) than
eyes with poorly differentiated or undifferentiated
tumors. The mean delay of treatment was shorter
(p=0.0089) for well differentiated cases only when
compared with undifferentiated cases.

The mean age at histopathologic diagnosis
was 19.58 months for all hereditary cases, and
31.26 months for all non-hereditary cases.
Combination of variables established sub-groups
with different mean ages. Thus, well differentiated
intraocular hereditary cases (10.46 months) were
enucleated at a lesser mean age than poorly
differentiated (20.31 months) or undifferentiated
(22.63 months) intraocular hereditary cases
(p<0.00001; critical H=7.82; calculated H=25.4704).
Either well differentiated (17.24 months) or poorly
differentiated (22.47 months) intraocular non-
hereditary cases were also treated at a lesser
mean age than undifferentiated (38.78 months)
intraocular non-hereditary cases (p<0.00001;
critical H=7.82; calculated H=23.1521). The
enucleation was not made at different mean age
for poorly differentiated and undifferentiated
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Tablel
The cellular pattern of RB according to its genetic origin and staging
Genetic origin Total Stage
Hereditary Non-hereditary Intraocular Extraocular Unknown
Cellular pattern %) n (%) %) n (%) %) n (%) %) n (%) %) n (%) %) n (%)
Well differentiated (32) 37 (63) (13) 22 (37) (21) 59 (100) (29) 53 (90) 5501 251 (2
Poorly differentiasted  (21) 24 (44) (19) 31 (56) (20) 55 (100) (19) 35 (64) (21) 20 (36) 0)0(0)
Undifferentiated (35) 41 (29) (60) 100 (71) (50) 141 (200) (41) 76 (54) (67) 63 (45) (50) 2 (2)
Phthisis’/Regression (5) 6 (50) (4) 6 (50) (4) 12 (100) (5) 10 (83) 2 21 0)0(0)
No data/Unknown (7) 8 (53) 4 7 47) (5) 15 (100) (5) 10 (67) 4 4 @27) (25 1 (7)
Total (100) 116 (41)  (100) 166 (59)  (100) 282 (100) (100) 184 (65) (100) 94 (33) (100) 4 (2)
Percentage (%) at left of number of cases (n) is related to the column; percentage (%) at right is related to the line.
Cdll pattern vs genetic origin: Chiz = 20.395, p<0.001.
Cell pattern vs stage: Chi?z = 26.299, p<0.001.
Table2
Trifactorial analysis of cellular pattern, staging, and origin of RB
Genetic origin Total
Hereditary Non-hereditary
Céllular pattern Stage n (%) n (%) n (%)
Wl differentiated Intraocular 33 (11.7) 20 (7.0) 53 (18.8)
Extraocular 4 (1.4 1(0.4) 5(1.8)
Tota 37 (13.1) 21 (7.5) 58 (20.6)
Poorly differentiated Intraocular 17 (6.0) 18 (6.4) 35 (12.4)
Extraocular 7 (25) 13 (4.6) 20 (7.2)
Tota 24 (8.5) 31 (110 55 (19.5)
Undifferentiated Intraocular 25 (8.9 51 (18.1) 76 (27.0)
Extraocular 16 (5.7) 47 (16.7) 63 (22.3)
Tota 41 (14.5) 98 (34.8) 139 (49.3)
Total Intraocular 75 (26.6) 89 (31.6) 161 (57.1)
Extraocular 27 (9.6) 61 (21.6) 88 (31.2)
Total 102 (36.2) 150 (53.2) 252 (89.4)"
n: Number of cases. (*) Percentage (%) isrelated to 282 (100%) cases. 12 (4.3%) casesfrom the phthisis/regression group, and 18 (6.4%)
cases with some unknown data were not included in the G test for trifactorial dependence. G vaues are shown in results section.

intraocular hereditary cases, or for well
differentiated and poorly differentiated intraocular
non-hereditary cases. All the extraocular cases,
does not matter if they were well differentiated (22.5
and 36 months), poorly differentiated (24.7 and
39.2 months), or undifferentiated (30.9 and 32.5
months) of either hereditary (p=0.2492) or non-
hereditary type (p=0.828), respectively, had not
different mean age of treatment.

Table 4 shows that half of well differentiated
cases had their presenting signs before 6 months

old, half of poorly differentiated between 13-19
months old, and half of undifferentiated between 19-
24 months old. Signs of well differentiated cases were
noticed earlier than undifferentiated cases (p<0.001).
Table 5 shows that half of well differentiated cases
were enucleated before 13 months old, half of poorly
differentiated cases between 19-24 months old, and
half of undifferentiated cases between 25-30 months
old. Before 6 months old, 18 (75%) of 24 cases had
a well differentiated pattern. None case in this age
was found undifferentiated (p<0.0001). Progressively,
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Table3

The age at presenting signs, the age at enucleation, and the lateness of treatment

Mean age Mean interval

Céllular pattern At first signal At enucleation
Well differentiated 8.66 +9.84 14.02 £+9.91 5.70 £7.09
Poorly differentiated 18.36 +£17.75 26.18 +17.46 7.71 £7.33
Undifferentiated 22,66 +25.76 32.81 +23.83 9.87 +9.42
Generd mean 17.81 £21.46 26.45 +20.54 8.61 +8.71
Kruska-Wallis analysis p<0.0001 p<0.0001 p=0.0089
Criticd H 9.49 9.49 9.49
Calculated H 44.19 71.29 13.54

Data isin months + standard deviation

Table4
The age when thefirst signs of disease wer e noticed
Celular pattern Ageinterval (in months) Total (%)
<6 7-12 1318 19-24 25-30 31-36 >36

Well differentiated (ARF)n(DPI) (58)34(34) (71)8(24) (81)6(21) (92)6(14)  (97)3(10) (98)1(5)  (100)1(4)  59(21)
Poorly differentiated ~ (ARF)n(DPI) (31)17(17) (46)8(24) (56)6(21) (73)9(21)  (86)7(23) (91)3(14)  (100)5(19)  55(20)
Undifferentiated (ARF)n(DPI) (23)33(33) (34)15(46) (44)14(50) (62)26(59) (75)18(60) (87)16(73) (100)19(73) 141(50)
Phthisis/Regression n 9 2 0 1 0 0 0 2
No data/Unknown n 6 0 2 2 2 2 1 15
Total (ARF)n(DPI) (35)99(100) (47)33(100) (57)28(100) (72)44(100) (83)30(100) (91)22(100) (100)26(100) 282(100)

ARF: Accumulated relativefrequency; DPI: Distributionin percentage by interval; n: Number of cases; Alpharisk =0.00833.
Well differentiated casesvspoorly differentiated cases: Chi?=11.407,p>0.05.

Well differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi?=29.3, p<0.001.

Poorly differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi 2=3.56, p>0.5.

well differentiated cases were fewer and
undifferentiated cases were more frequent until 24
months old (p<0.001). After this age, their frequency
remained statistically uniform (p>0.05). After 3 years
old, 35 (74.5%) of 47 cases were undifferentiated
(figure 1). Poorly differentiated cases had not different
age distribution of treatment than well differentiated
cases (p@.01, alpha risk=0.00833), but they were
treated at younger age than undifferentiated cases
(p<0.001). The lateness of the treatment is shown in L2
table 6. Intervals were not distinct for well differentiated 0
and poorly differentiated cases (p>0.2), for well
differentiated and undifferentiated cases (p@.01,
alpha risk=0.00833), or for poorly differentiated and
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undifferentiated cases (p>0.5).
Figure 1: Distribution of the histopathologic patterns of RB

according to the patient’s age at first treatment.

DISCUSSION

The importance genetic origin and age has
on RB has been so well studied in the past that
their relationship yielded to theories about the

genetics of cancer. ** The association between
differentiation and origin, *° and among origin,
staging, and age, " has also been reported. As far
we know, we were the first to statistically verify ****
that RB histopathologic patterns change according
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Table5

The age at enucleation (age at histopathologic diagnosis)

Cdlular pattern Ageinterval (in months) Total (%)
<6 712 13-18 19-24 25-30 31-36 >36

Well differentiated (ARF)N(DPI) (31)18(75) (49)11(38) (70)12(32) (85)9(18) (92)4(8) (98)4(9) (100)1(2)  59(21)
Poorly differentisted ~ (ARF)n(DPl)  (7)4(17) (16)5(17) (38)12(32) (55)9(18)  (71)9(19) (86)8(17) (100)8(17) 55(20)
Undifferentiated (ARF)n(DPI)  (0)0(0) (5)7(24) (11)8(22) (32)30(59) (55)32(67) (75)29(63) (100)35(75) 141(50)
Phthisis/Regression n 2 3 2 3 0 1 1 12

No data/lUnknown n 0 3 3 0 3 4 2 15
Total (ARF)n(DPI) (9)24(100) (19)29(100) (32)37(100) (50)51(100) (67)48(100) (83)46(100) (100)47(100) 282(100)

ARF: Accumul ated relativefrequency; DPI: Distributionin percentageby interval; n: Number of cases; Alpharisk = 0.00833.

Well differentiated casesvspoorly differentiated cases: Chi2=19.744, p£0.01.
Well differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi2=84.391, p<0.0001.
Poorly differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi?= 25.364, p<0.001.

Table6

The lateness of treatment

Cdlular pattern Timeinterval (in months) Total (%)
<2 2-3 4-6 7-12 13-24 >24

Well differentiated (ARF)n(DPI)  (31)18(75)  (48)11(22)  (76)17(33) (88)7(14) (97)5(8) (100)2(15)  59(21)
Poorly differentiated (ARF)n(DPI) (M4(17) (42)11(22) (58)9(18) (76) 10(20) (98)12(20) (100) 1(8) 55(20)
Undifferentiated (ARF)n(DPI) (0)0(0) (35)24(48) (50)21(41) (68)26(51) (94)37(62) (100)8(62)  141(50)
Phthisis/Regression n 1 2 0 4 4 1 12
No data/Unknown n 2 2 4 4 2 1 15
Total (ARF)n(DPl)  (20)57(100) (38)50(100) (56)51(100) (74)51(100) (95)60(100) (100)13(100) 282(100)

ARF: Accumulated rel ativefrequency; DPI: Distributionin percentage by interval; n: Number of cases; Alpharisk =0.00833.

Well differentiated casesvspoorly differentiated cases: Chi?=11.407, p>0.05.
Well differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi2=29.3, p<0.001.
Poorly differentiated casesvsundifferentiated cases: Chi 2=3.56, p>0.5.

5, 19-20

to patient's age, and to show that cellular
differentiation, staging, and genetic origin are also
dependent on each other. In a general view, we
found that well differentiated cases appear earlier.
The older the child, their fewer frequency and the
higher the number of undifferentiated cases. Poorly
differentiated cases had a constant proportion at
all ages. Undifferentiated cases also tend to be
more frequent when the mean delay of treatment
was longer. Hereditary cases were either well
differentiated or undifferentiated in similar
frequency, but non-hereditary cases had 4.5 times
more probabilities to be undifferentiated. Finally,
chances to find Flexner-Wintersteiner rosettes
were higher in both hereditary and intraocular
cases, hereditary cases were more likelihood to
be intraocular and extraocular cases to be
undifferentiated,

As it was expected, hereditary cases had
their histopathologic diagnosis made at a younger
mean age than non-hereditary cases. However, a
simple mean age did not reflect properly what
happened with all cases in each group. When we
combined variables 12 sub-groups were identified
(table 2 and figure 2), each one with its own mean
age and frequency. Thus, intraocular hereditary
cases were the more common in younger children
but among them, well differentiated, poorly
differentiated, and undifferentiated had significant
different mean ages. Similarly, well differentiated,
poorly differentiated, and undifferentiated
intraocular non-hereditary cases were more
frequent in older children. The well differentiated
extraocular non-hereditary sub-group had the
fewest number of cases. Poorly differentiated and
undifferentiated extraocular non-hereditary cases
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Fig. 2 Distribution of the histopathologic patterns of RB according
to the genetic origin and the stage (100% = 282 cases).

were those treated at the oldest age. Grouping our
cases by this way (histopathology, origin, and
stage) helped us to understand the disease,
however there are other factors that were not
analyzed in our study. Certainly any
socioeconomic, cultural, or medical reason that
discourage early referral in younger children may
cause delay of the proper treatment, *’ more risk
of extraocular disease, *****" and therefore, a longer
period for tumor developing. A glance over the
literature showed a tendency to find smaller tumors
in younger children in developed countries, ** and
more advanced disease in older children in
countries with fewer resources. ** Our series of
cases seems to be located somewhere in the
middle and consequently it might be reflecting
better the natural history of the disease.

The relationship and dependence of cellular
differentiation with age, origin, or staging is still
controversial. Although the malignant behavior has
been directly associated with the predominant
cellular type, * " clinicians or pathologists use to
give little importance to the degree of differentiation
probably because 90-95% of patients with
intraocular RB survive, ¥ no matter which type of
cell predominates. * However, mortality is very high
when cases are already extraocular, **"* and, as
we showed in our analysis, less differentiated
cases are more frequent in this stage. A multivariate
analysis of cases showed that the two most
important risk factors for death were invasion to
optic nerve and ocular coats. Less important risk
factors were bilaterality, cataract, and failure of
clinical diagnosis. Nonsignificant risk factors

included degree of differentiation, size of the tumor,
and age of the patient. * Even though finding
anaplastic cells is not a risk factor for extraocular
disease and death, it is evident that finding Flexner-
Wintersteiner rosettes is a good sign for prognosis
because it means that the disease is mostly (90%)
still intraocular.

In 1864, Virchow * was the first to suggest
that the cell pattern changes during the evolution
of RB tumors. Glioma, gliosarcoma, *
neuroepithelioma, * or retinocytoma ° were some
of the multiple historical names the disease
received in the past helping to hide or
misunderstand Virchow's suggestion. By 1941, for
example, RB was considered a glioma originated
through dedifferentiation or anaplasia of glial retinal
cells. ° In 1953, Dollfus and Auvert, without statistic
analysis, were the first to show that RB cases with
rosettes (that they called “rétinocytomes avec
stéphanocytes” following J. Mawas classification of
1922) predominated in younger patients and those
without rosettes (or “rétinoblastomes”) were more
frequent in older children. ° Between 1956 and
1966, several authors ** found that the RB may
be more anaplastic with the time of evolution,
however Taktikos °, without mentioning any
statistical analysis, concluded that the degree of
differentiation and the tumor size were not related
with its malignancy or with its invasion to the optic
nerve, the choroid, or the sclera; and that the
cellular pattern of a RB tumor arises as such
remaining uniform during all its evolution. More
recently, "' undifferentiated cases were found
more common when the signs of disease were first
noticed in older children. After we initially presented
our results, **** other groups **** have published
information suggesting that the cellular
predominant type is one of few inter-connected
variables that may modulate the evolution of RB
tumors (figure 3).

Characteristics of initial tumor cells should
be determinant for a fixed differentiation pattern
or a fickle pattern during the life of a patient with
RB. At present, it is known that the disease is
triggered by the lack of a regulatory function
related to the RB-gene that happens after a
second mutation in the chromosome 13. ** The
development of tumors is normally inhibited by
a family of RB proteins * and kinases (the RB-
pathway) * interacting as antiproliferative agents.
When they are inactivated or not available, cells
answer abnormally to environmental signals that
modulate differentiation or regulate their cycle,
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Fig. 3: Interaction of variables in the proposed model for the natural
history of RB tumors.

preserving their proliferative capacity. * It is also
believed that RB tumors arise in the neural
epithelium of the retina, from primitive
multipotential embryonic retinal cells, "* when
their final maturation is blocked in some
intermediary stage making easier their neoplastic
transformation. * Offspring from first predisposed
cells (with only one mutation) and neoplastic cells
(with already two mutations) may result in a
tumor depending on physical (light and darkness
), biochemical (hormones, transforming growth
factors, ** neurotransmitters, neurotrophins, *
cyclic nucleotides, “* or RB-proteins ***)
apoptotic ** or immunologic environmental
factors that may influence their survival and
growing.

