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EDITORIAL

Glaucoma: Novos horizontes

ecentemente, novas e valiosas informagdes fornecidas por importantes estudos prospectivos e
multicéntricos trouxeram mudangcas conceituais. Seus resultados tém alterado paradigmas e modificado a
prética oftalmolégica, colaborando na prevencdo da cegueira pelo glaucoma.
Tudo teve inicio com as descobertas sobre o processo secundario de morte autopropagavel das células ganglionares
da retina, conhecido como apoptose. Além disso, os recentes conhecimentos de genética e biologia molecular
iniciam o dificil esclarecimento da patogénese dessa doenca que é um grave problema de saide publica. O glaucoma
€ a segunda maior causa de cegueira no mundo.

Para o tratamento do glaucoma esta revalorizada, consistentemente, a importéancia da reducdo da pressao
intra-ocular (PIO) e da sua manuten¢do em niveis bem baixos e constantes. Aqui, cabe ressaltar que a afericiao da
PIO pela tonometria de aplanacdo de Goldmann estd sujeita a influéncias da curvatura, espessura e citoarquitetura
da cérnea. Quanto a espessura, ja estd razoavelmente estabelecida a sua influéncia, apesar de ainda ndo existir uma
féormula para correcdo universalmente aceita; ja o tltimo fator ainda € dificil de ser considerado na pratica clinica.

Hoje, somos mais agressivos no tratamento do portador de glaucoma e muito mais rigorosos nos métodos
empregados para avaliar o seu sucesso .

Os exames seriados com fotos estereoscopicas da papila, as avaliacdes quantitativas do nervo dptico e da
camada de fibras nervosas da retina e o estudo das subpopulac¢des de células ganglionares da retina proporcionam
melhor avaliacdo de hipertensos oculares e de portadores de glaucoma. Os novos softwares dos modernos equipa-
mentos trazem algoritmos cada vez mais elaborados e eficientes para a detec¢do do glaucoma *. Os testes
eletrofisioldgicos (por exemplo, o potencial evocado multifocal), que demonstram boa concordincia com a perimetria,
comecam a ser estudados rotineiramente e parecem fornecer diagnésticos ainda mais precoces e objetivos.

O diagnéstico precisa ser precoce, a terapéutica prescrita tem que ser eficiente, mas o paciente também
precisa ter fidelidade ao tratamento °. Para isso ele precisa ser educado °. No atual sistema vigente de sdude puiblica
no pais ndo podemos ter o luxo de dar “aulas particulares” aos nossos doentes. A Associagio Brasileira de Portadores
de Glaucoma, Amigos e Familiares (ABRAG) presta um importante trabalho social na luta para a preservagio da
visdo em portadores de glaucoma (www.abrag.com.br). O custo da efetividade das a¢des dessa instituicao é constan-
temente analisado e tem proporcionado resultados muito animadores.

Na escolha da PIO que ira preservar a funcao visual do portador de glaucoma (PIO-Alvo), consideramos os
seus fatores de risco progndstico. Iniciamos com o tratamento clinico e, se necessario, indicamos a laserterapia ou a
cirurgia. Constantemente novos fatores de risco progndstico sao discutidos na comunidade cientifica, como, por
exemplo, a importéncia da pressdo arterial, sistdlica e diastélica, na variagdo diurna da P1IO .

A trabeculoplastia a laser, atualmente, € indicada nos casos de glaucoma primario de dngulo aberto nao
muito avancgados, nos quais o tratamento clinico nao € possivel;nos casos de glaucoma na sindrome de esfoliagdo e
nos casos de glaucoma pigmentar. E necessério lembrar que ela pode reduzir, em média, até 30% da PIO inicial,
com perda da eficacia de 10% ao ano. A trabeculoplastia seletiva ¢ muito promissora, porém requer equipamento
de alto custo e com uso restrito.

A cirurgia do glaucoma também esta evoluindo?

Procuramos constantemente, novos procedimentos cirirgicos com menor nimero e gravidade de complica-
¢oes a longo prazo, porém que sejam capazes de controlar adequadamente a PIO. O procedimento ideal deve
preservar a funcdo visual, mantendo a PIO constantemente em valores entre 8 a 10 mmHg, em casos de glaucoma
em estadios avangados,sem medicacdo complementar, e ndo promovendo riscos de complicacdes a longo prazo.

A trabeculectomia € ainda a cirurgia mais indicada para o tratamento do GPAA. O uso de drogas
antimetabdlitas, com acdo antifibrética (mitomicina C e 5-fluorouracil (5-FU) j4 esta sedimentado™, devendo ser
considerado na maior parte dos pacientes que serdo submetidos a TREC, devendo-se pesar o risco estimado de
fibrose e de complicacdes pés-operatérias'’. O adequado pés-operatdrio, com intervengdes como a lise de sutura, o
agulhamento e injecdes de 5-FU, faz com que muitos casos ndo necessitem de tratamento clinico complementar.
Nao podemos adotar no pds-operatdrio condutas padrdes para todos os casos. As técnicas ndo podem ser “congela-
das” e sim adequadas a cada paciente.

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 5-6
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E os procedimentos ndo-penetrantes, como a esclerotomia profunda? A Sociedade Brasileira de Glaucoma
(SBG) em seu Consenso de 2005 fez a seguinte referéncia: “Esta técnica tem sido recentemente indicada em casos
selecionados de glaucoma primario de dngulo aberto, contudo sua eficicia ndao foi comprovada em estudos de longo
prazo” ". O consenso da Association of International Glaucoma Societies (AIGS) sobre cirurgia do GPA A concluiu
que essa é¢ uma técnica alternativa a TREC para redu¢do moderada da PIO e que sua faléncia pode comprometer
o sucesso de uma TREC subseqiiente."

O consenso da SBG faz a seguinte indicacao para os procedimentos ciclodestrutivos: “Quando nao existe
possibilidade da realiza¢ao das cirurgias filtrantes (trabeculectomia, cirurgias ndo-penetrantes e implantes de
drenagem)”.”

Os implantes de drenagem também tém evoluido muito. Hoje, os novos dispositivos de drenagem sao efeti-
vos para o tratamento de glaucomas refratarios .

Porém, as complicagdes continuam a existir e o cirurgido deve estar preparado para resolvé-las. As possiveis
intercorréncias das cirurgias incisionais ndo devem retardar a sua indicacdo. Em muitos casos, € a inica possibilida-
de de preservarmos a visdo do enfermo. Em casos avangados dessa doenca, que promove danos irreversiveis e piora
a qualidade de vida do paciente, o progndstico cirdrgico é mais reservado. Nao devemos ser precipitados, nem
tampouco retardar a indicacao cirtrgica.

Temos que desejar aprender sempre e mudar constantemente, pois hd novos horizontes na constante luta
contra a cegueira promovida pelo glaucoma.

Prof. dr. Paulo Augusto de Arruda Mello
Professor adjunto e da pés-graduacio do departamento de Oftalmologia da
Universidade Federal de Sao Paulo - UNIFESP - Sao Paulo (SP) - Brasil
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ARTIGO ORIGINAL

Efeito midriatico da tropicamida a 1%:
vaporizagao x gota’

Mydpriatic effect of Tropicamide 1%: vaporization x drop

Ménica Osodrio Tavares', Arlindo José Freire Portes’

Resumo

Objetivo: Comparar a eficicia midridtica da tropicamida a 1%, aplicada através de
vaporizador em relagdo a instilagdo em gotas em olhos de criancas. Métodos: Criancas
comidade entre 5 a 10 anos foram submetidas ao uso de 1 gota de tropicamida a 1% em
um dos olhos e uma aplicacdo de vaporizador do mesmo midridtico no olho contralateral;
o diametro pupilar foi medido antes da aplicacéo e 10,20,30 minutos ap6s. Resultados:
Nao houve diferenca significativa da midriase produzida pelo vaporizador ou gota em
cada paciente.Conclusao: O vaporizador apresenta efeito midridtico clinicamente sig-
nificativo na aplicacio de tropicamida a 1%.