Presently, there is controversy when or
how RB cellular differentiation patterns are
established, however, it is well accepted that
genetic origin is related to the time when the
disease begins, as well as stage is related to the
time it lasts. According to Knudson * and most
related literature, hereditary cases are diagnosed
in younger children because a second mutation
happened earlier. This theory alone is insufficient
to explain why some non-hereditary cases (i.e.:
well differentiated intraocular non-hereditary sub-
group) were diagnosed and treated within the
same age range, and even earlier than many
hereditary cases. To understand why this may
happen, we divided the mean age at the end point
of RB tumor natural evolution (i.e.: the age at
histopathologic diagnosis determined by the
enucleation as first treatment) of all sporadic (non-
hereditary) cases (31.26 months) by the same
mean age of all germinal (hereditary) cases (19.58

months). This so called S/G relationship * had a
value around 1.6. Following Knudson's
hypothesis, ** we may assume that the relationship
between the mean ages at second mutation (the
beginning of RB tumor evolution) in both groups
should be close to such S/G value. In other words,
if hereditary cases have a second genetic event
during the last trimester of pregnancy, non-
hereditary cases should have it between the first
and the eighth month after birth, and by then, the
retina is already anatomically developed.
Alternatively, if non-hereditary cases have a
second mutation at the end of pregnancy,
hereditary cases should have it within the 15th
and the 22nd week of fetal life. Following this
reasoning, our findings are paradoxical because
initial cell(s) in a hereditary case (that may be
found either well differentiated or undifferentiated)
would be originated at earlier fetal or perinatal
age and would belong to a more primitive scale
in the retinal development. On the other hand,
clones in non-hereditary cases (that just develop
easier undifferentiated tumors) would arise from
only one and a more mature retinal cell.

This paradox might be solved if less
differentiated tumors are in fact later stages of
the same disease, as many pioneer authors
suggested according to the knowledge at their
time. The very little incidence of well differentiated
extraocular cases, the higher frequency of
undifferentiated non-hereditary cases, and the
disappearance of well differentiated cases at
ages when undifferentiated cases increase their
number, might be consequences of a phenotypic
transformation process which begins with tumors
with more differentiated cells and ends with
tumors mostly undifferentiated. It does not
necessarily mean that a dedifferentiation or
anaplastic process of original tumoral cells takes
place, as it was suggested in the past. ° After all,
apoptosis was found more evident within rosettes
“ making more feasible their disappearance,
and the more mitotic rate of less differentiated
anaplastic cells should make them predominant
after a while.

In this model, a larger interval between both
mutations would determine a larger population of
cells with one mutation in some non-hereditary cases
leading to the eventuality of multifocal unilateral-
sporadic RB. After birth, the initial more differentiated
pattern of RB tumors would change according to
the biological activity the retinal environment has
and to the length of evolution (i.e: the patient’s age)
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but faster growing tumors, originated from more
primitive cells, may not have enough time to be
totally undifferentiated if treatment comes first.
Tumors with slower growth rate, that begin to evolve
from only one more mature tumor cell in an
otherwise normal retina, would take a longer period
to be clinically evident, time enough to be discovered
as undifferentiated in older patients. Independently
or coincidently with any other socioeconomic,
cultural, or medical reason, the outcome of their
longer sub-clinical evolution may be worst stages
(i.e.: extraocular disease).

This model helps to explain why non-
hereditary cases have worst prognosis when they
are compared with hereditary RB without
assortment by age, as well as why age and delay
of treatment have such a good correlation with
patient survival. **"** |t also predicts that patients
with non-hereditary RB should have a better
survival rate than bilateral-family cases if they are
compared within the same age range and with the
same treatment, and highlights the importance of
early referral of these cases. It is important to notice
that our results might influence our approach with
several methods of treatment. Since more
differentiated tumors are more resistant to
radiotherapy, “° probabilities of failure with episcleral
plaque * or external beam radiotherapy * might
be increased in very young children. Perhaps in
these patients, cryotherapy, photocoagulation, *
or other treatments ** should always be considered.
On the other hand, for the same reason,
radiotherapy might have better indication in older
patients, especially in those with more than 2.5
years old or with extraocular disease.
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Avaliacao quantitativa do
astigmatismo irregular utilizando
a analise de Fourier
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RESUMO

Objetivo: Avaliar quantitativamente a relacdo entre o astigmatismo irregular,
obtido através da utilizacdo da analise de Fourier, e a acuidade visual alcancada
com a utilizacdo de 6culos, em pacientes com ceratocone.

Métodos: Foram avaliados 15 olhos de 9 pacientes portadores de ceratocone.
Todos os pacientes foram atendidos no Setor de Cdrnea e Doengas Externas
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o
Paulo. Apenas os olhos que apresentavam acuidade visual igual ou melhor que
20/20, com uso de lente de contato e rigida, e acuidade visual menor que 20/
20, utilizando éculos, foram incluidos neste estudo. Todos os pacientes foram
submetidos a avaliacdo da topografia corneana. Os dados numéricos, relativos
as miras 2 a 5, correspondentes aos 3mm centrais da cornea foram estudados
através da andlise de Fourier.

Resultados: Foram avaliados dados de 9 pacientes. Destes 4 eram do sexo
feminino, e 5 do sexo masculino, com idade média de 27 anos (+ 2,8). A acuidade
visual média, em LogMAR, com a utilizagdo de oculos foi de 0,41. Através da
analise de regressao linear multipla o astigmatismo irregular mostrou uma
correlacdo negativa com a acuidade visual corrigida com 6culos (R -0,894 ,
p<0,05).

Concluséo: O astigmatismo irregular estd inversamente relacionado com a
melhor acuidade visual corrigida com 6culos. A analise de Fourier, ao permitir a
separagdo dos componentes do poder refrativo corneano, € Util em situacdes
em que a avaliagcdo quantitativa destes componentes se faz necessaria.
Descritores: Astigmatismo irregular; analise de Fourier; acuidade visual.
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AVALIACAO QUANTITATIVA DO ASTIGMATISMO IRREGULAR UTILIZANDO A ANALISE DE FOURIER

ABSTRACT

Quantitative evaluation of irregular astigmatism with Fourier analysis

Purpose: Evaluate the relation between irregular astigmatism and best spectacle-
corrected visual acuity.

Methods: Fifteen eyes of 9 patients with keratoconus were evaluated. Eyes
were included in the study only if visual acuity, corrected with a hard contact
lens, was 20/20 or better, and less than 20/20 when corrected with spectacles.
Refractive power on rings 2 through 5, measured with computerized
videokeratography were decomposed, using Fourier series harmonic analysis.
A weighted average was calculated by using the Stiles-Crawford effect on the
basis of the radius of each ring of each eye.

Results: In the results of multiple regression analysis, the irregular astigmatic
component was significantly correlated with best spectacle-corrected visual acuity
(R 0.894 , p<0.05) , whereas other explanatory variables showed no correlation.

Conclusion: Irregular astigmatism is inversely related with best spectacle-
corrected visual acuity. This model, allowing the separation of the components
of corneal refractive power, seems to be useful for quantitative evaluation of

these components.

Keywords: Irregular astigmatism; Fourier harmonic series; visual acuity.

INTRODUCAO

poder refrativo corneano pode

ser separado e classificado em

tréscomponentes principais: poder
esférico, astigmatismo regular, e astigmatismo
irregular. Destes, apenas o poder esférico e 0
astigmatismo regular, podem ser adequadamente
corrigidos com o uso de 6culos ©. O termo
astigmatismo irregular vem sendo utilizado, de
forma ampla, para fazer referéncia a um grupo
diverso de distor¢des Opticas. De uma forma geral
0 astigmatismo pode ser visto como a variagdo no
poder refrativo corneano de acordo com o
meridiano estudado. A caracteristica que o define
como regular é a variagdo uniforme, perfazendo
dois ciclos de uma onda sinuséide, ao estudo dos
meridianos nos 360° ? (Figura 1). A variacdo e o
grau do desvio em relagdo a esta onda sinusoéide
é referida como astigmatismo irregular. ©

O astigmatismo irregular pode ser
secundario a uma série de condigdes:
procedimentos cirdrgicos, traumas e doencgas
corneanas. Nestas situagdes, a acuidade visual com
0 uso de 6culos tende a permanecer insatisfatoria,

46.00

44.00 \

Dioptrias

42.00

0 90 180 270 380

Meridiano (graus)

Figura 1. Astigmatismo regular. Gréfico representando o poder em
cada semi-meridiano, aferido em sentido horério, iniciando no
meridiano horizontal a esquerda. O meridiano horizontal é representado
a 0° 180° e 360° e o vertical a 90° e 270°.

enguanto que a acuidade visual com o uso de lente
de contato rigida pode ser normal.

Utilizando a andlise de Fourier, uma onda
complexa, como a observada nos astigmatismos
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irregulares, pode ser decomposta em uma série de
componentes sinusoidais, que quando somados
ponto a ponto, restituem a onda original. Hjordtal
et al. ® e Raasch ®, utilizando a anélise de Fourier,
descreveram um método para a decomposi¢cao dos
componentes do poder corneano em poder esférico,
astigmatismo regular e irregular. Neste estudo é
avaliada a relagédo entre estes componentes e a
acuidade visual obtida com a utilizagcdo de 6culos,
utilizando a andlise de Fourier.

METODOS

Foram avaliados 15 olhos de 9 pacientes
portadores de ceratocone, atendidos no Setor de
Cornea e Doencas Externas do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de S&o Paulo. Todos os olhos apresentavam
acuidade visual de 20/20 com a utilizag&o de lente
de contato rigida, e acuidade visual menor que
20/20 com uso de 6culos. Os pacientes foram
diagnosticados apds o exame clinico e avaliagcao
da topografia corneana.

Todos pacientes foram submetidos a
avaliacdo da topografia corneana, utilizando o
EyeSys 2000 (EyeSys Laboratories, Houston,
EUA). Os exames foram repetidos até a obtencéo
de uma imagem de qualidade satisfatéria, focada
e sem artefatos. Os dados numéricos, relativos as
miras 2 a 5, correspondentes aos 3mm centrais
da cornea “ foram utilizados para analise. Através
da andlise de Fourier, os valores correspondentes
a estas miras, foram convertidos em componentes
trigonométricos da seguinte forma:

F(0) = a+c cos(é-él) +c cosZ(é-é2)+ ... +c cosn(6-a)

Onde a, corresponde ao equivalente
esférico, ¢, a decentragdo, c, o astigmatismo
regular, e c,... o0 astigmatismo irregular “*. Foi
calculada a média ponderada dos anéis utilizando
o efeito Stiles-Crawford baseado no raio de cada
mira ®. Para a anéalise matematica foi utilizado o
Matlab versdo 6.5 (MathWorks Inc.).

A andlise de regressao linear mdltipla foi
realizada para investigar a correlacao entre a
acuidade visual e as demais variaveis analisadas.
As variaveis testadas foram: idade, astigmatismo
refrativo, poder esférico, astigmatismo regular e
astigmatismo irregular. O método da eliminag&o
retrograda foi utilizado para identificacdo das
variaveis explanatérias.

RESULTADOS

A idade média dos pacientes foi de 27 anos
(£ 2,8). Quatro eram do sexo masculino e cinco do
sexo feminino. A acuidade visual média em LogMAR,
com a utilizag&o de 6culos, foi de 0,41. Utilizando o
método da eliminagado retrégrada, apenas o
astigmatismo irregular mostrou uma correlagéo
negativa com a acuidade visual corrigida com 6culos
(Tabela 1). As demais variaveis ndo mostraram
contribuicéo estatisticamente significante (Tabelal).
A acuidade visual corrigida com 6culos pode ser
prevista com a férmula: acuidade visual = 0,928 -
0,101 x astigmatismo irregular, obtida através da
regressao linear simples, apresentando um valor
R? ajustado de 0,833 (p<0,05).

Tabelal

Resultadosda eliminacao r etr 6grada

Etapa Variaves R? ajustado p
1 Idade 0,550 0,81
2 Poder esférico 0,659 0,66
3 Agtigmatismo refrativo 0,711 0,38
4 Adtigmatismo regular 0,716 0,17
5 Adtigmatismo irregular 0,894 0,002
DISCUSSAO

O estudo da topografia corneana tem
despertado muito interesse nos ultimos anos,
devido, em parte, a cirurgia refrativa, e ao
surgimento de novos instrumentos para a sua
analise. A avaliagdo da superficie corneana envolve
conceitos complexos, com implicagdes diretas no
diagnéstico e tratamento de doengas corneanas.

A andlise de Fourier € um procedimento
matematico no qual uma onda complexa é
decomposta em uma série de ondas sinusoidais
harménicas, com freqiiéncias, amplitudes e fases
especificas. A andlise destes componentes permite
uma andlise quantitativa da onda original ©. A
utilizacdo da analise de Fourier para
decomposicéo de curvas perioddicas € amplamente
utilizada na engenharia elétrica e biomédica ©.
Apés a descricdo original da sua utilizacado para
decomposicéo e quantificacdo do poder corneano
em esférico, astigmatismo regular, e astigmatismo
irregular ®?, a analise de Fourier ja foi utilizada em
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diversos estudos para avaliagdo de olhos normais,
apo6s procedimentos cirdrgicos, e para a avaliagdo
de exames complementares .

O EyeSys 2000 computa 360 pontos, em
cada um dos 16 anéis. Para a utilizacdo da andlise
de Fourier é necessério que todos os pontos do anel
estudado sejam conhecidos. Neste estudo foram
avaliados os dados do 2° ao 5° anel, referentes
aproximadamente aos 3mm centrais da cérnea .
As informag0des relativas ao anel mais interno foram
excluidas da andlise devido a falhas na acuracia da
aquisicdo dos dados deste anel ©. Para calculo da
média ponderada dos anéis, foi utilizado o efeito
Stiles-Crawford baseado no raio de cada mira,
conforme descrito em outros estudos .

Em relacéo a quantificacdo da descentracao,
vale ressaltar que na topografia corneana as medidas
sdo realizadas com referéncia ao eixo
videoceratogréafico ©. Este eixo ndo corresponde ao
eixo visual, a linha pupilar ou ao centro geométrico
da coérnea. Ele é definido como o ponto corneano
perpendicular ao eixo videoceratogréfico, quando o
paciente olha para o ponto de fixacdo . A distancia
na coérnea, entre o eixo visual e o eixo
videoceratogréfico depende do angulo kappa, do raio
de curvatura corneano, e da profundidade da camara
anterior ®. Mesmo em corneas completamente
normais esta néo coincidéncia entre os eixos induz
alguma descentracgao, cujo nivel € maior quanto mais
perifericamente observado. ©

Diferente do astigmatismo regular, o
astigmatismo irregular ndo pode ser corrigido com
a utilizacdo de lentes esfero-cilindricas, o que
explica a sua relacdo com a acuidade visual
corrigida com 6culos. Conforme demonstrado pela
andlise de regresséao linear, o astigmatismo
irregular esta inversamente relacionado com a
acuidade visual corrigida com oOculos,
representando no presente estudo o seu principal
determinante. As demais variaveis estudadas néo
mostraram relac@o estatisticamente significante.

CONCLUSAO

Com o interesse crescente na cirurgia
refrativa, e o refinamento das cirurgias intra-
oculares, torna-se cada vez mais evidente a
importancia de medidas quantitativas do perfil
corneano.

O astigmatismo irregular nos portadores
de ceratocone esté inversamente relacionado e é
um dos principais determinantes da melhor

acuidade visual alcangada com G4culos.

Conforme ja descrito e relatado em outros
estudos *¥, 0 método utilizado permite a separacio
dos componentes do poder refrativo corneano,
sendo Util para estudo da éptica do olho em
situacbes em que se deseja a avaliagcao
guantitativa e isolada destes componentes.

Endereco para correspondéncia:
Murilo Barreto Souza

Rua Alberto Ponde, 109, apt 503,
Candeal. CEP 40280-690. Salvador-BA
E-mail: murilobarreto@ig.com.br

Fontes de auxilio & pesquisa: nenhum
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Validacao de versao em lingua
portuguesa do questionario
NEI-RQL como instrumento de
avaliacao da qualidade de vida
relacionada a visao, em
candidatos a cirurgia refrativa

Larissa Madeira Nunes*, Vitor Cortizo**, Paulo Schor***

RESUMO

Objetivo: Avaliar a fidedignidade, reprodutibilidade e a validade de versdo em
lingua portuguesa do questionario NEI-RQL (National Eye Institute - Refractive
Error Quality of Life), como instrumento de avaliacdo da qualidade de vida
relacionada a visdo em candidatos a cirurgia refrativa.

Local: Setor de Cirurgia Refrativa do Departamento de Oftalmologia da
Universidade Federal de Sdo Paulo - Escola Paulista de Medicina - UNIFESP-
EPM

Métodos: Apos a traducao do questiondario para a lingua portuguesa, foi
realizada adaptacao cultural do mesmo, através de estudo piloto com 20
pacientes portadores de vicio de refracdo; 122 pacientes(102 candidatos a
cirurgia refrativa e 20 pacientes “emétropes”) completaram a verséo final do
guestionario. Analise estatistica consistiu na avaliacdo da consisténcia interna,
reprodutibilidade e validade do instrumento.

Resultados: A consisténcia interna do questionario mostrou-se alta (a de
Cronbach de 0,95 para o escore global, variando de 0,71 a 0,96 nas diversas
escalas). Observou-se alta reprodutibilidade tanto para o escore global
(coeficiente de correlagéo intraclasse CCI=0,93) como para as diversas escalas
do questionario (CCI variou de 0,86 a 1,00). A validade de construcao foi
demonstrada através de diferencas estatisticamente significantes entre os
escores de todas as escalas, incluindo o escore global, quando comparados
0S pacientes emétropes e os candidatos a cirurgia refrativa.(p<0,01, teste de
Mann-Whitney).

Conclusao: A versao em lingua portuguesa do questionario NEI-RQL, mostrou-
se fidedigna, reprodutivel e valida para a avaliacdo da qualidade de vida
relacionada a visdo, em candidatos a cirurgia refrativa.

Palavras-chave: questionario, qualidade de vida, cirurgia refrativa

* Pos-graduanda nivel Doutorado pela Universidade Federal de Sdo Paulo - Escola Paulista de Medicina - UNIFESP-EPM; médica
colaboradora do Setor de Cirurgia Refrativa do Departamento de Oftalmologia da UNIFESP-EPM
** Pgs-graduando nivel Doutorado pela Universidade de Sao Paulo (USP)
*** Doutor em Oftalmologia pela Universidade Federal de Sdo Paulo - UNIFESP-EPM,; professor afiliado livre-docente pela Universidade
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ABSTRACT

Validation of a Portuguese-language version of the NEI-RQL
(National Eye Institute Refractive Error Quality of Life) instrument
in refractive surgery candidates

Purpose: To evaluate the reliability and validity of a Portuguese-language version
of the NEI - RQL, a questionnaire developed to measure self-reported vision-
related quality of life, in refractive surgery candidates.

Setting: Refractive Surgery Sector — Federal University of Sdo Paulo
Methods: After the standard translation process, a pilot study with 20 individuals
was performed for cultural adaptation. Then, the final version of the questionnaire
was self-administered by 122 patients (102 refractive surgery candidates and
20 emmetropic patients). Statistical analysis addressed internal consistency, test-
retest reliability and validity of the instrument.

Results: Cronbach’s a was 0.95 for the overall scale, and ranged from 0.71 to
0.96 for the NEI-RQL scales, indicating high internal consistency. The test-retest
reliability demonstrated high reproducibility for the overall scale (intraclass
correlation coefficient ICC=0.93) and for all the scales(ICC ranged from 0.86 to
1.00). Construct validity was demonstrated by statistically significant differences
between the scores of all scales when compared the emmetropic patients with
the refractive surgery candidates(p< 0.01;Mann-Whitney test).

Conclusions: The Portuguese-language version of the NEI-RQL is reliable and
valid for assessing vision-related quality of life of refractive surgery candidates.

Key-words: questionnaire, quality of life, refractive surgery

INTRODUCAO

urante muitos anos, o sucesso da cirurgia
D refrativa foi avaliado por pardmetros

puramente clinicos, como acuidade visual,
equivalente esférico, e ganho ou perda de linhas
de visdo.' Profissionais de saude, em geral,
acreditavam que houvesse uma estreita ligacao
entre medidas clinicas rotineiramente empregadas
e o bem-estar de seus pacientes.’ Entretanto, a
importancia de se incorporar a esta avaliagdo a
perspectiva do préprio paciente em relagdo a sua
patologia e ao tratamento médico ou cirdrgico da
mesma, tem sido amplamente reconhecida.’

Espera-se da cirurgia oftalmolégica, e da
refrativa, em especial, uma melhora ndo apenas
da visédo dos pacientes, mas de diversos aspectos
de suas vidas relacionados a ela, nos campos
social, emocional, psicoldgico, fisico, e de bem-
estar geral.” Para facilitar esta avaliagdo, tem sido
desenvolvidos questionarios, que envolvem
perguntas agrupadas em dominios ou escalas,

abrangendo aspectos especificos da fungéo visual
e da qﬁualidade de vida relacionada a
Viséo.l,3,4,5, ,7,8,9,10,11,12

Existem apenas dois questionarios
desenvolvidos até o momento, ambos nos Estados
Unidos da América (EUA), para a avaliagcdo da
gualidade de vida relacionada a visdo em
portadores de erro refracional, o RSVP (“Refractive
Status and Vision Profile”)° e o NEI-RQL (National
Eye Institute Refractive Error Quality of Life).'**?
Nosso objetivo no presente estudo foi avaliar a
fidedignidade, reprodutibilidade e validade de
versdo em lingua portuguesa do NEI-RQL, como
instrumento de avaliacdo da qualidade de vida
relacionada a visdo, em candidatos a cirurgia
refrativa.

METODOS

O questionéario NEI-RQL original, em lingua
inglesa, foi traduzido para a lingua portuguesa
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pelos autores do trabalho. Foi realizada entdo, a
partir da versao em lingua portuguesa, nova
traducdo para a lingua inglesa (traducgao
retrograda) por outro profissional, com
reconhecida experiéncia em ambas as linguas.
Esta versao obtida em lingua inglesa foi comparada
a versao original, pelos autores. Foi realizado
entdo, estudo piloto para adaptacdo cultural do
guestionario, com 20 pacientes candidatos a
cirurgia refrativa, no Setor de Cirurgia Refrativa
da Universidade Federal de Sao Paulo - UNIFESP-
EPM, que além de completarem o questionério,
foram solicitados a manifestar davidas ou
comentarios sobre questdes que eventualmente
néo tivessem sido bem compreendidas.

A verséo final do NEI-RQL em portugués
foi entdo auto-administrada por 102 pacientes
portadores de erro refracional, candidatos a
cirurgia refrativa na referida instituicao, entre margo
e agosto de 2002. Todos os pacientes do estudo
tinham pelo menos nivel médio de escolaridade,
e apresentavam melhor acuidade visual corrigida
(logMAR) de pelo menos 0,3 (20/40) no pior olho.

Um outro grupo de pacientes, considerado
como controle, foi constituido por voluntarios sem
historia prévia de uso de correcdo ou de doenca
ocular, e que apresentassem acuidade visual sem
correcao (AV s/c) logMAR igual a 0,0 (20/20) em
ambos os olhos, grupo que denominamos, para
efeitos praticos de avaliacdo neste estudo, de
pacientes “emétropes”. Avaliacdo oftalmoldgica
completa foi realizada apenas nos candidatos a
cirurgia refrativa, e dados clinicos e demogréficos
foram obtidos diretamente dos prontuarios dos
pacientes.

Os resultados aqui apresentados referem-
se apenas aos dados obtidos com a versao final
do questionario em lingua portuguesa,
administrada aos 122 pacientes citados acima.

O questionario NEI-RQL consiste em 42
questdes, que sdo agrupadas em 13 escalas,
incluindo: “nitidez de visdo”, “expectativas”, “visao
de perto”, “visdo de longe”, “flutuacéo de visédo”,
“limitacdo de atividades”, “ofuscamento”,
“sintomas”, “dependéncia de correcao”,
“preocupacdo”, “correcdo subodtima”, “aparéncia”
e “satisfacdo com a correcéo”. O escore global é
calculado através da média dos escores das 13
escalas. A atribuicdo de escores em cada item é
feita de acordo com as normas descritas pelos
autores do questionario original,”® sendo cada item,
em Ultima instancia, pontuado de 0 a 100. Quanto

mais alta for a pontuagéo de determinada escala,
melhor sera a qualidade de vida relacionada a
escala em questdo. E solicitado aos pacientes que
respondam questdes sobre atividades especificas,
levando em consideracdo a corre¢ao que
usualmente utilizam para realizar tais atividades.

Os pacientes “emétropes” compareceram
para novo preenchimento do NEI-RQL, 7 a 10 dias
apos a primeira aplicacdo do questionario, para
avaliacdo da reprodutibilidade do mesmo. Todos
0S participantes assinaram um termo de
consentimento informado, aprovado pelo Comité
de Etica da UNIFESP.

A analise estatistica consistiu na avaliagcao
da consisténcia interna, reprodutibilidade e
validade do instrumento. A consisténcia interna foi
avaliada através do alpha (a) de Cronbach,
calculado para todas as escalas e para a escala
global. A reprodutibilidade foi analisada através de
coeficientes de correlagao intraclasse (CClI),
calculados para todas as escalas, utilizando-se os
dados obtidos da primeira e segunda aplicacdes
do questionario aos pacientes “emétropes”.

A validade de construgdo do questionario
baseou-se na capacidade do mesmo de fazer
distin¢éo, através de diferencas nos escores, entre
grupos sabidamente diferentes clinicamente,
utilizando-se para isto, testes ndo parameétricos,
devido a distribuicdo dos dados (Mann-Whitney).
Os grupos utilizados para tal avaliagdo foram os
candidatos a cirurgia refrativa e o grupo de
“emétropes”. O grupo de candidatos a cirurgia foi
ainda subdividido de acordo com a AV s/c no pior
olho, em pacientes com AV logMAR £ 1,0 (3 20/
200) e pacientes com AV > 1,0 (<20/200).
Significancia estatistica foi considerada para
valores de p<0,05.

RESULTADOS

A consisténcia interna do questionério
(Tabela 1), calculada através do alpha (a) de
Cronbach, mostrou-se alta, tanto para o escore
global (a de Cronbach=0,95), como para os
escores das diversas escalas(a variou de 0,71 na
escala “aparéncia”, a 0,96 nas escalas
“expectativas” e “preocupacan”).

Observou-se alta reprodutibilidade entre os
resultados dos questionérios respondidos pelos
pacientes emétropes em duas ocasides, calculada
através de coeficientes de correlacéo intraclasse,
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Tabelal
Consisténciainternadasescalasdo NEI-RQL

Escala (n° deitens) Coeficiente a de

Cronbach
Nitidez de visio (4) 0,77
Expectativas (2) 0,96
Visdo de perto (4) 0,87
Visio delonge (5) 0,88
Flutuagdo de viso (2) 0,79
Limitacdo de atividades (4) 0,85
Ofuscamento (2) 0,83
Sintomeas (7) 0,81
Dependénciade correcéo (4) 0,79
Preocupacéo (2) 0,96
Correcao subotima (2) 0,80
Aparéncia (3) 0,71
Satisfagdo com acorrecéo (1) NA
Globd (42) 0,95

NEI-RQL = National Eye|nstitute Refractive Error Quality
of Life; NA = néo se aplica

Tabela2

Reprodutibilidadedasescalasdo NEI-RQL *

Escala CCI**
Nitidez de visdo 0,94
Expectativas 1,00
Visdo de perto 0,95
Visdo delonge 0,92
Flutuagéo de visdo 1,00
Limitacdo de atividades 1,00
Ofuscamento 0,90
Sintomas 0,86
Dependénciade correcéo 1,00
Preocupacéo 0,91
Corregao subotima 1,00
Aparéncia 1,00
Satisfagdo com acorrecéo 1,00
Globa 0,93

* National Eyel nstitute Refractive Error Quality of Life;
**Coeficientede correlagdo intraclasse

cujo menor valor obtido foi de 0,86, referente a
escala “sintomas”. O CCI global do questionério
foi de 0,93, tendo sido, os das demais escalas,
todos superiores a 0,90 (Tabela 2).

A validade de construgdo do questionario
foi avaliada comparando-se os escores obtidos
entre grupos sabidamente diferentes em relacédo
a necessidade de uso de correcao visual. Em todas
as escalas e na escala global o grupo de pacientes
“emétropes” apresentou escores significantemente
mais altos (melhor qualidade de vida) do que o
grupo de candidatos a cirurgia refrativa (Tabela
3). As maiores diferencas nas médias dos escores
entre os grupos (diferenga > 45, em escala de 0 a
100) foram observadas para as escalas
“expectativas”, “limitacdo de atividades”,
“dependéncia de corre¢do”, “preocupacao”,
“aparéncia” e “satisfagdo com a correcao”.

Os grupos mostraram-se homogéneos em
relacéo a caracteristicas demogréficas, como sexo,
idade e escolaridade. (Tabela 4). Os pacientes
candidatos a cirurgia refrativa foram subdivididos
em dois grupos, de acordo com a AV s/c do pior
olho(AV logMAR £ 1,0, ou > 1,0). Observou-se que
0 grupo de pacientes com melhor AV s/c mostrou
escores significantemente mais altos que os do
grupo com pior AV (Tabela 5), tanto na escala
global como nas escalas “expectativas”, “limitagcao
de atividades” e “dependéncia de corre¢ao”
(p<0,05, teste de Mann-Whitney).

Verificou-se  correlacdo  positiva,
estatisticamente significante (coeficiente de
correlacdo de Spearman = 0,45, p < 0,001) entre
a escala “satisfagdo com a correcdo” e 0 escore
global do questionério. O tempo médio para o
preenchimento do questionério foi de 11,8 + 1,7
minutos, para os pacientes emétropes, e de 15,3
+ 4,1 minutos, para os candidatos a cirurgia
refrativa.