Palavras chave: Efeito midridtico, tropicamida a 1%, vaporizacao, gotas.
Descritores: Pupila/efeito de drogas; Tropicamida/administracio e dosagem; Adminis-
tracdo topica

"Mestre em administracdo em OSftalmologia pela Universidade Federal de Sao Paulo — UNIFESP — Sdo Paulo (SP) — Brasil; Doutoranda
da Universidade de Sdo Paulo - USP — Sdo Paulo (SP) — Brasil; Membro o “staff” do Hospital Vita — Volta Redonda — (R)) — Brasil;
Mestre e Doutor em Oftalmologia pela Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFR] — Rio de Janeiro (R)) — Brasil; Professor Adjunto
da Universidade Estacio de Sa - UNESA - Rio de Janeiro (R]) — Brasil; Coordenador do curso de especializacdo em Oftalmologia do
Hospital Geral de Bonsucesso — HGB — Rio de Janeiro (R]) — Brasil.

*Trabalho realizado no ambulatério de Oftalmologia do Hospital Sdo Jodo Batista - Volta Redonda ( R)) - Brasil.

Recebido para publicacdo em: 01.10.04 - Aceito para publicacdo em 10.11.05
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INTRODUCAO

via de administracdo de drogas para o globo

ocular mais usada em oftalmologia ¢ a via

tépica, que consiste na aplica¢do do principio
ativo do medicamento em um veiculo que se mistura
diretamente com o filme lacrimal, como por exemplo,
uso de pomadas e principalmente, através de gotas de
colirio. O uso de gotas, freqiientemente, apresenta efei-
tos desagradaveis como a sensacdo de ardéncia,
lacrimejamento, queimacao e até alteracdo do compor-
tamento emocional, principalmente em criancas que
ap0s o desconforto ocular da primeira aplicagdo de uma
medicacdo por via tépica, freqiientemente choram copi-
osamente, diminuindo o tempo de contato do principio
ativo com a cérnea, reduzindo também a sua absorgao.
A aplicacdo de uma segunda dose da medicacéo por via
topica é muito mais dificil do que a primeira, tanto para
o médico ou auxiliar, como para o profissional de satide
designado para tal, pois a crianca evita abrir as palpe-
bras, mantendo-as fechadas e movimenta a cabeca, de
modo a evitar que o frasco de colirio fique préximo aos
olhos. Isso também ocorre com adultos, embora de uma
maneira menos freqiiente"”.

O uso de uma nova forma de aplicacdo de solu-
¢do oftdlmica, vaporizada, pode facilitar a administra-
¢do de drogas por via topica, principalmente em pacien-
tes com altas ametropias, idosos, pds-operatérios e trau-
mas oculares. Assim, evita-se a proximidade externa do
frasco com os olhos, dificultando a contaminacio da sua
abertura ao tocar nas palpebras ou conjuntiva e, tam-
bém, facilitando a aplicacdo em criancas, o que pode ser
feito por esta via muito mais rapidamente ou até com
olhos fechados "*.

OBJETIVO

O objetivo deste trabalho é comparar a eficicia
midriatica da tropicamida a 1% aplicada através de
vaporizador em relacdo a gotas em olhos de criancas
saudaveis.

METODOS

Foi feito um estudo em uma série de 40 criangas
(80 olhos), onde se administrou a tropicamida a 1% na
forma de gota em um olho e no outro por vaporizagao.
Os olhos escolhidos para a administracio de colirio e
vaporizacdo foram sorteados antes da aplicagdo. Me-
diu-se o diametro pupilar, antes da instilagdo, e ap6s 10,

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 7-12

20 e 30 minutos, em ambos os olhos, com régua
milimetrada, colocada em posi¢do horizontal em fren-
te a pupila, enquanto o paciente mantinha-se na posi-
¢do primadria do olhar.

Todas as criancas eram saudaveis e ndo estavam
usando medicagdes que pudessem afetar o didmetro
pupilar. Estas criangas vinham encaminhadas de esco-
las publicas para rotina oftalmoldgica, no ambulatério
geral do Hospital Sao Jodo Batista na cidade de Volta
Redonda.

Critérios de exclusdo:

1) Anisocorias e/ou qualquer alteracdo de dia-
metro pupilar;

2) Presenca de qualquer doenca sistémica que
afetasse o sistema nervoso auténomo.

Métodos de aplicacdo: todas as criancas perma-
neciam sentadas durante o estudo e foram instruidas a
olhar para frente, recebendo iluminacio de um foco su-
perior dirigido para ao seu colo.

O colirio foi aplicado em um dos olhos previa-
mente sorteado,sempre da mesma forma e pelo mesmo
médico, do seguinte modo: o paciente era instruido a le-
vantar a cabeca e em seguida instilava-se 1 gota de
colirio no saco conjuntival da palpebra inferior. O frasco
de colirio apresentava um volume de 5,0 ml, liberando
por aplicagdo 1 gota com um volume aproximado de
0,07ml, medidas aferidas previamente em papel filtro.

A vaporizacao foi feita no olho onde nao foi apli-
cado o colirio, sempre pelo mesmo médico, do seguinte
modo: o paciente foi instruido a permanecer na posicao
primdria do olhar e em seguida posicionava-se o frasco
diretamente a frente e a aproximadamente 5 cm de dis-
tancia do olho do paciente e vaporizava-se a droga so-
mente uma vez. O olho contralateral era ocluido pela
mao do médico aplicador. Todo este processo foi feito
com destreza e rapidez. O frasco utilizado foi de plastico
com 7 cm de altura por 2 cm de largura, apresentando
um volume de 7 ml (figura 1). Cada vaporizagao liberou
em média 0,1 ml de solucdo oftdlmica, o que corresponde
a aproximadamente 2 gotas de colirio em uma area de
dispersao circular de 5,5 cm de didmetro (medidas
aferidas em papel filtro). Este frasco nio esta disponivel
para uso comercial e, portanto, foi esterilizado em 6xido
de etileno antes do estudo e a tropicamida a 1% foi
introduzida neste recipiente de forma estéril através de
manipulagdo em centro cirdrgico.

Todos os olhos foram examinados previamente
na lampada de fenda. No final dos 30 minutos, apds a
dltima medida do didmetro pupilar, eles foram nova-
mente avaliados por biomicroscopia para descartar qual-
quer alteracdo corneana. As palpebras também foram



Efeito midridtico da tropicamida a 1%: vaporizacdo x gota
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Figura 1 — Frasco utilizado para vaporizar a solugdo oftalmica

examinadas ectoscopicamente, para descartar alguma
sensibilidade na area de dispersao do vaporizador. No
dia seguinte, se repetiu o exame, e o paciente foi questi-
onado sobre qualquer queixa, como por exemplo: pruri-
do ou edema palpebral.

REsuLTADOS

A idade das criangas examinadas variou de 5 a
10 anos, com média de sete anos, sendo 25 criangas do
sexo masculino e 15 do feminino, 22 de cor branca, 9
pardos, 6 negros e 3 amarelos.

Na tabela 1, é mostrada a variagao do didmetro
pupilar em fun¢do do tempo, para 10, 20 e 30 minutos
através da administracio de tropicamida a 1% na forma
de gota. Na tabela 2, é apresentada a mesma variacio
através da vaporizacao.

Para melhor visualizacdo, a variagdo do valor
médio do didmetro pupilar antes e apds 10, 20 e 30 mi-
nutos da aplicacdo da tropicamida a 1% em gotas ou por
vaporizacao estd representado na figura 2.