DISCUSSAO

De um modo geral, para que os resultados
obtidos a partir de um questionario que avalia a
qualidade de vida relacionada & satude possam ser
considerados validos e confiaveis, € necessario
gue o mesmo tenha sido validado, através da
avaliacdo de propriedades psicométricas que
atestem sua fidedignidade, reprodutibilidade e
validade.2,12,14,15,l6

O questionério NEI-RQL foi validado em
seu pais de origem(EUA),"”” mas n&o estava
disponivel, até o momento, questionario
semelhante, ou com a mesma finalidade, em lingua
portuguesa. Para evitar o desenvolvimento de
multiplos questionérios com um mesmo objetivo,
processo normalmente bastante dispendioso, e
para facilitar comparacdes entre estudos
realizados em diferentes paises, tem sido
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Tabela3
Validadedasescalasdo NEI-RQL
Grupo
Escala Emétropes CCR Testede
Mann-Whitney
Média (DP) Média (DP)
Minimo / Maximo Minimo / Maximo
Nitidez de visio 99,2 (2,6) 772 (21,4)
91,7/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Expectativas 100,0 (0,0) 93 (18,9)
100,0/ 100,0 0,0/750 p < 0,001 *
Visio de perto 981 (4,) 735 (22.1)
87,5/ 100,0 18,8/ 100,0 p < 0,001 *
Visdo delonge 97,9 (39 70,0 (238
88,3/ 100,0 5,0/ 100,0 p < 0,001 *
Flutuagdo de visdo 98,8 (3,8 60,9 (29,8
87,5/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Limitagdo de atividades 100,0 (0,0 51,8 (28,7)
100,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Ofuscamento 944 (13,7) 65,8 (31,0)
50,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Sintomas 86,8 (124) 73,7 (19,7)
57,1/ 100,0 25,0/ 100,0 p = 0,004 *
Dependénciade correcéo 925 (159 342 (24,2
50,0/ 100,0 0,0/100,0 p < 0,001 *
Preocupagéo 756 (26,1) 21,3 (26,9
25,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Corregao sub-6tima 100,0 (0,0) 76,2 (3L1)
100,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Aparéncia 100,0 (0,0) 405 (27,3
100,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Satisfagdo com acorrecéo 100,0 (0,0 539 (27,8
100,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p < 0,001 *
Globa 95,6 (3,6) 545 (13,8)
88,7/ 100,0 17,2/815 p < 0,001 *
NEI-RQL = National Eye Institute Refractive Error Quality of Life; CCR = candidatos a cirurgia refrativa; DP = desvio padréo; * =
diferenca estatisticamente significante
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Tabela4

Caracteristicasdemogr aficas dos pacientes “emétropes’ ecandidatosacirurgiarefrativa

Grupo Teste

Dados Demogr &ficos Emétropes CCR qui-quadrado
n (%) n (%)

Sexo Feminino 11 (55,0) 57 (55,9) p = 0,862
Masculino 9 (45,0 (44,1)

Idade <40 anos 15 (75,0) 84 (824) p = 0,648
3 40 anos 5 (250) 18 (17,6)

Nivel de escolaridade Superior comp./incomp. 10 (50,0) 52 (515 p =0,902
Nivel médio 10 (50,0) 49 (48,55

CCR = candidatos a cirurgia refrativa; Superior comp./incomp. = nivel superior completo ou incompleto

recomendada a traducéo e adaptagdo cultural dos
instrumentos, seguindo padrbes pré-
estabelecidos, e posterior validacdo dos mesmos,
antes de seu uso em larga escala.'"****

A fidedignidade ou confiabilidade da nossa
versdo em lingua portuguesa do NEI-RQL foi
avaliada através da consisténcia interna, e do teste
de reprodutibilidade. A consisténcia interna foi
avaliada através do coeficiente a de Cronbach. Este
coeficiente mede a correlagdo existente entre os
itens ou questbes que compdem uma mesma
escala, que deve ser alta, visto que, em dltima
instancia, estes itens avaliam o mesmo dominio.
Por exemplo, os itens que compdem a escala “viséo
de longe” devem apresentar boa correlacdo entre
si, caso contrario, esta escala ndo apresentaria boa
consisténcia interna e por conseguinte, nao
proporcionaria resultados confiaveis. Para
comparacdo entre grupos, o valor de a
considerado satisfatério é de pelo menos 0,70.%

Observamos em nosso estudo,
consisténcia interna alta, tanto para o escore
global (a=0,95), como para as diversas
escalas(Tabela 1), tendo sido inclusive verificados
valores superiores aos relatados em trabalhos com
0 questionario original,’**" e com o RSVP,** outro
guestionario americano que avalia qualidade de
vida relacionada a visdo em portadores de erro
refracional.

A reprodutibilidade (Tabela 2), avaliada
através de CCI, entre as duas aplicagbes do
guestionério ao grupo de emétropes, mostrou-se

alta (CClI global=0,93), como era de se esperar,
visto que ndo deveriam ocorrer mudancas na
condicd@o visual destes pacientes, em um curto
espaco de tempo(7 a 10 dias). E possivel que a
reprodutibilidade por nos verificada, tenha sido
maior do que a relatada em estudos recentes
envolvendo o NEI-RQL original**** pelo fato de
termos avaliado apenas os pacientes emétropes,
embora acreditemos que a reprodutibilidade em
portadores de vicio de refracdo também seja alta,
com foi demonstrado pelos referidos trabalhos.***

Para se atestar a validade de um
guestionario, deve-se responder a seguinte
pergunta: este questionario cumpre os objetivos a
gue se propde, isto é, ele realmente avalia o que
ele foi desenvolvido para avaliar?** Uma das
formas de se verificar a validade é examinar como
as medidas do questionario se comportam, frente
a suposicoes teoricamente logicas(validade de
construgdo).” Em outras palavras, 0 questionario
deve ser capaz de diferenciar, através de seus
escores, grupos sabidamente diferentes. Por
exemplo, ao se comparar o grupo de portadores
de erro refracional candidatos a cirurgia refrativa,
com o grupo de voluntérios emétropes(Tabela 3),
seria de se esperar, como realmente ocorreu, que
0s emétropes apresentassem escores
significantemente mais altos(melhor qualidade de
vida), caso contrario, o instrumento ndo seria
considerado valido para mensurar qualidade de
vida relacionada a visdo. Estes dois grupos
mostraram-se homogéneos em relacdo a dados
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Tabelab

Validadedasescalasdo NEI-RQL

AV s/cnopior olho (logMAR)

Escala £10 (n=45) >1,0 (n=57) Testede
Média (DP) Média (DP) Mann-Whitney
Minimo / Maximo Minimo / Maximo

Nitidez de visio 787 (21,9) 761 (21,1)
0,0/ 100,0 20,8/ 100,0 p = 0,397

Expectativas 139 (22,3 5,7 (15,0)
0,0/750 0,0/50,0 p=0,033*

Visio delonge 742 (21,4) 730 (22,8)
25,0/ 100,0 18,7/ 100,0 p =0,898

Visdo de perto 718 (24,3 68,6 (23,5
16,7/ 100,0 5,0/ 100,0 p=0434

Flutuagdo de visdo 65,3 (30,7) 57,5 (28,9
0,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p =0,192

Limitaco de atividades 60,0 (27,0) 453 (28,5)
18,7 /100,0 0,0/ 100,0 p =0,015 *

Ofuscamento 68,6 (29,4) 63,6 (32,3
12,5/ 100,0 0,0/ 100,0 p=0410

Sintomas 772 (17,2) 709 (21,2)
35,7/ 100,0 25,0/ 100,0 p=0,135

Dependénciade correcéo 414 (22,1) 286 (244
8,3/75,0 0,0/ 100,0 p = 0,003 *

Preocupagéo 281 (313 16,0 (21,6)
0,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p =0,162

Corregao subdtima 76,9 (31,2 75,7 (3L3)
0,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p = 0,867

Aparéncia 419 (27,8 394 (27,1)
0,0/ 100,0 0,0/ 100,0 p = 0,652

Satisfacdo com correcéo 58,2 (28,5) 50,5 (27,0)
0,0/100,0 0,0/ 100,0 p = 0,167

Global 582 (14,4) 51,6 (12,6)
26,5/815 17,2/779 p =0,040 *

NEI-RQL = National Eye Ingtitute Refractive Error Quality of Life; * = diferenca estatisticamente significante; DP = desvio padréo;
AV gc=acuidadevisua sem correcdo
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demogréaficos de sexo, idade e escolaridade
(Tabela 4), o que reforca a idéia de que as
diferencas encontradas nos escores devem ser
atribuidas, exclusivamente, a diferenca na
condicdo visual dos pacientes.

Ainda como parte da avaliagdo da validade
de constru¢do do instrumento, subdividimos os
candidatos a cirurgia refrativa em grupos, segundo
a AV s/c(AV logMAR s/c pior olho até 1,0 e AV
logMAR s/c pior olho >1,0). Observamos que 0s
pacientes com pior AV s/c apresentaram escores
significantemente mais baixos(qualidade de vida
pior) tanto na escala global, como nas escalas
“expectativas”, “limitacdo de atividades” e
“dependéncia de correcao”. Ja em outras escalas
ndo se observou diferenca significante, visto que
nao se espera, por exemplo, que a satisfagdo com
a aparéncia de usuérios de o6culos, varie conforme
sua AV s/c, ou que seus sintomas sejam mais ou
menos intensos, pelo fato de a AV s/c ser maior
ou menor.

Observamos  correlagdo  positiva
estatisticamente significante entre o escore global
do questionario e 0 escore da escala satisfacao
com corre¢do. Estudos com outro questionario
relataram que a satisfacdo dos pacientes
apresentava-se mais fortemente correlacionada ao
escore global do que as medidas clinicas
convencionais(AV s/c, equivalente esférico).’

Um dos objetivos dos questionarios que
avaliam qualidade de vida em relac¢&o a viséo, em
candidatos a cirurgia refrativa, é verificar a
sensibilidade dos mesmos para detectar mudangas
nos resultados, apds cirurgia, bem como avaliar
possivel valor do questionario pré-operatorio em
predizer a satisfacdo pds-operatoria, auxiliando
desta forma, a sele¢do de bons candidatos a
cirurgia. Mudancas significantes nas escalas do
NEI-RQL e do RSVP apés cirurgia refrativa ja
estdo bem documentadas.®** Estudos desta
natureza realizados com nossa versdo do
guestionario estdo em fase de andlise.

Encontramos pouquissimos trabalhos na
literatura nacional, em Oftalmologia, envolvendo
guestionarios e qualidade de vida; em nenhum
deles, os candidatos a cirurgia refrativa foram
populacdo alvo do estudo.’**** A recente
introducdo de novas tecnologias, como a
aberrometria e a cirurgia personalizada, no
dia-a-dia da cirurgia refrativa, vem reforcar a
necessidade da avaliacdo dos resultados sob o
ponto de vista dos pacientes, para que se possa

ter idéia real de quanto essa nova tecnologia, na
pratica, pode melhorar a qualidade de vida e de
visdo dos mesmos.

Nossa versao em lingua portuguesa do
NEI-RQL mostrou-se fidedigna, reprodutivel e
valida para avaliacdo da qualidade de vida
relacionada a visdo, em candidatos a cirurgia
refrativa. Esperamos que, mediante resultados de
analises em andamento, possamos ampliar a
utilidade deste instrumento para a sele¢édo de bons
candidatos a cirurgia refrativa.
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Paresia do nervo oculomotor
secundaria a aneurisma
Intracavernoso da artéria
carotida interna

Ricardo F. R. Reis *, José A. de Freitas Munia **, Rubens Camargo Siqueira ***

RESUMO

Objetivo: Relatar um caso de paresia do Ill nervo craniano causado por
aneurisma de artéria carotida interna intracavernosa. Tracar um perfil clinico
da patologia e alertar sobre a importancia do conhecimento anatémico da regido
cavernosa e das propedéuticas clinica e complementar para o diagnostico
preciso e plano terapéutico.

Local: Departamento de Estrabismo e Plastica Ocular do Hospital do Olho Rio
Preto — HORP e Centro Especializado de Retina e Vitreo — CERV/ HORP — Sao
José do Rio Preto — SP - Brasil.

Método: Relato de caso.

Resultado: Paresia do nervo oculomotor direito secundaria a aneurisma da
carétida interna dentro do seio cavernoso.

Conclusdo: Paresia do terceiro par craniano pode ser consequente a
aneurisma da carétida interna dentro do seio cavernoso. Os exames de imagem
sdo importantes para a confirmacao diagndstica e plano terapéutico.
Palavras Chaves: Paresia, oculomotor, aneurisma

* Médico Residente em Oftalmologia Geral.
** Médico Diretor do Departamento de Estrabismo e Plastica Ocular - HORP.
*** Médico Diretor do Centro Especializado de Retina e Vitreo — CERV. - de Belo
Horizonte - MG e Hospital do Olho Rio Preto - HORP - S&o José do Rio Preto - SP
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ABSTRACT

Oculomotor Nerve Paresis Caused by the Intracavernous
Aneurysms of the Internal Carotid Artery.

Objective: To report a case of third nerve paresis caused by the intracavernous
aneurysms of the internal carotid artery. To determinate a clinical profile of the
pathology and to alert on the importance of the anatomical knowledge of the
cavernous sinus area and of the clinical and complementary exams necessary
for the diagnosis and therapeutic.

Place: Departamento de Estrabismo e Plastica Ocular do Hospital do Olho Rio
Preto — HORP e Centro Especializado de Retina e Vitreo - CERV/ HORP — Sao
José do Rio Preto — SP - Brasil.

Method: Case report.

Result: To report a case of incomplete right third nerve paresis secondary the
intracavernous aneurysms of the internal carotid artery .

Conclusion: Third nerve paresis can be consequent the intracavernous
aneurysms of the internal carotid artery. The image exams are important for the
diagnosis confirmation and therapeutic.

Key Words: Paresis, oculomotor, aneurysm

INTRODUCAO

s aneurismas, de um modo geral, sao

areas localizadas de dilatacao vascular.

Os aneurismas da artéria carotida interna
intracavernosa sao responsaveis por 3 a 5% de todos
0S aneurismas intracranianos. Quanto a etiologia
sdo micotico, traumdtico e idiopatico. O tipo idiopético,
mais comum, é dividido quanto ao tamanho —
pequenos, grandes e gigantes — e formato —
fusiforme ou sacular. Acredita-se que sua origem
esteja relacionada aos fatores vasculares estrutural
e hemodinamico®. Os sinais e sintomas encontrados
sdo divididos em: “compressivos e vasculares."**°”
O conhecimento anatdmico da regido cavernosa €
imprescindivel para a compreensdo dos achados
clinicos e suspeita diagnéstica “****°. Exames de
imagem confirmam o diagnostico e sao fundamentais
para o plano terapéutico **° .

Lesdo vascular expansiva intracavernosa
pode cursar com graus variaveis de oftalmoplegia.

RELATO DE CASO

Feminina, 73 anos, queixa-se: “de repente,
o olho direito comecgou virar.” H& 4 meses, o olho
direito (OD) comecou abduzir progressivamente,
acompanhando ptose palpebral ipsilateral. Era

portadora de hipertensdo arterial sistémica em
controle. A ectoscopia, torcicolo vertical - mento
elevado - e horizontal - cabega virada para o ombro
esquerdo. Sem alteragBes pupilares. O exame
da motilidade ocular demonstrou impossibilidade
do OD ultrapassar a linha média, além de enorme
esforco para fixar com este. Ao conseguir fixar
com o OD, o olho esquerdo (OE) desenvolvia
exotropia e hipertropia. A intensidade da ptose
era grave, maior que 4 mm (figura 1). A melhor

Figura 1: Na tentativa de fixar com o olho direito parético, pelalei
de Hering, o olho esquerdo sofre hipertropia e exotropia. Note a
ptose palpebral direita e a utilizagdo da musculatura frontal para
abertura palpebral.
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Figura 2: Arteriografia evidenciando dilatagdo aneurismética grande
parcialmente trombosada de artéria carétida interna direita, por¢éo
intracavernosa.

acuidade visual foi 20/50 em OD e movimento de
mao em OE. Biomicroscopia mostrou catarata
incipiente nos dois olhos e tonometria de 24/22
mmHg, olhos direito e esquerdo, respectivamente.
A fundoscopia foram encontrados sinais de
degeneracdo macular relacionada a idade em
ambos os olhos e cicatriz macular de corioretinite
no OE. A hipétese diagnéstica foi paresia
incompleta do Ill par direito secundéria a leséo
expansiva intracraniana. A tomografia
computadorizada (TC) evidenciou formacéo
aneurismatica. A arteriografia e a imagem de
ressonancia magnética (IRM) confirmaram a
formacédo aneurismética grande, parcialmente
trombosada, de artéria cardtida interna direita,
porcao intracavernosa (figura 2). A paciente
recusou tratamento cirdrgico, sendo acompanhada
clinicamente.

DISCUSSAO

A literatura apresenta controvérsias em
algumas situacbes onde os termos paresia e
paralisia sdo utilizados. O termo paralisia é usado
para casos em que a perda de forca muscular é
total. Paresia designa perda parcial da forca
muscular. Neste relato, trata-se de paresia
incompleta. Paresia, pois o olho apesar de néo
aduzir ativamente além da linha média — extended
limit - pode ser aduzido de forma passiva (com
pinga) e ultrapassar esta linha, sem restricdes, além
de o teste das forcas geradas evidenciar discreta
forca muscular. Incompleta, pois ndo acomete todos
0s musculos inervados pelo Ill par, somente o reto
medial e o levantador da palpebra superior *** .

Sao causas mais comuns de paralisia de
terceiro nervo adquiridas: indeterminadas,
vascular, aneurismas, trauma encefalico,

neoplasias e outras **** .

A anatomia dos seios cavernosos (SC) é
complexa e variavel. Os SC sdo um par de grandes
e irregulares espa¢cos venosos, situados
anteriormente na fossa craniana média.
Estendem-se da parte petrosa do osso temporal
até a fissura orbital superior, mantendo relacéo
anatdbmica com o corpo do osso esfendide e
hipéfise. Drenam a v. oftalmica e o seio
esfenoparietal e por via seios petrosos, atinge as
veias jugulares. Encerram e mantém relagéo
anatbmica com a artéria car6tida interna (ACl), o
plexo simpatico e os nervos oculomotor (Il par),
troclear (IV par) e as divises oftdlmica e maxilar
do trigémio (V par) >*>°.

Linskey et al. (1989) realizaram estudo
retrospectivo(1976 al1989) e observaram todos
0s pacientes com diagnéstico de aneurisma de
artéria carotida interna intracavernoso (AACII) -
37 pacientes, 44 aneurismas - , dentro da era TC
e IRM, com intuito de elucidar a patogénese, a
clinica e os achados radiograficos deste
aneurisma’.Abaixo relacionaremos principal
mente este estudo — além de outros - ao nosso
caso clinico.

A idade média de apresentacdo desta
patologia varia entre 51 a 58 anos. As mulheres
sdo mais afetadas quando comparadas aos
homens: “4,3:1 até 23,3:1.” Hipertenséo arterial
sistémica é encontrada em 6 a 50% dos
pacientes °>. Nosso relato confirma associagéo
com a idade avancada, sexo feminino e
hipertensdo. H4&, ainda, associacdo deste
aneurisma com as sindromes de Marfan e Ehlers-
Danlos, rins policisticos, coarctacdo de aorta e
outros %, 0 que nao foi encontrado No NOSSO €aso .

Cerca de um terco dos pacientes eram
assintomaticos, resultado de achado acidental
do estudo de neuroimagem. Outro ter¢o dos
aneurismas foram associados a cefaléia .
Nossa paciente era sintomética, porém negou
cefaléia.

Os sinais e sintomas causados por estes
aneurismas sdo compressivos e vasculares. Pouco
mais da metade dos aneurismas estavam
associados com efeitos de massa, com achados
variantes das Sindromes do Seio Cavernoso e da
Fissura Orbitéria Superior ’. No relato, o efeito de
massa do aneurisma contra o lll par seria o fator
causal dos sinais clinicos. Os sintomas vasculares
totalizaram 14% dos 44 aneurismas. A ruptura de
aneurisma foi o achado mais freqiiente. Pode
determinar fistula carético-cavernosa, hemorragia
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sub-aracnoide ou epistaxe >. N&o houve qualquer
tipo de sintoma vascular no caso apresentado.

Os AACII, quanto & etiologia, podem ser
traumaticos, micéticos e mais comumente,
idiopaticos. Estes sdo divididos de acordo com a
morfologia em sacular e fusiforme e de acordo
com o tamanho em pequenos, 0os menores de 1
cm, grandes entre 1 e 2,5 cm e gigantes aqueles
superiores a 2,5 cm de didametro. A maioria séo
saculares (91%) e grandes (48%) °, igualmente ao
relato.

A porcao cavernosa da artéria carotida
interna é dividida anatomicamente em 4
segmentos: o oftdlmico, o genu anterior, o
horizontal e 0 genu posterior. Quarenta e sete
por cento dos aneurismas (a maioria) estdo
localizados no genu anterior e destes, a metade
estendia medialmente. Trombo intra-aneurisma
ou variagdes anatdmicas da artéria oftdlmica
podem ser fatores limitantes para a TC e IRM
detectar e quantificar a extensdo do aneurisma
234519 fato ocorrido em nosso caso. Porém, estes
métodos ainda sédo importantes. A IRM ainda é
o exame inicial de escolha **°. A TC e a IRM
foram decisivas para o diagnoéstico definitivo do
caso. A arteriografia é o padrdo ouro. Determina
a origem exata, a configuragdo e o curso do
aneurisma. Para o sucesso do tratamento
invasivo, a determinacdo anatdmica acurada é
0 ponto critico.

A paciente recusou submeter-se ao
tratamento do aneurisma, do estrabismo e da
ptose, sendo, entdo, acompanhada clinicamente.

CONCLUSAO

Mulheres de meia & avancada idade e
hipertensas séo mais acometidas. Geralmente os
AACII sao idiopéticos, saculares e grandes. Uma
proporcdo consideravel é assintomética. Quando
sintomaticos, seu efeito compressivo causa graus
variaveis de paresia isolada ou simultanea de
nervos cranianos. Raramente causam sintomas
vasculares. O conhecimento anatémico do seio
cavernoso e das estruturas vasculo-nervosas, com
o qual mantém relacéo, é imprescindivel para a
compreensdo dos achados clinicos e suspeita
diagnostica. A IRM é o procedimento de escolha
inicial para o diagnéstico definitivo. A arteriografia
€ considerada o “gold standard” para o diagnéstico
e determinacdo anatdmica especifica, necessarios
para o plano cirdrgico.
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Prevencao da cegueira por
Retinopatia da Prematuridade
em hospital da rede privada
em Porto Alegre

Jodo Borges Fortes Filho *

RESUMO

Objetivo: Avaliar a necessidade e a eficiéncia da fotocoagulacdo por diodo
laser para estabilizacdo da retinopatia da prematuridade em criangas recém-
nascidas em Centro de Neonatologia de um hospital da rede privada da cidade
de Porto Alegre no periodo entre 1998 e 2002.

Instituicdo: Servigo de Retina do Hospital Banco de Olhos de Porto Alegre
Métodos: 56 criangas recém-nascidas foram examinadas entre 1998 e 2002 para
prevencdo da Retinopatia da Prematuridade. O exame foi realizado no préprio
Centro de Neonatologia sob oftalmoscopia binocular indireta apés dilatacdo das
pupilas com associagao de colirios Tropicamida 0,5% e Fenilefrina 2,5%.
Resultados: Ficou constatado que, da populacdo examinada de 56 criancas,
foi necessério tratamento fotocoagulador por diodo laser em 11 delas,
perfazendo um total aproximado de 20% de necessidade deste tratamento.
Todas as criancas foram tratadas quando se identificou a retinopatia da
prematuridade no estadio de ROP 3 — doenca limiar. Em nenhum destes 56
pacientes foi necessério outro tratamento cirdrgico para deter a retinopatia da
prematuridade, bem como também nao foi necessaria uma segunda sessao
do tratamento pelo laser em nenhum dos 11 recém-nascidos tratados.

*Professor de Oftalmologia da Faculdade de Medicina da UFRGS. Mestre em Oftalmologia pela Escola Paulista de
Medicina. Coordenador do Curso de Especializacao em Oftalmologia do Hospital Banco de Olhos de Porto Alegre.
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ABSTRACT

Prevention of blindness for Retinopathy of Prematurity
in a private hospital of Porto Alegre

Purpose: To evaluate the treatment of the Retinopathy of Prematurity by the
diode laser in a private general hospital of Porto Alegre.

Place: Servigo de Retina do Hospital Banco de Olhos de Porto Alegre.

Methods: 56 newborn were examinated in a period between 1998 — 2002
under indirect binocular ophthalmoscopy after pupil dilatation in both eyes to
prevent retinopathy of prematurity progression.

Results: Only 11 of the 56 children examinated (near 20%) showed necessity
for diode laser treatment under general anesthesia to prevent retinopathy of
prematurity progression. All of the newborn treated were ROP 3 — threshold
and plus disease. None of these 56 patients showed progression for stage 4
needing vitreo-retinal surgery as well as none of the 11 children treated by the
laser in stage 3 of the retinopathy of prematurity needed any new treatment.

INTRODUCAO

retinopatia da prematuridade é uma
A doenca vasoproliferativa secundéria a

vascularizagdo inadequada da retina que
ocorre em recém-nascidos prematuros. Nem todos
0S pacientes prematuros irdo desenvolver esta
enfermidade, pois existe grande variabilidade nos
graus de severidade da doenca (1, 2). O exame de
rotina realizado na unidade de terapia intensiva
neonatal de todos os prematuros na faixa de risco
(abaixo de 1500 gramas ao nascer e com idade
gestacional inferior a 32 semanas) é a Unica
possibilidade de controlar a doenca daqueles com
chances de desenvolver as complicagdes finais e
irreversiveis da perda total da visdo por descolamento
tracional da retina. O tratamento adequado e no
momento certo através da fotocoagulagdo pelo laser
evitarq a progressdo da doenca e a cegueira
irreversivel que se segue (2, 3).

METODOS

56 criangas recém-nascidas foram
avaliadas no Centro de Neonatologia de um
hospital da rede privada na cidade de Porto Alegre,

entre 1998 e 2002, tendo sido examinadas sob
oftalmoscopia binocular indireta apés dilatagcao das
pupilas. Seguia-se um mapeamento da retina e
estadiamento da retinopatia em todos os
pacientes. Os recém-nascidos com retinopatia no
estadio 1, dependendo dos demais fatores de risco
para cada caso como: estado geral da crianga,
necessidade de permanéncia em oxigenioterapia
etc., eram novamente examinados entre 2 a 3
semanas até o final tempo de permanéncia no
Centro de Neonatologia, quase sempre quando
completavam 2000 gramas e estivessem com
condi¢gBes clinicas estaveis para a alta do
intensivismo. Pacientes com retinopatia no estadio
2 eram seguidos semanalmente até a completa
estabilizacdo da retinopatia durante o tempo de
permanéncia no bercgario e, apés, durante o
primeiro ano de vida. Pacientes com retinopatia
no estadio 3 eram orientados para imediato
tratamento pela fotocoagulacdo por diodo laser
aplicado por oftalmoscopia binocular indireta sob
anestesia geral e eram, posteriormente,
acompanhados até a cicatriza¢do do tratamento
com a involugdo completa da retinopatia e do
ingurgitamento vascular generalizado que
caracteriza a chamada doenca “plus”. As criancas
tratadas pelo laser também foram acompanhadas
evolutivamente durante o primeiro ano de vida.
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RESULTADOS

Ficou constatado que, da populacéo
examinada de 56 criancas foi necesséario
tratamento fotocoagulador por diodo laser em 11
delas que atingiram o estadio 3, limiar com doenca
vascular “plus”, afetando tanto a periferia quanto
0 polo posterior (Zona 1 — setor temporal
especialmente) perfazendo um total aproximado
de 20% de necessidade deste tratamento. Em
nenhum destes 56 pacientes foi necessario outro
tratamento cirdrgico para deter a retinopatia da
prematuridade, bem como, também, nao foi
necesséario uma segunda sessdo do tratamento
pelo laser em nenhum dos 11 recém-nascidos

Fig. 1 A, B, C — Retinopatia no estadio 3: presenca de proliferagdo
fibrovascular retiniana ou extra-retiniana por sobre as éreas das cristas
elevadas e doenga vascular “plus’ com hemorragias na periferia da
retina.

tratados. Todos os pacientes tratados pelo laser
tiveram seus dois olhos tratados no mesmo
momento.

DISCUSSAO

A identificacdo desta doenca em
prematuros deveu-se a Terry que, em 1945,
publicou 117 casos de cegueira observados entre
prematuros sobreviventes em um servico de
Pediatria em Boston, USA, entre 1941 e 1945,
chamando a doenca de fibroplasia retrolenticular
(4,5). A partir destes trabalhos iniciais a retinopatia
da prematuridade teve duas fases epidémicas:
uma nos anos 50, onde o aparecimento da doenca
foi atribuido ao uso intensivo do oxigénio nos
bercarios e, posteriormente, nos anos 70, quando
ocorreu um grande aumento no nimero de casos
desta doenca devido ao avanco tecnolédgico da
neonatologia, que permitiu  um maior nimero de
prematuros sobreviventes exatamente dentro do
grupo de risco mais elevado para o surgimento da
retinopatia, ou seja: prematuridade extrema:
recém-nascidos entre 500 a 900 gramas com
idade gestacional entre 24 e 29 semanas (1).

O conceito moderno do aparecimento da
retinopatia € que esta ocorre por um problema
multifatorial diretamente relacionado com o grau
da prematuridade de cada crianca a saber: menor
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Fig. 2 — Retinopatia no Estadio 3 com doenga “plus’ venosa que é
caracterizada por um aumento anormal do calibre vascular em toda a

retina desde a periferia podendo atingir o pélo posterior.
“plus’ indica tendéncia a progressdo da retinopatia.

A doenca

idade gestacional leva a um menor peso ao nascer

e a uma maior probabilidade de se estabelecer a

retinopatia. Varios fatores de risco tém sido

possivel de serem identificados como: a

oxigenioterapia em altas concentragdes por longo

periodo, as gestacBes mdltiplas (atualmente em
crescimento devido a ocorréncia das fertilizacoes),

a insuficiéncia pulmonar e cardiaca e a debilitacéo

geral do estado fisico da crianca (6, 7).

A Classificagdo Internacional da
Retinopatia da Prematuridade (3, 4, 11, 14)
preconiza o adequado estadiamento dos pacientes
para o posterior tratamento a saber:

- estadio 1: isquemia periférica da retina e
presenca de linha de demarcagéo entre a retina
vascularizada e a retina isquémica;

- estddio 2: presenca de uma crista elevada por
sobre a regido periférica da retina;

- estadio 3: presenca de proliferagdo fibrovascular
retiniana ou extra-retiniana por sobre as areas
das cristas elevadas (Fig. 1 A, B e C);

- estadio 4: inicio de descolamento tracional parcial
periférico ou central da retina (estadios 4 A ou 4
B) e, finalmente;

- estaddio 5: descolamento total da retina
complicado por proliferagéo de tecido fibroso ou
fibroplasia retrolenticular.

O tratamento da retinopatia da
prematuridade nos dias de hoje é eminentemente
cirargico, podendo ser feito tanto pela crioterapia

Fig. 3 — Retinopatia no Estadio 3, doenga limiar e doenga vascular
“plus’ tratada pelo diodo laser.

guanto pela fotocoagulagdo por laser argdnio ou
por diodo laser no estadio 3, ou através da cirurgia
de retinopexia com introflexdo escleral no estadio
4 A ou 4 B, e eventualmente, pela cirurgia de
vitrectomia via pars plana combinada com
lensectomia no estadio 5 (3, 13, 15).