DiscussAo

A medicacgdo oftdlmica aplicada por vaporiza-
¢do representa uma alternativa para administracao de
solucdes oftalmoldgicas que podem se tornar menos ir-
ritantes ou desconfortdveis, quando comparadas com apli-
cacdo de solugdo oftadlmica em forma de gotas.

No presente trabalho, onde se comparou a efica-
cia da aplicacdo de 1 gota de tropicamida a 1% através
de colirio, contra vaporiza¢do em criancas emétropes,
ndo se observou diferencgas significativas na midriase
resultante de ambos os processos de aplicagao.

Figura 2 — Varia¢do do diametro pupilar em fungdo do tempo

Ismal, Rouse e Land concluiram que ndo havia
diferenca, estatisticamente significativa, quanto a
cicloplegia causada pela aplicacdo de hidrocloreto de
ciclopentolato a 1% ou instilagdo de 1 gota no olho
aberto de 37 criancas hipermétropes"”. Benavides et al.,
em 1997, demonstraram que ndo havia diferenca, esta-
tisticamente significativa, na midriase causada por solu-
¢cOes oftalmicas de tropicamida a 1%, associada a
fenilefrina a 2,5%, aplicadas através de gotas com pal-
pebras abertas ou vaporizacio em pélpebras fechadas”.
Estes autores confirmaram a eficiéncia deste método,
também relatado por outros pesquisadores””. Em nosso
trabalho, também observamos efeito midriatico seme-
lhante ao da tropicamida a 1% instilada na forma de
gotas ou através de uma vaporizagao. Apds extensa pes-
quisa bibliogréfica, ndo encontramos artigos sobre va-
porizacédo de drogas para olhos no Brasil.

Através do uso de vaporizacgao, pode-se evitar a
contaminacdo da solucdo oftdlmica devido a alta velo-
cidade de saida do fluxo da medicagdo liberada para o
olho, além de permitir aplicacdo a distancia, evitando
qualquer contato da superficie do frasco com o olho. Por
fim, a rapidez do mecanismo de aplicagdo e a conveni-
éncia de ndo ter de conter a crianga no momento da
vaporizacao também foi uma grande vantagem obser-
vada neste trabalho.

Pacientes que usam colirio e apresentam baixa
acuidade visual, principalmente para perto, podem en-
costar a extremidade do frasco em suas pdlpebras, favo-
recendo sua contaminacdo ou errar no posicionamento
correto do frasco, e assim diminuir a quantidade adequa-
da do medicamento liberado para o saco conjuntival. O
desperdicio de medicagdo nestes pacientes pode vir a
onerar o tratamento, ou seja, fazer o frasco terminar an-

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 7-12
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Tabela 1

Variacao do diametro pupilar em fung¢éao dos tempos medidos
com administracao de tropicamida a 1% em forma de gota

Pacientes  Tempo Diametro Tempo Diametro Tempo Diametro Tempo Diametro
(min) (mm) (min) (mm) (min) (mm) (min) (mm)
1 0 3 10 6 20 6 30 6
2 0 3 10 5 20 6 30 6
3 0 2 10 5 20 5 30 6
4 0 3 10 6 20 7 30 7
5 0 3 10 6 20 7 30 7
6 0 3 10 5 20 7 30 7
7 0 3 10 6 20 7 30 7
8 0 2 10 4 20 7 30 7
9 0 3 10 4 20 7 30 7
10 0 3 10 6 20 7 30 6
11 0 3 10 5 20 6 30 6
12 0 3 10 5 20 6 30 6
13 0 3 10 6 20 7 30 7
14 0 3 10 6 20 7 30 7
15 0 3 10 5 20 6 30 7
16 0 3 10 6 20 7 30 7
17 0 3 10 4 20 6 30 7
18 0 3 10 4 20 6 30 7
19 0 3 10 4 20 6 30 7
20 0 2 10 4 20 6 30 8
21 0 3 10 5 20 6 30 7
22 0 3 10 5 20 6 30 8
23 0 3 10 6 20 7 30 6
24 0 2 10 5 20 6 30 7
25 0 2 10 6 20 6 30 6
26 0 2 10 6 20 6 30 6
27 0 3 10 4 20 6 30 7
28 0 3 10 4 20 6 30 6
29 0 3 10 5 20 7 30 8
30 0 4 10 4 20 6 30 9
31 0 3 10 4 20 6 30 7
32 0 3 10 5 20 6 30 6
33 0 3 10 5 20 7 30 7
34 0 2 10 4 20 7 30 7
35 0 3 10 5 20 7 30 7
36 0 3 10 4 20 6 30 6
37 0 2 10 5 20 6 30 7
38 0 4 10 5 20 7 30 8
39 0 3 10 5 20 7 30 8
40 0 3 10 5 20 6 30 7
Média 0 3 10 5 20 6 30 7
tes do tempo previsto. uma aplicacdo de vaporizador, a economia € maior com

A vaporizagdo tem um volume liberado por apli-
cacdo que equivale a aproximadamente 2 gotas. Portan-
to, considerando pacientes com boa visdo que nao des-
perdi¢am gotas de colirio, se compararmos a quantidade
de medicacio liberada em uma instilacdo de gota com
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o uso da gota.Todavia, o frasco utilizado no trabalho foi
adaptado para aplicagdo topica de medicagdo oftdlmi-
ca. Provavelmente, a industria farmacéutica poderia ela-
borar vaporizadores com liberacdo equivalente em
quantidade a uma gota de colirio e até com area de dis-
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Tabela 2

Variacao do diametro pupilar em funcao dos tempos medidos
com administracao de tropicamida a 1% em forma de vaporizacao

Pacientes  Tempo Diametro Tempo Diametro Tempo Diametro Tempo Diametro
(min) (mm) (min) (mm) (min) (mm) (min) (mm)
1 0 3 10 4 20 5 30 6
2 0 3 10 3 20 4 30 5
3 0 2 10 6 20 6 30 6
4 0 3 10 6 20 7 30 7
5 0 3 10 6 20 7 30 7
6 0 3 10 6 20 6 30 8
7 0 3 10 6 20 8 30 8
8 0 2 10 4 20 6 30 7
9 0 3 10 4 20 6 30 7
10 0 3 10 4 20 5 30 6
11 0 3 10 3 20 4 30 5
12 0 3 10 6 20 6 30 6
13 0 3 10 6 20 7 30 7
14 0 3 10 6 20 7 30 7
15 0 3 10 6 20 6 30 8
16 0 3 10 6 20 8 30 8
17 0 3 10 4 20 7 30 7
18 0 3 10 4 20 7 30 7
19 0 3 10 4 20 7 30 7
20 0 2 10 4 20 7 30 8
21 0 3 10 6 20 6 30 7
22 0 3 10 6 20 8 30 8
23 0 3 10 4 20 7 30 6
24 0 2 10 4 20 7 30 7
25 0 2 10 4 20 5 30 6
26 0 2 10 4 20 4 30 7
27 0 3 10 6 20 6 30 8
28 0 4 10 6 20 7 30 8
29 0 3 10 4 20 7 30 7
30 0 3 10 6 20 6 30 6
31 0 3 10 6 20 8 30 7
32 0 2 10 4 20 6 30 8
33 0 3 10 4 20 6 30 8
34 0 3 10 6 20 7 30 7
35 0 2 10 4 20 6 30 7
36 0 4 10 6 20 6 30 7
37 0 3 10 6 20 8 30 8
38 0 3 10 6 20 7 30 8
39 0 2 10 4 20 5 30 6
40 0 2 10 4 20 5 30 6
Média 0 3 10 5 20 6 30 7
persdo menor. solucgdo oftalmica em cerca de 5,5 cm de didmetro. Consi-

O volume de tropicamida aplicada nos olhos dos
pacientes foi semelhante, apesar do maior volume de dro-
ga vaporizada em cada aplicagio, porque a vaporizagio
foi realizada a uma distancia de aproximadamente 5 cm
do globo ocular, o que provoca uma area de dispersao da

derando que a fenda palpebral apresenta em média 3 cm
de comprimento por 1,2 cm de altura, as goticulas vapori-
zadas sdo direcionadas também na pele que circunda a
fenda palpebral e, portanto, aproximadamente o volume
equivalente a uma gota de tropicamida foi vaporizada
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para cada olho neste trabalho.