O objetivo do tratamento no estadio 3 € a
prevencdo do descolamento da retina e esta
indicado quando as complicagbes da isquemia e
da neovascularizagdo se fazem presente na
periferia (Qquase sempre no setor temporal)
associado a chamada doenga “plus” que €
caracterizada por um aumento anormal do calibre
vascular venoso ou mesmo arteriolar em toda a
retina (Fig. 2). A fotocoagulagdo na retina
periférica podera ser feita com 400 a 600 impactos
de laser na retina avascular podendo ser tratados
também os espagos intervasculares presentes na
retina considerada vascularizada com uma ou duas
fileiras de laser nestes espagos (Fig. 3). Um
ndmero maior de impactos podera ajudar a formar
catarata que é uma das complicagbes passiveis
de ocorrer pos-tratamentos pelo laser.

A literatura nos mostra que a
fotocoagulac@o da retina periférica no estadio 3
reduz em até 50% a chance das complicacdes
piores dos estadios 4 e 5, mas em nossa casuistica
n&o ocorreu progressao em nenhum dos pacientes
tratados pelo laser durante mais de um ano de
seguimento desde os primeiros casos.

Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 124-128.

127



PREVENCAO DA CEGUEIRA POR RETINOPATIA DA PREMATURIDADE EM HOSPITAL DA REDE PRIVADA...

Das 56 criancas examinadas foi necessario
tratamento fotocoagulador por diodo laser em 11,
perfazendo cerca de 20% de necessidade de
tratamento. Este ndmero, que nos pareceu um
pouco elevado numa primeira analise, pode ser
explicado pela auséncia neste hospital de um
servico organizado de atendimento e triagem para
a prevencao da retinopatia da prematuridade
conforme tem sido modernamente preconizado,
ou seja: todos 0s prematuros nascidos com menos
de 1500 gramas ou com menos de 32 semanas
de idade gestacional devem ser examinados na
62 semana pés-nascimento. Em muitas ocasidoes
0s exames iniciais foram feitos ap6s a 62 semana,
guase sempre entre a 8% e a 122 semanas pos-
nascimento.

No grupo de pacientes aqui estudado
também n&o ocorreu nenhum caso de retinopatia
da prematuridade em estadios 4 ou 5 que
necessitassem tratamento para descolamento da
retina, onde o prognhostico para evitar-se a
cegueira € muito reservado. Este resultado difere
um pouco de outros publicados em nossa literatura
onde se pode esperar cerca de 20% de recidivas
e evolucdo para uma situagdo de estadio 5,
conforme estudos realizados em pacientes no
Estado do Piaui (12, 13). Talvez diferentes
caracteristicas populacionais regionais ou
precocidade da indicacdo e da realizagdo do
tratamento pela laser no estadio 3 ou ainda a
pequena casuistica de apenas 11 pacientes por
nés tratados aqui apresentada possam justificar
estas diferencas.

Endereco para correspondéncia:

Dr. Jodo Borges Fortes Filho

Hospital Banco de Olhos de Porto Alegre
Rua Eng. Walter Boehl, 285 — Bairro Vila
Ipiranga — Porto Alegre RS - CEP 91360-090
Fone: (51) 3344-1972, Fax (51) 3347-2122
E-mail: jbfortes@webflash.com.br
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Nivel de conhecimento
de pacientes diabéticos
sobre a retinopatia diabética

Augusto Adam Netto*; Sabrina de Pellegrini Trindade**

RESUMO

Objetivo: Avaliar o grau de conhecimento sobre retinopatia diabética (RD) entre pacientes
diabéticos de um hospital terciario, correlacionando-o com idade, escolaridade, presenca
de doenca ocular e tempo de diagnoéstico do diabetes mellitus (DM) dos pacientes
entrevistados.

Local: Universidade Federal de Santa Catarina, Florianépolis (SC), Brasil.

Métodos: Foi realizado um estudo prospectivo com 71 pacientes do Grupo de Apoio
aos Diabéticos (GAD) através de uma entrevista realizada nos meses de novembro e
dezembro de 2001. O questionario utilizado resgatava dados demograficos basicos,
assim como o nivel de conhecimento dos participantes sobre a RD.

Resultados: Apenas um entrevistado relatou que o DM ndo causa danos na retina.
Noventa e trés por cento (93,0%) dos pacientes reconheceram a cegueira como
consequéncia do DM. Quanto a reversibilidade da cegueira causada pelo DM, 73,2%
consideraram o dano irreversivel, 8,5% afirmaram ser reversivel e 11,3% n&o souberam
opinar. Sessenta e nove por cento (69,0%) dos participantes conheciam formas de
prevencgéo da RD e 31,0% ignoravam o assunto. A relagéo entre tratamento adequado
do DM e prevencédo da RD foi reconhecida por 90,1% da amostra. A maioria dos
entrevistados, isto €, 70,4% n&o conheciam nenhuma forma de tratamento para RD.
Os médicos mencionados como responsaveis pelo esclarecimento da relagcéo entre o
DM com os olhos foram: o endocrinologista (43,7%); o oftalmologista (15,5%); ambos
(4,21%); 36,6% relataram néo terem sido informados por médico algum sobre a RD.
Conclusao: A grande maioria dos pacientes diabéticos reconhece que o DM causa
complicacdes oculares. O conhecimento sobre a prevencéo da RD é inversamente
proporcional a idade e diretamente proporcional ao grau de instrucéo e a presenca de
doenca ocular. O conhecimento de formas de tratamento da RD é diretamente
proporcional ao tempo de diagnéstico do DM e a presenca de doenca ocular. Parte
significativa dos pacientes diabéticos néo recebe informagdes sobre RD de profissionais
médicos.

Palavras-chave: retinopatia diabética, diabetes mellitus, prevencéo primaria, retina.

*Professor Titular da Disciplina de Oftalmologia do Departamento de Clinica Cirdrgica do Centro de Ciéncias da
Saude da Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC). Chefe do Servigo de Oftalmologia do Hospital Universitario
da UFSC. Coordenador da Disciplina de Oftalmologia do Médulo de Sistemas Sensoriais do Curso de Graduagdo em
Medicina da Universidade do Sul de Santa Catarina (UNISUL).

**Académica do 6° ano do Curso de Graduacao em Medicina da UFSC.

130 Rev. Bras. Oftal. 2004; 64 (2): 130-139.



NIVEL DE CONHECIMENTO DE PACIENTES DIABETICOS SOBRE A RETINOPATIA DIABETICA

ABSTRACT

Level of awareness about diabetic retinopathy among diabetic patients

Objective: To assess the level of awareness about diabetic retinopathy (DR)
among diabetic patients from a hospital, correlating this knowledge with age,
level of education, presence of ocular disease and time of diagnosis of diabetes
mellitus (DM).

Place: Federal University of Santa Catarina, Florianopolis (SC), Brazil.

Methods: A prospective study with 71 patients from a diabetes group was
conducted. The participants were interviewed in November and December of
2001. The questionnaire tried to assess basic demographic details and the level
of awareness about DR of the patients.

Results: Just one participant affirmed that DM doesn’t cause damage to vision.
Ninety three percent (93,0%) of the patients recognized blindness as a
consequence of DM; 73,2% considered it irreversible, 8,5% considered it
reversible and 11,3% didn’t know it. Sixty nine percent (69,0%)of the patients
knew kinds of DR prevention and 31,0% didn’t know about this issue. The relation
about correct treatment and DR prevention was recognized by 90,1% of the
sample. Most of the participants, 70,4% didn’t know any kind of DR treatment.
The doctors mentioned as responsible for the explanation about the relation
between DM and the eyes were: The endocrinologist (43,7%); the ophthalmologist
(15,5%); both (4,21%); 36,6% of people related having received no information
about this by any doctor.

Conclusions: Most of diabetic patients recognize that DM causes ocular
complications. The participants with higher levels of education, younger people
and people having ocular disease were more likely to have a better
understanding about DR prevention. The knowledge about DR treatment was
correlated with the presence of ocular disease and longer time of DM diagnosis.
A significant part of the diabetic patients don’t receive information about DR by
medical professionals.

Keywords: diabetic retinopathy, diabetes mellitus, primary prevention, retina.

INTRODUCAO

diabetes mellitus (DM) é uma entidade

heterogénea no que diz respeito aos

seus fatores etioldgicos, manifestacdes
clinicas e complicacbes.”? E caracterizado por
alteracbdes metabdlicas marcadas ndo somente
pela hiperglicemia, como também por distarbios
no metabolismo das proteinas e lipidios.’

A morbidade do DM esta relacionada com
as complicag6es da doenca, sejam elas de origem
vascular ou neuropatica."” Tais complicacdes sdo
cada vez mais freqiientes devido a maior sobrevida
dos pacientes diabéticos.”

Entre as complicagbes vasculares esti a
retinopatia diabética (RD), uma das maiores
causas de cegueira no mundo e a principal na faixa
etaria dos 20 aos 50 anos.’ Estima-se que sua
prevaléncia seja de 40% em pacientes com DM
tipo 1 e de 20% em pacientes com DM tipo 2. Entre
os fatores de risco conhecidos estdo a duracao
do DM e o controle metabdlico, que quando
adequado pode atrasar o desenvolvimento da
alteracao retiniana por alguns anos.*

No que diz respeito & RD sabe-se que 0
exame oftalmolégico em tempo adequado é
fundamental. A sua realizacdo é preconizada como
rotina em todo paciente diabético com sua freqliéncia
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sendo determinada pelo tipo de DM e grau de
anormalidade retiniana, entre outros fatores.’

Um estudo realizado em Melbourne
(Australia) demonstrou que cerca da metade dos
adultos diabéticos estudados ndo estavam
recebendo o “screening” adequado para RD,
embora mais de 80% dos médicos generalistas
relatassem o encaminhamento a um servico de
oftalmologia.’

A eficacia do tratamento para DM com
controle adequado de complicagdes a curto e longo
prazo ndo depende apenas da intervencéao
médica. O conhecimento, assim como as crengas
do paciente sobre sua condicao, influenciam o
processo.’ A educagdo de pacientes diabéticos e
seus parentes constitui um ponto fundamental para
encorajar “screenings” mais regulares para RD.’

Basch et al.” demonstraram o importante
papel do paciente na prevencgdo e tratamento da
RD. Em seu estudo, conseguiram aumentar a taxa
de exames oftalmolégicos através de um
programa educacional que esclarecia os pacientes
sobre a RD e sobre a importancia de exames
periédicos com um especialista.

A informacgé&o a respeito do conhecimento
e atitudes tomadas pela populacéo no que se refere
a doencas oculares possui um grande significado
para a prevencao dentro da oftalmologia. Apesar
disso, poucos dados estdo disponiveis nesta area.’

Desta forma, este trabalho se propés a
avaliar o grau de conhecimento de pacientes
diabéticos sobre a retinopatia diabética.

METODOS

Foi realizado um estudo prospectivo com
71 pacientes do Grupo de Apoio aos Diabéticos
(GAD) do Hospital Governador Celso Ramos
(HGCR), de Florianépolis (SC).

Foram realizadas entrevistas com o0s
pacientes (todos diabéticos) por uma académica
do curso de graduacdo em medicina da
Universidade Federal de Santa Catarina. A
entrevista tinha como objetivo resgatar dados
demograficos bésicos, além de apurar o nivel de
conhecimento dos entrevistados sobre a
retinopatia diabética.

Os dados foram colhidos nos meses de
novembro e dezembro de 2001.

Para o levantamento e organizacdo dos
dados foi utilizado o programa de andlise estatistica
Epi-Info®.

RESULTADOS

Foram entrevistados 71 pacientes. Destes,
47 (66,2%) eram mulheres e 24 (33,8%) eram
homens. Onze pacientes (15,5%) tinham idade
inferior a 40 anos; 21 (29,6%) eram maiores de 60
anos e a maioria, 54,9% tinha entre 40 e 60 anos
(Tabela 1).

Tabelal

Entrevistados segundo afaixa etéria

FAIXAETARIA Ne %
Inferior a40 anos 11 15,5
40 — 60 anos 39 54,9
Superior a 60 anos 21 29,6
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Quanto ao grau de instrugcdo, 5
entrevistados (7,0%) eram analfabetos; apenas 2
(2,8%) tinham curso superior; a grande maioria,
70,4% (50) cursaram primeiro grau incompleto e
14 (19,8%) cursaram 1° grau completo ou 2° grau
(Tabela 2).

Tabela2

Entrevistados segundo o grau deinstrucédo

GRAU DE INSTRUCAO N° %
Analfabetos 5 7,0
1° grau incompleto 50 70,4
1°grau completo/ 2° grau 14 19,8
Curso superior 2 2,8
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Cerca de metade dos entrevistados (36
ou 50,7%) eram moradores de Florianopolis; 13
pacientes (18,3%) eram procedentes de Sao
José; 7 (9,9%) de Biguacu ; 5 (7,0%) de Palhoca
e os demais moravam em outras localidades
(Tabela 3).
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Tabda3

Entrevistados segundo a procedéncia

CIDADE N° %
Floriandpolis 36 50,7
S&o Jos2 13 18,3
Biguagu 7 9,9
Palhoca 5 7,0
Outras 10 14,1
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Vinte e cinco pacientes (35,2%) haviam
descoberto que tinham DM nos Ultimos trés anos;
24 pacientes (33,8%) sabiam do diagnéstico ha
mais de trés anos e menos de dez anos e 0s
outros 22 (31%) estavam cientes da doenca ha
mais de dez anos (Tabela 4).

Tabela4

Tempo deevolugdo do DM dosentrevistados

TEMPO DE EVOLUGCAO (ANOS)  N° %
0-3 25 35,2
4-10 24 33,8
Mais de 10 22 31,0
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

A maioria dos entrevistados (54 ou 76,1%)
referiu ser portador de DM tipo 2; 13 (18,3%)
referiram ter DM tipo 1 e 4 pacientes (5,6%) nao
souberam classificar sua doenga (Tabela 5).

Tabelab

Entrevistados segundo otipo de DM

Em relacdo ao tipo de droga utilizado para
o controle do DM, trés pacientes (4,2%) relataram
ndo fazer uso de tratamento farmacoldgico,
controlando os niveis glicémicos apenas com dieta
apropriada. Os usuérios de hipoglicemiante oral
corresponderam a 40,8% (29 pacientes). Trinta e
quatro entrevistados (47,4%) relataram fazer uso
de insulina. O tratamento combinado com
hipoglicemiante oral e insulina foi citado por 5
pacientes (7,0%) (Tabela 6).

Tabela6
Tippdetraamatored i zadopd csatred sads

TRATAMENTO N° %
Dieta 3 4,2
Hipoglicemiante oral 29 40,8
Insulina 34 47,9
Hipogl. ora + insulina 5 7,0
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

A grande maioria dos entrevistados
(87,3%) ja havia consultado o oftalmologista no
minimo uma vez apés o diagnostico de DM; o
restante nunca havia consultado um especialista
(Gréfico 1).

Gréficol
Consulta prévia dos pacientes com o oftalmologista

12,7%

Hevmsul Larziom

Mo consultarany

B7.3%

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,

TIPO DEDM N° % ano 2001.

DM t?pol 13 18,3 Dentre os entrevistados que relataram
DM tipo 2 54 76,1 | consulta prévia com oftalmologista, 16 pacientes
Né&o sabe 4 5,6 | referiram ter doenca ocular decorrente do DM
TOTAL 71 100,0 diagnosticada pelo especialista, sendo 8

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

portadores de retinopatia diabética; os 8
restantes ndo souberam especificar a doencga
ocular detectada (Tabela 7).
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Tabela7

Presenca de doenga ocular entre osentrevistados,
detectada pelo oftalmologista

DOENCA N° %
Retinopatia diabética 8 11,3
N&o sabe qual doenca 8 11,3
Sem doencaocular 46 64,7
TOTAL 62 87,3

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,

ano 2001.