Vaporizadores apresentam custo reduzido e ja sdo
utilizados comercialmente para aplicagdo de solucdes
antissépticas na pele, exemplo: merthiolato. Para aplica-
¢do de solugdes oftalmicas eles ndo sdo comercializados,
porém podem ser adaptados como descritos neste traba-
lho, desde que se realize sua esterilizacdo prévia do fras-
co onde a droga serd colocada.

O vaporizador, num futuro préximo, podera vir a
ser um método de escolha para aplicagdo de drogas aos
olhos pela via topica, pois sdo praticos e podem causar
menos problemas que a aplicagdo de colirios.

CoNCLUSAO

1) O efeito midridtico causado a partir da aplica-
¢do por vaporizador ou gotas de tropicamida a 1% se
apresentou semelhante em olhos abertos;

2) O vaporizador pode ser uma alternativa para
evitar a contaminacao e o desperdicio do medicamento,
além de facilitar a aplicacdo de solucdes oftdlmicas em
criancas.

SUMMARY

Purpose: To compare the mydriatic efficacy of tropicamide
1% delivered to eye by vaporization to drop. Methods:
One drop of tropicamide 1% was instilled in one eye of
Children, aged 5 to 10, and one vaporization of the same
medication was applied in the other eye. The pupil diameter
was measured before application and 10, 20 and 30
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minutes after. Results: There was no significant difference
in final pupil diameter whether drop instillation or
vaporization was used.Conclusion: The vaporization
presents mydriatic effect clinically significant with
tropicamide 1 %.

Keywords: Mydriatic effects, tropicamide 1%,
vaporization, drop.

Keywords: Pupil/drug effects; Tropicamide/
administration & dosage; Administration, topical
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ARTIGO ORIGINAL

Avaliacao dos resultados do
transplante de membrana amnidtica na
reconstrucao do simbléfaro

Evaluation of the outcome of amniotic membrane
transplantation for symblepharon reconstruction

Luciana Frizon', Waleska Belmino Chaves Donato’, Ana Estela S’antanna’, Sérgio Vanetti Burnier’,
Myrna Seraplao dos Santos’, José Alvaro Pereira Gomes

Resumo

Objetivo: O objetivo desse estudo € relatar os resultados cirtirgicos obtidos com o uso
da amniética (MA) na corregao do simbléfaro. Métodos: Analise retrospectiva de 15
olhos de 14 pacientes submetidos a cirurgia de corre¢ao de simbléfaro, com o uso da
MA. A MA foi obtida de partos cesarios, preservada em glicerol e meio de preservacao
de cérnea 1:1 e mantida a -80°C. A técnica cirdrgica envolveu a liberacdo das adesdes
palpebrais e abertura do férnice conjuntival, seguida pela remocao do tecido
fibrovascular episcleral, ceratectomia quando necessario e transplante da MA.A MA
foi fixada a episclera e tarso, com a face epitelial voltada para cima e coberta com os
bordos conjuntivais. Resultados: Foram 9 homens (60% ) ¢ 5 mulheres (40% ),com mé-
dia de idade de 48 anos (variando de 16-74 anos). O tempo médio de seguimento foi de
9 meses (variando de 3-18 meses). Em 6 casos (40%), o simbléfaro foi secundario a
doengas cicatriciais,em 4 casos (24,6%) a trauma mecanico e nos outros 5 casos (33,3%)
a pterigio recidivado. O sucesso cirdrgico foi obtido em 5 olhos (33,3%) e recidiva em
10 olhos (66,6%). Conclusao: Houve alto indice de recorréncia (66,6%) em casos de
membrana amnidtica para corre¢do de simbléfaro em pterigio recidivado. Terapias
adicionais, como o uso de mitomicina C intra-operatdria ou associacdo com outros tipos
de transplantes, podem ser necessdrios para melhorar os resultados. Estudos
randomizados, prospectivos e controlados sdo necessarios para determinar o melhor
manejo para o tratamento de simbléfaro.

Descritores : Amnio/transplante; Queimaduras oculares; Palpebras/patologia; Aderén-
cias/cirurgia
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INTRODUCAO

simbléfaro pode ser definido como adesao en-

tre a conjuntiva bulbar e palpebral, decor-

rente de processo cicatricial secundario a
queimadura ocular, penfigdide cicatricial ocular (PCO),
sindrome de Stevens Johnson (SSJ), tracoma,
ceratoconjuntivite sicca e traumas mecanicos. Pode cau-
sar anormalidades palpebrais, restricdo da motilidade
ocular e disfuncdo do filme lacrimal, podendo inclusive
comprometer a acuidade visual."”

O tratamento do simbléfaro consiste na sua
ressec¢do e utilizacdo de enxertos provenientes de
membranas mucosas autdgenas, tais como: conjuntiva,
mucosa oral ou labial,” vaginal® e nasal,’ para recons-
tru¢do do fundo de saco e correcido das alteragoes
palpebrais e conjuntivais. Entretanto, o uso de mucosa
do proprio paciente tem como desvantagens a baixa
disponibilidade desses tecidos e o trauma cirtirgico
na drea doadora.

A prevencao, diferentemente do tratamento, pode
ser feita de forma simples, pela utilizacdo de materiais
sintéticos (lentes esclerais, gortex e luvas) e bioldgicos
(peritdnio de coelho e membrana amnidtica), com o ob-
jetivo de prevenir a adesdo entre superficies cruentas,
impedindo a formagdo do simbléfaro.’

A membrana amnidtica (MA), parte interna da
placenta, consiste de uma membrana basal espessa, com
coldgeno tipo IV, laminina e um estroma avascular. A
MA possui propriedades importantes, como estimulo a
migracao e adesdo das células epiteliais, reducao da re-
acao inflamatdria, propriedades angiogénicas e
cicatriciais.”"

Em 1940, De Rotth relatou o uso da MA a
fresco para a reparagdo de simbléfaro, com resulta-
dos pouco satisfatérios’. Em 1947, Sorsby et al. demons-
traram bons resultados com o uso da MA em queima-
duras agudas, sugerindo um efeito antiinflamatoério da
mesma’; Kim & Tseng, em 1995, reintroduziram o uso
da MA em um modelo experimental de queimadura
ocular.” Desde entdo,a MA preservada tem sido uti-
lizada no tratamento de varias doencgas da superficie
ocular, como na reconstruciao de doencas cicatriciais
(sindrome de Stevens Johnson, penfigdide ocular
cicatricial e queimaduras oculares), defeitos epiteliais
cronicos, ceratopatia bolhosa, pterigio recorrente e
correcdo de simbléfaro.”™""

O objetivo desse estudo € descrever os resultados
cirdrgicos obtidos com o uso da membrana aminidtica
(MA) na correcdo do simbléfaro.
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METODOS

Estudo retrospectivo, intervencionista, nao
randomizado, tipo série de casos.

Foram selecionados 14 pacientes (15 olhos) do
setor de pléstica ocular e doencas externas oculares da
UNIFESP, que foram submetidos a correcdo de
simbléfaro com MA, no periodo de janeiro de 1999 a
setembro de 2002.