Quando questionados sobre a possibilidade
do DM causar algum problema na retina, apenas
um paciente respondeu de forma negativa. Ja
guando questionados sobre a possibilidade do DM
causar cegueira, 4 entrevistados responderam que
0 DM néo era causador de cegueira e um ndo soube
responder (Tabela 8).

Tabela8

Opini&o dos entrevistados sobre a possibilidade
do DM causar cegueira

OPINIAO N° %
Causacegueira 66 93,0
N&b causacegueira 4 5,6
N&o sabe 1 14
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Tabela9
Opini&o dos entrevistados sobre areversibilidade da
cegueiracausadapeloDM
OPINIAO N° %
Reversivel 6 8,5
Irreversivel 52 73,2
N&o sabe 8 11,3
TOTAL 66 93,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Dentre os 66 pacientes que afirmaram que
o DM podia provocar cegueira, 6 (8,5%)
acreditavam que esta situagdo era reversivel; 52
(73,2%) consideraram a perda de visao irreversivel
e 8 (11,3%) nao souberam responder (Tabela 9).

Em relagdo as maneiras para evitar que o
DM prejudique a visdo, 22 (31,0%) afirmaram
ignora-las, enquanto 49 (69,0%) mostraram
conhecé-las (Gréfico 2).

Gréfico2

Conhecimento sobremaneirasde prevengéo da RD

31,0%

69,0%

Oconhece Mndo conhece

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Quando observada a idade dos pacientes
gue responderam a pergunta sobre prevencao da
RD, notou-se que entre menores de 40 anos, 10
pacientes ou 90,9% conheciam maneiras de
prevencdo da doencga; na faixa etaria de 40 a 60
anos este numero caiu para 79,5% (31
entrevistados) e entre os maiores de 60 anos, 38,1%
(8 pessoas) demonstraram saber como prevenir-
se contra a RD, conforme mostra o gréfico 3.

Gréfico3

Conhecimento da prevencdo de
RD conformeafaixaetéaria
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L
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Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.
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Em relacéo & escolaridade, em nossa amostra
40% dos analfabetos (2 pacientes) sabiam sobre a
prevencdo da RD; entre os que cursaram 1° grau
incompleto, 33 entrevistados ou 66,0% conheciam a
prevencdo da doencga; assim como 87,5% daqueles
com maior escolaridade (Grafico 4).

Gréfico4

Conhecimento da prevencdo de
RD conformeaescolaridade
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Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Os pacientes que referiram ter doenca ocular
demonstraram saber mais sobre a prevencéo da RD,
dentre eles, 75% (12 pessoas) conheciam maneiras
de prevenir-se; enquanto 66,0% (31 pessoas) daqueles
sem doenga ocular conheciam o assunto (Gréfico 5).

Quando guestionados se o controle do DM
com tratamento adequado prevenia problemas na
retina, 90,1% (64 pacientes) responderam de
forma afirmativa. Apenas 5 (7,0%) opinaram que
nao havia relacéo entre tratamento da doenga com
prevencao de retinopatia diabética. Dois pacientes
(2,8%) nao souberam responder. No grafico 6

Gréfico6

Conhecimento dos entrevistados sobre arelacdo entreo
tratamento do DM eaprevencdodaRD

9,8%

G0.1%

Ovenhece Mnbo conhece/oie sabe

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
cano 2001.

Gréfico5
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Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,

Tabelal0

Opini&o dos entrevistados sobre
tiposdetratamento paraaRD

TIPOSDE TRATAMENTO N° %
Nenhum 50 70,4
Calirio 4 5,6
Raios laser ou cirurgias 17 24,0
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

ano 2001.

foram agrupados os pacientes que desconheciam
esta relac@o e agueles que nao souberam opinar.
A maioria dos entrevistados (70,4%) nao
conhecia nenhum tipo de tratamento para a
retinopatia diabética. Quatro pacientes (5,6%)
reconheceram 0s colirios como uma opg¢ao de
tratamento; 14 (19,7%) optaram pelos raios laser
e 2 (2,8%) por cirurgias. Um paciente identificou
cirurgias e raios laser como opg¢des (Tabela 10).
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Relacionando o conhecimento sobre o
tratamento da RD com o tempo de diagndstico de
DM dos entrevistados, constatamos que entre 0s
gue possuiam diagnéstico ha mais de 3 anos, 17
pacientes (37,0%) conheciam tratamentos e entre
aqueles com até 3 anos de diagndstico apenas
16,0% (4 pacientes) conheciam formas de
tratamento (Gréfico 7).

Gréfico7

Conhecimento do tratamento da RD de
acordo com otempo dediagndsticodo DM
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Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.

Entre os pacientes com doencga ocular, 11
(68,8%) conheciam formas de tratamento, valor
gue caiu para 10,6% entre aqueles sem doenca
ocular (Gréfico 8).

A freqiiéncia de consultas ao oftalmologista
ficou distribuida da seguinte forma: 35 pessoas
(49,3%) relataram consultas no minimo uma vez
por ano e 27 (38%) relataram consultas menos
freqlentes (Tabela 11).

Tabdall

Frequéncia de consultas dos
entrevistados ao oftalmologista

FREQUENCIA N° %
Umavez ao ano ou maior 35 49,3
Inferior aumavez ap ano 27 38,0
Nunca consultou 9 12,7
TOTAL 71 100,0

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,

ano 2001.

Gréfico8

Conhecimento do tratamento da RD conforme
apresencadedoencaocular

nio
conbese

Clll'll.'lL'L'JL' .

D 20 0% G0N B 1O

W sem doenga ocular O com doenca ocular |

Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,

Os médicos mencionados como
responsaveis pelo esclarecimento da relagéo entre
o DM com os olhos foram: o endocrinologista
(43,7%); o oftalmologista (15,5%); o oftalmologista
e o endocrinologista (4,21%). Nenhum entrevistado
citou o0 médico do posto de saude ou outro médico.
Vinte e seis pacientes (36,6%) relataram nao
terem sido informados por nenhum médico sobre
a retinopatia diabética (Gréfico 9).

ano 2001.

Gréfico9

M édicosresponsaveis pelo esclarecimento dar elacio
entre DM e os olhos citados pelos entrevistados
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Fonte: Grupo de Apoio aos Diabéticos (GAD) — HGCR,
ano 2001.
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DISCUSSAO

Nossa amostra de 71 pacientes
demonstrou, em praticamente sua totalidade,
reconhecer que o DM causa complicacbes
oculares, ja que apenas um entrevistado relatou
gue a doenga nao causaria danos na retina.

Weller et al., *em seu estudo sobre as
crencas dos latinos sobre o DM, verificaram que
entre os sintomas apontados pela populacéo
como sendo decorrentes da doenga estava a
perda da visdo, assim como uma das seqielas
referidas pela grande maioria foi a cegueira.

Em nosso trabalho a cegueira também foi
largamente reconhecida como conseqiiéncia do
DM, isto €, por 93,0% dos entrevistados (Tabela 8).

Ramos et al. observaram em pesquisa
feita por uma associa¢cdo de diabéticos, que
80,43% dos pacientes estavam cientes que o DM
poderia causar perda visual irreversivel. Em nosso
trabalho, encontramos uma porcentagem um
pouco menor, isto &, 73,2% dos entrevistados
consideraram irreversivel o dano visual
relacionado com o DM, enquanto 8,5% afirmaram
ser reversivel e 11,3% ndo souberam opinar
(Tabela 9).

Livingston, McCarty e Taylor * concluiram
em seu estudo, que o conhecimento sobre doencas
oculares estava diretamente relacionado com
menor idade e maior grau de instru¢do. Em nossa
pesquisa, chegamos a semelhante conclusao,
observando que as pessoas com menos de 40
anos sabiam mais sobre prevencéo da RD; 90,9%
deste grupo conheciam formas de prevencdo. Na
faixa etaria de 40 a 60 anos, 79,5% conheciam o
assunto e entre os maiores de 60 anos, este
ndmero caiu para 38,1%. Da mesma forma, da
fracdo de nossa amostra com maior escolaridade
(1° grau completo, 2° grau ou curso superior),
87,5% demonstraram ter conhecimento sobre o
assunto, enquanto entre os entrevistados com 1°
grau incompleto e analfabetos, respectivamente,
66,0% e 40,0% tinham noc¢des de prevencéo
(Gréfico 4).

Ainda no que diz respeito a prevengao da RD,
verificamos que a presenca de doenca ocular foi um
fator relacionado positivamente com seu
conhecimento. Entre os entrevistados, 22,6%
relataram ser portadores de doenca ocular decorrente
do DM; destes, a metade referiu ter retinopatia
diabética e o restante ndo soube especificar sua
doenca (Tabela 7). Na literatura pesquisada

encontramos valores semelhantes de prevaléncia de
RD: 22,8%, 24,8%, 29,1% e 22,4%" ", Entre
aqueles ndo portadores de doenga ocular, 66,0%
conheciam formas de prevencdo da RD; este
nimero aumentou para 75,0% entre os
possuidores de doenca ocular. Esta relacéo entre
presenca da doenca e conhecimento pode ser
explicada pelo fato de que quando um paciente
desenvolve determinado problema, torna-se mais
predisposto a aprender sobre aquele assunto
especifico.’ Este interesse parece ocorrer também
guando a doenca esté entre as pessoas do meio
em que se vive. Em um trabalho realizado no Sul
da india com uma populac¢do mista (de diabéticos
e nao diabéticos) observou-se que a maior fonte
de informagé&o sobre RD eram parentes ou amigos
préximos sofrendo da doenca (53,0% dos
entrevistados citaram este meio de informagao).”
Outros estudos ndo demonstraram tal relagéo entre
presenca da doenca e conhecimento sobre a
mesma. Pode-se deduzir que um conhecimento
pobre em um periodo anterior seja o causador de
complicagbes que estejam ocorrendo no
presente.”’

Quando questionados sobre algo mais
especifico, como o tratamento da RD, a maioria
dos entrevistados mostrou desconhecer o assunto.
Apenas 24,0% (17 pacientes) reconheceram 0s
raios laser e cirurgia como formas de tratamento
(Tabela 10). E mais uma vez ficou claro que a
presenca de doenca ocular esti diretamente
relacionada com o conhecimento. Dentre os
possuidores de doenga, 68,8% tinham nogbes de
formas de tratamento de RD e apenas 10,6% entre
0s que relataram n&o possuir doenga ocular
(Gréfico 8).

O tempo de diagnéstico do DM mostrou
estar também diretamente relacionado com o
conhecimento de tratamento para RD. Apenas
12,0% das pessoas com DM ha até 3 anos
responderam de maneira correta quando
guestionadas sobre formas de tratamento da RD
e entre os pacientes com diagnéstico h4 mais de
3 anos, 30,5% souberam responder a pergunta
(Gréfico 7). Consideramos esta relacdo de
fundamental importancia, j& que existe uma
indiscutivel associagéo entre longa duracao do DM
e alta prevaléncia da RD."***

O baixo nivel de conhecimento sobre o
tratamento da RD néo pode ser justificado por falta
de assisténcia oftalmolégica em nosso estudo. Dos
71 entrevistados apenas 9 (12,7%) nunca haviam
consultado um oftalmologista (Tabela 11), nimero
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considerado pequeno quando comparado ao de
outros trabalhos.” *° Deve-se considerar que nossa
amostra possuia uma boa assisténcia meédica,
dispondo de consultas peridodicas com
endocrinologista e encaminhamento para o Servigo
de oftalmologia dentro da mesma instituicdo. Em
estudo realizado na Austrlia foi constatado que um
terco dos diabéticos nunca haviam consultado um
oftalmologista.” Em outro trabalho, realizado em uma
associacao de diabéticos, 65,22% dos pacientes
nunca haviam sido submetidos a oftalmoscopia.”

Em um trabalho direcionado para a
populacéo afro-americana, cerca de um tergo dos
pacientes haviam sido submetidos a exame de
fundo de olho nos Ultimos 14 meses.” No0sso0s
entrevistados relataram fazer uso de servico
oftalmolégico com maior freqiiéncia: 49,3% (35
pacientes) comparecem a uma consulta no minimo
uma vez por ano, na qual supomos que seja
realizado um exame oftalmolégico completo,
incluindo oftalmoscopia (Tabela 11).

Sendo o DM uma doenca frequiientemente
manejada por clinicos e endocrinologistas, cabe
aos mesmos a iniciativa de prevencao primaria e
secundaria da RD,"” as quais incluiriam uma boa
relacdo entre estes profissionais e o
oftalmologista,®assim como uma preocupacdo em
aumentar o conhecimento dos pacientes sobre o
assunto, a fim de alerta-los para a importancia do
exame ocular periédico para diagndéstico e
tratamento em tempo adequado.” Entre os
participantes de nossa pesquisa, 36,6% negaram
ter recebido qualquer informac&o sobre a relacéo
entre DM e a visdo pelos médicos que 0s
atenderam. Os demais foram esclarecidos pelo
endocrinologista ou pelo oftalmologista, sendo que
4,21% dos entrevistados referiram que ambos os
profissionais haviam emitido explicacdes sobre o
assunto a eles (Gréfico 9).

Weller et al. ° confirmaram que mesmo
entre os latinos, considerados adeptos a
“crendices”, o médico é visto como o mais indicado
para o tratamento do DM, assim como tratamentos
ndo convencionais sdo considerados ineficazes
para a doenca. Isto refor¢ca o dever do médico de
ser a principal fonte de informagéo de seu paciente,
ja que este deposita grande confianga naquele.

Dandona et al. ** observaram que na amostra
por eles analisada, constituida de pessoas com e
sem DM, apenas 27,0% possuiam nocdes béasicas
sobre a RD. Em concordancia com este pobre
conhecimento a respeito do assunto, constataram
gue somente 14,9% dos individuos haviam recebido

informagdes sobre a doenga através do médico. Este
fato torna evidente a importancia da difusdao do
conhecimento através do médico.

O conhecimento é essencial para 0 manejo
do DM e a falta dele pode resultar em
consequéncias desastrosas para 0 paciente mal
informado.” E através do conhecimento que se tem
a oportunidade de encorajar a populagdo a
procurar periodicamente Servigos de oftalmologia,
a fim de promover a prevencdo.” * Programas
educacionais deveriam ser elaborados para atingir
todos os diabéticos, e mais especificamente, os
grupos sabidamente com maior déficit de
conhecimento, como por exemplo aqueles com
menor escolaridade.”

Almejamos que este trabalho contribua
para a analise do conhecimento de um grupo de
diabéticos sobre a retinopatia diabética e que mais
estudos sejam desenvolvidos, com o intuito de
promover a prevencgdo através da informacao.

CONCLUSOES

1.A grande maioria dos pacientes diabéticos
(98,6%) reconhece que o DM causa
complicacdes oculares.

2.0 conhecimento sobre a prevencdo da RD é
inversamente proporcional a idade e diretamente
proporcional ao grau de instrucdo e a presenca
de doenca ocular.

3.As formas de tratamento da RD sao pouco
conhecidas pelos pacientes diabéticos.

4.0 conhecimento das formas de tratamento da
RD é diretamente proporcional ao tempo de
diagnéstico e a presenca de doenca ocular.