A MA foi preparada e preservada segundo o
método proposto por Gomes et al.” A placenta humana
foi obtida de partos cesarios, apds obtengao de consenti-
mento das gestantes, as quais tinham sorologia negativa
parasifilis, HI'V e hepatite B e C. Sob condicdes estéreis,
o amnio foi separado do cdrion e lavado com solugio
salina tamponada, contendo penicilina 1000U/ml,
estreptomicina 20mcg/ml e anfotericina B 2,5 mcg/ml.
Sob fluxo laminar, o amnio foi esticado sobre um papel
de nitrocelulose, com a face epitélio/membrana basal
para cima. O papel com a membrana amnidtica aderida
foi entdo cortado em pedagos de 3x3cm e 4x4cm e esto-
cado a-80° C, em um meio de preservacio constituido de
glicerol e meio de preservagdo de cérnea 1:1.

Todos os pacientes foram submetidos a exame
oftdlmico completo, incluindo avaliacdo da motilidade
ocular antes e depois da intervengao cirdrgica.

A técnica cirtirgica envolveu anestesia peribulbar
com bupivacaina 0,5%, liberacao das adesdes palpebrais
e abertura do férnice conjuntival, seguida de remocao
do tecido fibrovascular episcleral e ceratectomia nos
casos de pterigio recidivado. A membrana aminidtica
foi colocada com a face epitelial voltada para cima so-
bre a area cruenta da episclera e tarso, e suturada com
pontos separados de vicryl 8-0. Em seguida, foi realiza-
da sutura continua com nylon 9-0, mantendo a borda
conjuntival sobre a MA (Figura 1). Nos casos de pterigio
recidivado e SSJ, foram utilizadas lentes esclerais. Nos

Figura 1 - Técnica cirurgica do transplante de membrana amnidtica
para corre¢do do simbléfaro: (A) pré-operatorio; (B) pds-operatdrio
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Figura 2 - Fotografia do pré e pos-operatorio de exérese de simbléfaro com transplante de membrana amnidtica em olho com pterigio
recorrente

outros casos,a MA foi fixada por um ou dois pontos de
seda 4.0 no férnice inferior, que transfixaram a pele e
foram anodados sobre tégulas de silicone.

Durante o primeiro més de pés-operatério, foram
usados colirios de dexametasona a 0,1 % e o floxacina a
0,3%, 4 vezes ao dia, que foram retirados progressiva-
mente. Foram também prescritas ldgrimas artificiais de
3/3h.

Na avaliacdo dos resultados, os pacientes foram
divididos em 2 categorias:

- Exito: correcio do simbléfaro e motilidade ocu-
lar normal.

- Recidiva: manutenc¢do do mesmo aspecto pré-
operatorio.

REsuLTADOS

Foram avaliados 14 pacientes (15 olhos), sendo 9
do sexo masculino (60%) e 5 do sexo feminino (40%),
com idade média de 48 anos (variando de 16-74 anos) e
tempo de seguimento pds-operatério médio de 9 meses
(variando de 3-18 meses). Seis casos (40%) apresenta-
vam doengas cicatriciais (1 tracoma, 1 PCO, 3 SSJ, 1
queimadura quimica); 4 casos (26,6%) apresentavam
histéria prévia de trauma (2 pds-exérese de tumor
palpebral, 2 por agente desconhecido); 5 casos (33,3%)
apresentavam pterigio recidivado com simbléfaro (3
casos na 3' recidiva e 2 na 5'recidiva) (Tabela 1).

Durante o tempo de seguimento pds-operatorio,
de acordo com a classificacdo, observamos sucesso em 5
olhos (33,3%), sendo 3 pacientes com SSJ, 1 com quei-
madura ocular e 1 pds-trauma. Ocorreu recidiva do
simbléfaro em 10 olhos (66,6% ), sendo 1 caso de tracoma,
3 pés-trauma, 1 com PCO e nos 5 pterigios recidivados

Tabela 1

Caracteristicas dos pacientes

Diagnéstico n(%) Resultado
Doengas cicatriciais 6 (40%)

Tracoma 1 recidiva
PCO 1 recidiva
SSJ 3 melhora
Queimadura 1 melhora
Trauma 4 (26,6%)

Tumor palpebral 2 recidiva
Desconhecido 2 melhora (1caso)
Pterigio recidivado 5(33,3%)

3% recidiva 3 recidiva
5% recidiva 2 recidiva

(Figura 2). As 2 lesdes pos-exérese de tumor recidivaram
na pélpebra inferior. Houve apenas uma complicagao
(6,6%), que consistiu na formagao de granuloma no pa-
ciente vitima de trauma de etiologia desconhecida.

DiscussAo

O melhor material utilizado na restauracao da su-
perficie conjuntival € a conjuntiva autdloga, que é capaz
de fornecer uma membrana basal intacta e células
caliciformes. Entretanto, esta € viavel em acometimentos
unilaterais e pouco extensos . Enxerto de mucosa oral é
uma boa opgao terapéutica”™, mas ndo sdo funcionalmen-
te ideais (ndo possuem células caliciformes), sdo de dificil
obtencdo e ndo conferem, muitas vezes, boa aparéncia
estética. Neste trabalho, optamos pela membrana
amnidtica por suas propriedades antiinflamatdrias, por fa-
cilitar a migrac@o, adesdo e prevenir a apoptose epitelial,
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por ter um bom efeito estético e pela facil obtengao.

Jain & Rastogi encontraram indice de 70% de su-
cesso no tratamento de simbléfaro secunddrio a diversas
causas tratados com membrana amnidtica”. Outro estudo
com simbléfaro secundario a queimadura quimica trata-
do com membrana amnidtica obteve 80% de sucesso ci-
rirgico”. Solomon et al.” demonstraram sucesso em 70,6 %
dos pacientes na corre¢do de simbléfaro de causas varia-
das com membrana amnidtica, sendo os casos de insucesso
as desordens auto-imune e pterigio recorrente. No nosso
estudo, que incluiu diversas causas de simbléfaro, obser-
vamos que o uso de MA obteve um indice de sucesso de
apenas 33%. E possivel que as diferencas observadas se-
jam explicadas pelas diferentes causas de simbléfaro.

Em um estudo, de uma série de casos de pterigio
recidivado, foi encontrado 37,8% e 4,1 % de recidiva uti-
lizando transplante de MA e transplante de conjuntiva,
respectivamente’’. Shimazakiet al. obtiveram melhores
resultados na reconstrugdo da superficie ocular em ca-
sos de pterigio recidivado com simbléfaro, utilizando
transplante de MA associado ao transplante de limbo".
Neste estudo, observamos 100% de recidiva nos casos
de simbléfaro associado a pterigio recidivado, o que tal-
vez seja explicado pela realizacdo de multiplas inter-
vencdes cirdrgicas na regiao do limbo, levando a quebra
da barreira limbica, com crescimento de tecido fibroso
no local. Pode ser que o transplante de MA associado ao
transplante de conjuntiva e limbo estaria indicado nos
casos de fibrose intensa, uma vez que o transplante de
limbo poderia reconstituir a barreira limbica, impedin-
do o crescimento fibrovascular e o transplante de MA,
por sua atividade inibitéria sobre a cicatrizacdo, dimi-
nuiria o desenvolvimento da fibrose subconjuntival.” Ou
ainda, que o uso de um antimitético, como a mitomicina
C, possa ser utilizado concomitantemente a cirurgia para
potencializar as propriedades da MA e diminuir a
recorréncia da proliferagio fibro-vascular."™"”

Tsubota et al." apresentaram bons resultados na
reconstrucdo da superficie ocular de 86% dos pacientes
com PCO e SSJ que foram submetidos a transplante de
MA e transplante de limbo. No presente estudo, ndo foi
utilizado transplante de limbo, pois os objetivos cirtrgi-
cos foram liberar os simbléfaros e reconstruir os férnices
superior e inferior. Os objetivos foram alcangcados em 3
olhos de pacientes com SSJ. No PCO, os resultados cirtr-
gicos podem ndo ser satisfatorios se a inflamacdo nao
for controlada adequadamente no pré-operatério.”” O
tnico paciente com PCO em nosso estudo teve seu qua-
dro cicatricial ocular agravado no pés-operatorio.

Em resumo, no presente estudo, observamos reci-
diva do simbléfaro em 10 dos 16 casos (66,6% ) em que
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foi utilizado transplante de MA. Avaliando, separada-
mente as etiologias, evidenciamos que 100% dos casos
de simbléfaros associados a pterigio recidivado apre-
sentaram recorréncia. Terapias adicionais, como o uso
de mitomicina C intra-operatdria, e/ou associacdo com
outros tipos de enxertos, podem ser necessarios para me-
lhorar o resultado. Estudos prospectivos, randomizados e
controlados sdo necessarios para determinar o melhor
manejo para a correcao do simbléfaro.

SUMMARY

Objective: The purpose of this study is to report the
surgical results of the amniotic membrane (AM)
transplantation for symblepharon correction. Methods:
Retrospective analysis of 15 eyes of 14 patients that
underwent to symblepharon correction with AM. Amniotic
membrane was obtained at the time of cesarean section
and preserved at -80°C in glycerol and cornea culture
medium 1:1. The surgical technique evolved release of
the lid adhesions and conjunctival fornix, followed by
fibrovascular episcleral tissue excision, keratectomy as
necessary and AM transplantation. The AM was fixed to
episclera and tarsus with its epithelial side up and it was
covered with the conjunctival edges. Results: Nine patients
(60%) were male and 6 (40%) were female. The mean
age was 48 years old (range 16-74 yo) and the mean follow-
up time was 9 months (range 3-18 mo.) Six cases (40%)
presented cicatricial diseases, 4 cases (26,6 %) cases had
previous history of trauma and 5 cases (33,3%) had
recurrent pterygium with symblepharon. Five eyes
(33.3%) had sucessfull results and 10 eyes (66.6%) had
symblepharon recurrence. Conclusion: In this study, there
was a high recurrence rate (66.6 %) of symblepharon after
AM transplantation, especially in recurrent pterygium.
Additional therapies, as the use of intra-operative
mitomycin C or association with other types of grafts, may
be necessary to improve the outcome. Prospective,
randomized, controlled studies are required to determine
what is the best approach to treat symblepharon.
Keywords: Eye burns; Palpebras/pathology;
Amnion/transplantation; Adhesions/surgery
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Efeito da mitomicina C no epitélio ciliar
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microscopia eletronica de varredura

e de transmissao
Effect of mitomycin C on the ciliary epithelium

Experimental study in rabbits with transmission
and scanning electron microscopy
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Resumo

Objetivo: Verificar e correlacionar no coelho, as possiveis alteracdes causadas ao epitélio
ciliar interno por meio da microscopia eletronica de transmissdo (MET) e da microscopia
eletronica de varredura (MEV), apds aplicagdo de mitomicina C sob retalho escleral
nas concentragdes de 0,5 mg/ml e 0,2 mg/ml. Métodos: Foram estudados os olhos de 32
coelhos albinos divididos em 4 grupos experimentais. O olho direito (OD) destinou-se
aos grupos experimentais e o olho esquerdo (OE), ao controle. O grupo I (G1) foi
formado por 8 olhos que receberam mitomicina C na dose de 0,5 mg/ml sob retalho
escleral e foram examinados ap6s 15 dias. O grupo II (G2) diferiu do G1 apenas no
tempo de exame, ap6s 30 dias. O grupo 111 (G3) foi formado por 8 olhos que receberam
mitomicina C na dose de 0,2 mg/ml sob retalho escleral e foram examinados apds 15
dias. O grupo IV (G4) diferiu do G3 apenas no tempo de exame, ap6s 30 dias. O epitélio
ciliar interno de cada olho foi examinado a microscopia eletronica de transmissao
(MET) e também a microscopia eletronica de varredura (MEV). Resultados: A MET
do epitélio ciliar interno foram observadas as seguintes alteragdes nos grupos G2, G3 e
G4: Lamina basal fina, descontinua e irregular, células achatadas e com volume dimi-
nuido, nicleo mais irregular e mais eletrondenso, alargamento entre interdigitagoes,
mitocondrias edemaciadas e figuras de mielina. Estas alteragdes ndo ocorreram em
todos os animais dos grupos. O G1 ndo apresentou alteragdes. A MEV foram observa-
das rugosidades nos grupos G1, G2, G3 e G4. Nos grupos G1 e G4 foram também
observadas solugdes de continuidade. Conclusao: A mitomicina C causou altera¢des no
epitélio ciliar interno tanto na concentragdo de 0,2 mg/ml como na de 0,5 mg/ml, 15 e
30 dias ap6s utilizacdo, a MET e a MEV. Nao houve correlacdo das alteracdes com a
dose,com o tempo e também entre as alteracdes a MET e MEV.

Descritores: Corpo ciliar (epitélio ciliar)/efeito de drogas; Mitomicina C; Microscopia
eletrdnica; Microscopia eletronica de varredura; Coelhos
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INTRODUCAO

mitomicina C tem sido usada na cirurgia do

glaucoma desde 1983' para reduzir a “fi-

brose” pds-operatdria e aumentar o sucesso
ciriurgico porque o insucesso da cirurgia
antiglaucomatosa se deve principalmente a prolifera-
¢do fibrobléstica.

A inibi¢do da proliferacdo de fibroblastos pela
mitomicina C ja foi bem documentada in vitro™, assim
como in vivo em animais de experimentagio”’. Estes
estudos mostraram marcada reducgéo da proliferagdo de
fibroblastos, tornando o processo de cicatrizacdo muito
prolongado.

Pelos motivos acima apontados, a mitomicina C
tem sido largamente empregada em vdrias cirurgias
oftalmolégicas, particularmente nas cirurgias
antiglaucomatosas. Esta tem sido utilizada nao s6 em
cirurgias de mau progndstico, mas também em cirurgias
primarias™”.

Nas cirurgias antiglaucomatosas tem sido utiliza-
dana esclera ou sob o retalho escleral, em diversas con-
centragodes, com diferentes tempos de exposi¢cdo e com
volumes diferentes de irrigacao.

Apesar da aplicagdo extra-ocular, a mitomicina
C pode atingir varios tecidos do interior do globo ocu-
lar""". Desta forma, a mitomicina C pode ser potencial-
mente téxica ndo sé para os fibroblastos, mas também
para estes tecidos.

Efeitos téxicos da mitomicina C ja foram demons-
trados histopatologicamente em animais™ e no homem”.
Estes efeitos ocorreram apds um periodo que variou de
1 dia a 4 semanas ap0s a aplicag@o.

Um dos efeitos clinicos indesejaveis da
mitomicina C no poés-operatério de cirurgia
antiglaucomatosa tem sido a hipotonia prolongada”, que
pode levar a perda visual importante.

O mecanismo da hipotonia permanece até hoje
ndo totalmente esclarecido. Um dos fatores apontados
como causador desta complicacdo, poderia ser a
toxicidade da mitomicina C ao corpo ciliar, mais especi-
ficamente ao epitélio ciliar. No entanto, os raros estudos

a este respeito mostram-se controversos' .