5.Parte significativa dos pacientes (36,6%), neste
estudo, nao recebe informacdes sobre RD dos
profissionais médicos.
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Regressao espontanea do
retinoblastoma: Relato de 3 casos

Vanessa Gomes de Moraes Dutra’, Fernando Queiroz Monte™", Islane Castro Vergosa"

RESUMO

Objetivo: O trabalho propfe-se a mostrar a patogénese de Retinoblastomas
gue sofreram involucdo espontanea.

Local: Hospital Geral de Fortaleza/SUS e Laboratério Biopse, Fortaleza, Ceara.
Método: Exame histopatolégico de trés bulbos oculares com diagnéstico clinico
de retinoblastoma.

Concluséao: Dos trés casos de retinoblastoma estudados, um ocorreu em olho
atrofico. As células neoplasicas vao perdendo a cromatina nuclear, tornando-se
claras. Ha acumulo de substancia basdfila na periferia do nucleo e citoplasma
com granulos baséfilos. Estas células vao perdendo a membrana e calcificando-
se. As neoplasias que sofreram involu¢éo tém o mesmo risco de transmissao
hereditaria do Retinoblastoma, bem como a possibilidade de também manifestar-
se no olho contralateral.

Palavras-chaves:Retinoblastoma, involucdo, neoplasia, patogénese,
histopatologia, calcificagdo.

ABSTRACT

Spontaneous regression of retinoblastoma: Case-report of 3 cases

Objective: The work intends to show the pathogenesis of Retinoblastomas that
showed spontaneous involution.

Local: Hospital Geral de Fortaleza/SUS and Laboratorio Biopse, Fortaleza, Ceara.
Method: Histopatologic examination of three ocular bulbus with clinical diagnosis
of retinoblastoma.

Conclusion: We studied three cases of retinoblastoma and one of it was found
in atrofic eye. The neoplasic cells are going losing the nuclear cromatin, becoming
clear. There is accumulation of basophilic substance in the periphery of the
nucleus and cytoplasm with basophilic granules. These cells are going losing
the membrane and being calcified. The neoplasias that suffered involution have
the same risk of hereditary transmission of the Retinoblastoma, and also the
possibility of manifestation in the fellow eye.

Keywords: Retinoblastoma, involution, neoplasia, pathogenesis, histopathology,
calcification

* Médica oftamologista, ex-residente do Hospital Geral de Fortaleza/SUS.

** Médico oftalmologista, Coordenador da Residéncia Médica em Oftalmologia do Hospital Geral de Fortaleza/SUS
e Patologista ocular do Laboratério Biopse.

** Médica oftalmologista, coordenadora do Servigco de Oftalmologia Pediatrica do Hospital Geral de Fortaleza/SUS.
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INTRODUCAO

or muitos anos, o conceito de regressao do

retinoblastoma tem sido discutido. O

fenbmeno foi provavelmente relatado pela
primeira vez em 1908 por Fuchs (01).

Em 1982, Gallie et al. afirmaram que a
incidéncia desta entidade deve ser maior que 1%
ou 2%, ou seja, 1000 vezes mais frequiente que
qualguer doenga maligna do olho (02).

Regressdo espontanea do retinoblastoma
foi identificada em duas situacdes distintas: casos
de phithisis bulbi, onde o retinoblastoma nédo era
suspeito. Nestes casos, 0 mecanismo mais aceito
€ o de obstrugcao vascular, com perda do
suprimento sanguineo, necrose e liberacao de
produtos toxicos, levando a atrofia tanto do olho
como da lesd@o. A segunda situacao € encontrada
em lesdes retinianas ndo progressivas em olhos
relativamente normais. Este também ¢é
denominado por Gallie et al. (1982) como retinoma,
significando um tumor benigno de origem retiniana
(02). Margo et al. (1983) propdem o termo
retinocitoma, usando uma terminologia analoga a
classificacdo de tumores pineais, pineocitoma e
pineoblastoma (03).

S&o descritos 3 achados destas lesdes em
macroscopia e histopatolégico encontrados em
casos com diagnéstico clinico de retinoblastoma.

MATERIAL E METODO

Caso 1. Encaminhado para o laboratério
de Anatomia Patol6gica do HGF/SUS em abril/95,
registrado sob o ndmero 819/95.

Macroscopia: Bulbo ocular medindo 21 x
21 x 19mm; cérnea 10 x 12mm e pupila 9mm de
diametro. Nervo dptico 4mm. Area pupilar
esbranquicada. Presenga de massa ocupando 2/3
da camara vitrea.

Microscopia: Na cAmara anterior, nada a
registrar, mas o cristalino na sua parte posterior
€ circundado por tecido conjuntivo vascularizado
com episddicas células pigmentares e
posteriormente existem algumas hemécias. O
tecido conjuntivo parte do corpo ciliar, onde
existe alguma proliferacdo de células
pigmentadas. A coréide é pouco pigmentada e
0 epitélio pigmentado da retina mostra
proliferacdo e metaplasia. H4 descolamento
seroso grande e com alta densidade;

Fotografia 1- (Dutra, Monte e Vercosa): Vé-se as 3 fases da involugdo
e degeneragdo das células tumorais. Existem células neoplésicas
indiferenciadas (seta branca), células que perderam a cromatina nuclear
(seta preta) e células bastfilas (asterisco) que caminham para a
calcificagdo. (Parafina, H.E, x100).

posteriormente € substituido por liquido fibrinoso.
N&o vimos nos cortes estrutura retiniana madura
e h& vitreo muito denso e vascularizado
ocupando pequena &rea. Existem células
neuroectodérmicas pequenas com pouco
citoplasma e o ndcleo quase ou sem cromatina.
Ha amontoados de células baséfilas em vias de
calcificacdo (Fotografia 1). Nos seus bordos,
podemos verificar células que tém a sua parte
central clara, sem nucléolos, com substancia
basofila acumulada sobre a sua membrana e
citoplasma com substancias basofilas dispersas.

Caso 2: Enviado do Hospital Infantil Albert
Sabin para o Laboratério Biopse, em maio/97,
registrado sob o namero 10987/97.

Macroscopia: Bulbo ocular medindo 21 x
20 x 20mm. Cérnea 9 x 10mm, pupila com 6mm
de diametro. Nervo 6ptico 4mm. Massa ocupando
4/5 da camara vitrea, tem cor esbranquicada
estendendo-se até o cristalino.

Microscopia: Cérnea com as camadas de
Bowman e Descemet finas e substancia serosa
na camara anterior. Presenca de iris muito
pigmentada e sinéquias posteriores. Na cordide
h& uma extensa formagéo cistica circundada por
tecido em vias de hialinizagdo. H4 local que se
confunde com zona de proliferagdo glial. Nao se
vé tecido retiniano, mas existem zonas de gliose
com algumas células vacuoladas, fibras eosindfilas
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Fotografia 2 — (Dutra, Monte e Vergosa): Células neoplasicas com
diversos graus de perda de cromatina em torno de elevado grau de
basofilia e apresentando calcificagdo em alguns pontos. (Parafina,
H.E, x100).

com focos de células pequenas de grandes
nucleos e muito basoéfilo (Fotografia 2) e
calcificagbes. Cordide muito pigmentada, bem
como massa extensa elevada, constituida de
células muito pigmentadas, sendo compacta e
uniforme, localizada no pdlo posterior do olho, lado
temporal. As células sdo mais circulares na
superficie e mais ovais internamente. H&
pigmentacdo da esclerdtica proximo ao nervo
optico.

Caso 3: Bulbo ocular atrofico em crianga
de 2 anos; Enviado em outubro/91 ao Laboratério
de Anatomia Patoldgica do HGF/SUS com suspeita
de Retinoblastoma, registrado sob o nimero 2145/
91.

Macroscopia: Bulbo ocular de 15 x 14 x
14mm, cornea 8 x 9mm, nervo éptico de 0,5mm.
Ao corte foi vista uma massa escura ocupando
toda a camara vitrea, com pequena zona
esbranquicada mais posteriormente.

Microscopia: Cornea espessada e epitélio
com numero variavel de camadas devido a dobras
na camada de Bowman. Presenca de
goniossinéquias. O corpo ciliar € muito pigmentado.
A corb6ide ndo tem uniformidade, com zonas
despigmentadas e pouco vascularizadas e outras
com vasos ingurgitados, em alguns pontos
apresenta calcificagcdes (Fotografia 3).

Da retina vé-se uma pequena zona de
proliferacdo glial, na qual h4 grandes veias e
hemorragia, possivelmente transoperatéria. No
restante da cavidade vitrea encontramos células
neuroectodérmicas com grande citoplasma e
nucleo quase sem cromatina e em algumas partes

Fotografia 3 — (Dutra, Monte e Vergosa): No caso do globo atréfico
(2145/91), vemos que a cal cificagdo estende-se até acordide. (Parafina,
H.E., x160).

até com vacuolos citoplasmaticos. O que mais
chama a atencdo sdo as incontaveis zonas de
calcificacdo. Posteriormente, ha vitreo denso e
esboco de ossificacao.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Retinoblastoma é o tumor intra-ocular
maligno primario mais comum na infancia e o
segundo mais comum em todos 0s grupos etarios
(melanoma de cordide € o mais comum). Apesar
disso, € um tumor raro, ocorrendo em cerca de 1
para 20.000 nascidos vivos. Nao ha predilecdo por
sexo. Inicialmente detectado em um olho, em 1/3
dos casos € bilateral. A idade média de diagnéstico
é de 18 meses (04).

Regresséo espontanea de uma neoplasia
maligna é definida como “desaparecimento parcial
ou completo de um tumor na auséncia de
tratamento ou na presenca de uma terapia
considerada inadequada para exercer influéncia
significante na doencga neoplasica’(05) H4, além
do Retinoblastoma, regresséo espontanea de
tumores como o melanoma e o carcinoma do
cllon (06), embora que nem sempre a regressao
da neoplasia primaria seja critério de cura, pois
podem haver manifestagGes de metastases. Tendo
isso em vista, foi proposto o termo retinoma, que
ndo encontrou eco, mas que traria menos
equivocos (02).

Mantendo a terminologia de regresséo
espontanea de Retinoblastoma, foi utilizada a
classificac@o de Brodwall (07):
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Tipo 1- Evidéncias e confirmacdes clinicas
qgue tumor unilateral regrediu.

Tipo 2- Nos Retinoblastomas bilaterais,
com enucleagdo do olho mais afetado, foi feito o
diagnostico histopatologico e o olho restante
regrediu.

Tipo 3- Achado inesperado de tumor
regredido com olho enucleado. Os casos
apresentados pertencem a esse grupo.

Entre 1952 e 1956, publicacbes estrangeiras
descreveram 85 olhos com regressao espontanea
do retinoblastoma. Desses, 34 eram atroficos e 51
diagnosticados como tendo regressdo espontanea.
O diagndstico era baseado na aparéncia do fundo
de olho, na maioria dos casos, com alguns dos
seguintes: histdria familiar positiva para o
retinoblastoma; retinoblastoma no olho contralateral
(comprovagéo histopatoldgica); tumor com células
calcificadas observado no histopatolégico de olho
com phithisis contralateral (08).

Em 1962, uma série de 700 olhos com
retinoblastoma examinados no Armed Forces
Institute of Patology , 8 curaram espontaneamente
por completa necrose e falta de viabilidade do
tumor (09).

Em uma revisdo de 1400 casos de
retinoblastoma no Harkness Eye Institute, 1982,
Gallie et al. encontraram 27 casos (1,9%)
classificados como tumores regredidos. Mais da
metade (54%) associados com histdria familiar de
retinoblastoma. Destes, 18,5% foram encontrados
no olho remanescente apés enucleagcdo do outro
com histopatolégico de retinoblastoma.
Aproximadamente metade destes casos foram
descobertos em exame de rotina e 44% em
paciente no exame de rotina sem nenhuma
suspeita para retinoblastoma (02).

Na literatura brasileira encontra-se a
descri¢cdo de um caso de Retinoblastoma bilateral,
sendo o olho direito submetido a enucleagéo e
diagnosticado como regressao espontanea pela
anatomia patolégica. O olho esquerdo foi tratado
conservadoramente com radioterapia e
guimioterapia, evoluindo com preservacdo da
visdo (10).

Uma das caracteristicas que permitem o
diagnostico de Retinoblastoma € a presenca de
calcificag6es. Elas aparecem, segundo alguns, em
80% dos casos (11). Por isso, fica mais facil
diagnostica-lo com Tomografia Computadorizada
do que com Ressonancia Magnética. As
calcificagbes aparecem nos locais de necrose
tissular. Em um Retinoblastoma de células

indiferenciada (os mais malignos), encontramos a
necrose e as calcificagbes. Na regressao do tumor
predominam as &reas calcificadas (12). Nao se
acredita que sejam fendbmenos semelhantes e que
0 desenvolvimento do tumor e a sua regressao
sejam apenas de maior competéncia reprodutiva
das células neoplasicas que correm mais rapido
gue a tendéncia a degeneragéo por calcificagao.
As calcificagbes nas evolugdes malignas devem-
se a necrose por deficiéncia circulatéria. Nos
tumores regressivos pode-se acompanhar a lenta
degeneracdo das células neoplésicas que levam
a formagéo de calcificagdes, tendo sido descrita a
apoptose, morte celular por fatores enddgenos,
em Retinoblastoma. E possivel atribuir as mortes
celulares por necrose como fendmeno das
neoplasias malignas evolutivas, e a apoptose seria
inerente aos tumores evolutivos. Existem estudos
em biologia molecular mostrando predisposi¢ao
genética para a agressividade de certos tumores.
No entanto, j& foi mostrado que as células
indiferenciadas tém ndo somente uma fracdo de
proliferacdo (FP) muito mais elevada como
surpreendentemente um indice apoptético (I1A)
sensivelmente maior (12)

Como em um dos casos aqui relatado
(caso 3) ocorreu em olho atréfico, conclui-se que
em qualquer crianga com atrofia ocular ou em
phithisis bulbi de causa desconhecida, a
possibilidade de regressdo espontanea do
Retinoblastoma deve ser lembrada. Por outro lado,
pode ser visto no caso apresentado por Nehemy
et al. (1991) o fato inverso. Em olho atréfico passou
a se desenvolver neoplasia maligna. Tem células
neuroectodérmicas indiferenciadas invadindo o
nervo Optico, a escler6tica e chegando a
exteriorizar-se (13).

O estudo feito dos trés bulbos oculares, em
gue foi diagnosticada a regressdo do
Retinoblastoma, apesar do pequeno numero de
casos, permitiu que fosse estabelecida uma
sequéncia, devido a regularidade dos achados,
embora houvesse variagdes quantitativas dos
componentes. A observacao feita € que o
Retinoblastoma com regressdo espontanea
apresenta células neuroectodérmicas pouco
diferenciadas com perda da cromatina nuclear e
aumento do citoplasma. O nucléolo esti ausente
e ha um acumulo de substancia baséfila na
periferia do nucleo e citoplasma com granulos
basdfilos. Esse amontoado de células baséfilas vao
perdendo a membrana e calcificando-se. Esses
achados sdo compativeis com as descrigdes feitas
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por Aaby et al. (14) e Eagle et al. (15). Embora
sendo estudos utilizando técnicas diferentes (o
nosso a luz da microscopia Optica e o da referéncia
associando  microscopia eletrbnica e
imunohistoquimica), h& paralelismo.

O que surpreende na evolugao
patogenética sugerida é que se iniciava em células
neuroectodérmicas pouco diferenciadas. Cha et al.
(16) atribuiam as células indiferenciadas um maior
indice apoptético. Uma melhor concluséo poderia
ter sido feita se cortes seriados & microscopia
Optica demonstrassem a auséncia de obstrucao
vascular nas proximidades da zona calcificada.
Como néo foi feito, houve o agrupamento dos
achados descritivos.
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