OBJETIVO

Verificar e correlacionar ao coelho, as possiveis
alteracdes causadas ao epitélio ciliar interno por meio
da microscopia eletronica de transmissao (MET) e da
microscopia eletronica de varredura (MEV), apés apli-

cacdo de mitomicina C sob retalho escleral nas concen-
tragdes de 0,5 mg/ml e 0,2 mg/ml.

METODOS

Foi realizado um estudo experimental,
randomizado, controlado e intervencionista. Foram es-
tudados 32 coelhos albinos da raca Norfolk de ambos os
sexos, saudaveis, pesando entre 1500 e 2950g, com olhos
normais ao exame, realizado com microscépio cirdrgico
da marca D. F. Vasconcelos® - Brasil, fornecidos pelo
Biotério Central do Campus de Botucatu - UNESP. Os
procedimentos, aos quais os animais foram submetidos,
foram aprovados pela Comissio de Etica em Pesquisa
Animal da Faculdade de Medicina de Botucatu —
UNESP (Protocolon® 124 CEEA).

Os coelhos foram distribuidos pelos diversos gru-
pos,obedecendo ao critério de sorteio, antes do inicio do
experimento. Cada grupo experimental foi formado por
8 coelhos que receberam mitomicina C (MMC) sob re-
talho escleral em concentragdo que variou conforme o
grupo.

- GRUPO I (G1): 0,5 mg/ml durante 5 minutos no
olho direito (OD) e exame ap6s 15 dias;

- GRUPO II (G2): 0,5 mg/ml durante 5 minutos
no OD e exame apds 30 dias;

- GRUPO III (G3): 0,2 mg/ml durante 5 minutos
no OD e exame apés 15 dias;

- GRUPO 1V (G4): 0,2 mg/ml durante 5 minutos
no OD e exame apés 30 dias;

- GRUPO CONTROLE (GC): formado por olhos
esquerdos dos animais dos 4 grupos.

Em cada um dos grupos experimentais, os olhos
de 4 animais foram preparados para microscopia eletro-
nica de transmissdo (MET) e os dos outros 4 para
microscopia eletronica de varredura (MEV) para estu-
do do epitélio ciliar interno do corpo ciliar.

Ap6s o sorteio e identificagdo, cada coelho foi
anestesiado com inje¢do de pentobarbital s6dico a 4%
na dose de 1 ml/kg na veia marginal da orelha com se-
ringa de 5 ml e agulha 25/7 (G22). Dose complementar
de 0,5 ml da solugdo de pentobarbital sédico foi admi-
nistrada quando houve reagido do animal durante a ci-
rurgia.

A cirurgia consistiu na realizagdo de abertura con-
juntivo-tenoniana de base férnice (a 7 mm do limbo) na
regido compreendida entre os muisculos retos superior e
lateral, seguida da realizacdo de retalho escleral de 4
por 4 mm, de aproximadamente meia espessura escleral,
confeccionado com bisturi lamina 11. Este procedimen-
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to foi realizado em ambos os olhos dos coelhos.

A aplicacdo da MMC foi feita com retalho de al-
godao de 4 por 4 mm, embebido com 0,1 ml de solucio
de MMC, nas concentragdes padronizadas (ou soro fisi-
olégico), conforme o grupo experimental (OD ou OE), o
qual foi colocado sob o retalho escleral por 5 minutos
logo apds secagem do local com cotonete. Apds a remo-
¢ao do algodao foi feita irrigacdo com 20 ml de solucao
de cloreto de sédio a 0,9 mg/ml.

O retalho escleral foi suturado nas extremidades
com 2 pontos de mononylon 10-0 e a conjuntiva foi
suturada com 1 ponto de vicryl - 7 zeros na extremidade
medial. Foi instilada uma gota de colirio de cloranfenicol
no final do experimento e continuada sua aplicacdo de
6/6 h por uma semana.

Ap6s o procedimento cirtrgico os animais foram
mantidos em gaiolas individuais préprias e foram ofere-
cidas alimentacdo e dgua “ad libitum” até o momento
do sacrificio. Para o sacrificio, o animal foi anestesiado e
foi instilado glutaraldeido de forma continua sobre a
cornea, durante 5 minutos. Foi feita a enucleagdo e
seccionado o globo ocular no nivel do equador, inician-
do-se com bisturi ldmina 11 e complementando-se a
seccdo em 360° com tesoura de conjuntiva.

Para preparacdo do material para a MET, o corpo
ciliar foi separado da iris com auxilio de pin¢a sem den-
te. Foram preparados fragmentos da regido apical dos
processos ciliares (+ 1 mm de lado), coletados da regido
adjacente ao local da cirurgia. Os fragmentos foram co-
locados em frascos de vidro, devidamente identificados,
contendo solugdo de glutaraldeido a 2,5% no tampao
fosfato 0,1M-pH7,3 e permaneceram em geladeira por
pelo menos 3 horas e preparados para MET, conforme
técnica do Laboratério de Microscopia Eletronica do
Instituto de Biociéncias — UNESP — Botucatu.

Para exame a MEV, ap6s enucleagio, os olhos fo-
ram seccionados no equador, o cristalino foi retirado e cada
segmento foi dividido ao meio. Foi processada a metade
que continha a regido onde havia sido realizado o retalho
escleral. O processamento seguiu a padronizacdo do labo-
ratdrio de microscopia eletronica acima citado.

Todos os espécimes foram documentados por meio
de elétron-micrografias, utilizando-se o filme Ektacrome
Kodak e papel fotografico Kodacrome RC Print F3 Kodak.

RESULTADOS

Microscopia eletrénica de transmissao
- Grupo Controle (Figura 1)

Os olhos do grupo controle apresentaram o
epitélio ciliar interno (epitélio ciliar ndo pigmentado)
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Figura 1 - Elétron-micrografia (MET) de epitélio ciliar de coelho
(controle) - A: Epitélio interno (EI) formado por células cuboides,
com nucleo (N) basal, e cromatina frouxa; Interdigitagdes (It) nas faces
laterais da célula. Células do epitélio extemo (EE) relacionando-se de
forma nao simétrica com as do epitélio basal, X 4.000; B: Epitélio
intemo, mostrando invaginagdes (I), ¢ membrana basal (seta) fina,
continua e regular, desmossomo (D). Membrana plasmatica voltada
para a camara posterior (CP), X 31.500; C: Epitélio interno mostrando
invaginagdes (I), mitocondrias (M), reticulo endoplasmatico rugoso
(rer) e reticulo endoplasmatico liso (rel), X 27.500; D: Jungdes entre os
dois epitélios formadas por inimeros desmossomos (D). Complexo de
Golgi (G). Mitocondria (M). Nucleo (N). X 16.500

(G2) - A: Células do epitélio interno (EI) achatadas, com volume
reduzido, espagadas entre si e com vacuolos (V) no citoplasma. Nucleo
(N) de contorno irregular, X 5.000; B: Detalhe do citoplasma basal,
mostrando membrana basal (MB) descontinua e irregular, e
mitocondrias (M) edemaciadas nas células alteradas. Camara posterior
(CP), X 21.000; C: membrana basal descontinua (seta) e imregular,
adjacente a célula de volume diminuido. Observam-se também
alargamentos entre as interdigitacdes (*), X 16.500
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da parte apical dos processos ciliares, formado por ca-
mada unica de células regulares e cubdides com nicleo
arredondado.

A membrana celular voltada para a cAimara an-
terior formava numerosas invaginacdes, principalmen-
te proximo a face lateral da célula e estava recoberta
por membrana basal fina, continua e de espessura re-
gular que ndo acompanhava as invaginagdes. Na face
lateral da célula, a membrana celular apresentava nu-
merosas interdigita¢des imbricadas com as das célu-
las vizinhas e desmossomos concentrados no 1/3
apical. Na parte apical (em contato com o epitélio
externo) havia grande nimero de juncdes dos tipos
desmossomos e nexos e ndo foram observadas
interdigitacoes.

No citoplasma celular foram observados: grande
numero de mitocdndrias alongadas ou arredondadas
mais concentradas na parte basal da célula e ao redor do
ntcleo; reticulo endoplasmadtico rugoso com cisternas em
arranjo paralelo; reticulo endoplasmatico liso; aparelho
de Golgi pouco desenvolvido, com cisternas achatadas;
ribossomos livres; vesiculas claras; alguns corpos densos;
microfilamentos e microtibulos.

O ntcleo mostrou-se volumoso, arredondado, de
contorno regular com pequenas chanfraduras e a
cromatina bastante descondensada, com condensacao
periférica, havendo nucléolo evidente.

A relacado das células dos dois epitélios se fez de
tal forma que uma célula do epitélio interno se relacio-
nou com duas células do epitélio externo; sendo a parte
lateral das células dos dois epitélios ndo coincidentes.

- Grupo I (G1)

As células do epitélio ciliar interno ndo apresen-
taram alteragdes em relacao ao controle;
- Grupo II (G2) (Figura 2)

A membrana basal do epitélio ciliar interno apre-
sentou-se fina, descontinua e irregular em dois dos qua-
tro olhos. Em um destes dois olhos, as células estavam
achatadas, com volume diminuido, o nucleo mais
eletrondenso e com contorno irregular e as mitocondrias
edemaciadas. Havia, ainda, alargamentos entre as
interdigitacdes.

- Grupo III (G3) (Figura 3)

A lamina basal do epitélio ciliar interno apresen-
tou-se fina e descontinua em um animal.

As células do epitélio ciliar interno apresenta-
ram-se achatadas ou triangulares e com volume diminu-
ido (atréficas) em dois olhos. Em um deles observou-se
alargamento entre as interdigitacdes.

Nas células “atréficas”, as mitocondrias estavam
edemaciadas, o nicleo era menor, de contorno irregular

Figura 3 - Elétron-micrografia (MET) de epitélio ciliar de coelho
(G3) - A: Aspecto de um processo ciliar. Na parte superior da
micrografia os epitélios ciliares interno (EI) e externo (EE) sdo
nomais, do lado oposto as células do epitélio intemo (EI) mostram-
se achatadas, diminuidas de volume, com citoplasma denso. Capilar
com hemacias (H), X 2.150; a: Detalhe do epitélio interno mostrando
membrana basal iregular, com descontinuidades (setas), X 27.000;
B: Epitélio interno com mitocondrias (M) edemaciadas e com figuras
de mielina (seta) em célula densa, X 14.500; C: Detalhe da regido
basal celular do epitélio interno, que mostra mitocondria (M)
edemaciada em célula densa. Invaginagdes (I), X 14.500

Figura 4: Elétron-micrografia (MET) de epitélio ciliar de coelho
(G4) - A: Epitélio interno mostrando célula densa, com formato
triangular e reducdo de volume, nicleo (N) de contorno irregular e
cromatina condensada. A membrana basal (MB) mostra-se descontinua
e irregular, X 10.250; a: Figura de mielina em célula do epitélio
interno. Nucleo (N), X 12.000; B: Detalhe do citoplasma basal
mostrando membrana basal descontinua (setas) e irregular, X 29.000

e com maior quantidade de cromatina condensada. Fo-
ram observadas também nestas células, figuras de
nuclina.
- Grupo IV (G4) (Figura 4)

A lamina basal apresentou-se fina, descontinua e
irregular em um dos quatro olhos.

Foram observadas células “atréficas” em um dos
olhos
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Figura 6: Elétron-micrografia (MEV) de processos ciliares de
coelho (G1) - A: Parte apical de processo ciliar mostrando rugosidade
da superficie, X 575; B e C: Parte apical de processo ciliar, mostrando

solugdes de continuidade na superficie e desprendimentos lamelares
(seta). B= X 575 e C= X 785

Microscopia eletronica de varredura
- Grupo controle (Figura 5)

Os processos ciliares apresentaram-se triangulares
com a base do tridngulo voltada para a cAmara anterior e
0 dpice para a ora serrata. Na parte anterior, 0s processos
ciliares formavam pregas com circunvolugdes na parte mais
apical,separadas por vales (para plicata) e mais posterior-
mente observou-se superficie lisa (pars plana).

Os processos ciliares estavam simétricos em toda
a circunferéncia do corpo ciliar e processos mais longos
e largos (principais) se intercalavam com outros curtos
e estreitos (intermedidarios).

No 1/3 apical dos processos principais havia “ra-
mifica¢des” do processo que se entrelagavam formando
as circunvolugoes.

Os processos ciliares prolongavam-se, anterior-
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Figura 5: Elétron-micrografia (MEV) de processos ciliares de
coelho (controle) - A: Observa-se processo iriano (PI) em
continuacdo com processo ciliar principal (PC), X 60; B: Parte apical
de processo ciliar mostrando aspecto liso da superficie. Hemacia (H),
X 505; C: Detalhe de processo ciliar em sua parte apical, sem solugdo
de continuidade, X 2.025

mente em direcao da iris, formando processos irianos
que eram mais baixos e com superficie mais lisa.

A transi¢@o entre processo ciliar e processo iriano
se fazia de forma abrupta.

A superficie das circunvolugdes apresentou-se lisa
e sem solucdes de continuidade. Havia aderidos a super-
ficie algumas hemadcias, fragmentos celulares e fibrina.
- Grupo I (G1) (Figura 6)

A superficie apical dos processos ciliares mos-
trou rugosidades, dando a impressdo de encolhimento
destes processos.

Foi observada solugio de continuidade da mem-
brana basal com desprendimentos lamelares em um dos
quatro olhos.

- Grupo II (G2)

Foram observadas rugosidades dando impressdo
de encolhimento na parte apical dos processos ciliares
principais.

Nao havia solugoes de continuidade.

- Grupo I1I (G3) (Figura 7)

Foram observadas rugosidades na parte apical dos
processos ciliares sem solucdes de continuidade.
- Grupo I'V (G4) (Figura 7)

Também foi observado enrugamento na superfi-
cie dos processos ciliares que foi maior do que o obser-
vado nos demais grupos.

Foram também observadas areas focais de solugao
de continuidade e protrusdes cuneiformes na superficie.
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Figura 7: Elétron-micrografia (MEV) de processos ciliares de
coelho - A: Parte apical de processo ciliar (G3) mostrando
enrugamento na superficie, X 500; B: Parte apical de processo ciliar
(G4) mostrando enrugamento e protrusdes cuneiformes (seta), X 575

DiscussAo

A causa da hipotonia, observada apds cirurgias
antiglaucomatosas com uso de mitomicina C, nao esta
até hoje bem determinada. Uma das causas presumidas
é o aumento da facilidade de saida do humor aquoso, ja
que foi observada hipocelularidade subconjuntival e
escleral em pacientes que apresentaram hipotonia per-
sistente e que foram submetidos a revisdo da bolha
filtrante™”.

No entanto, a possibilidade da mitomicina C che-
gar ao corpo ciliar em quantidade suficiente”, e causar
alteracdo na producdo do humor aquoso, poderia ser uma
outra causa importante de hipotonia. Alguns estudos le-
vam a confirmacio desta hipétese. Em macacos, apli-
cando-se mitomicina C por via escleral nos 4 quadrantes,
foi observada reducdo de 20% na producido do humor
aquoso, sendo o efeito maximo observado 2 semanas

ap6s a aplicagdo™. No homem, apés injecdo
subconjuntival de mitomicina C nas concentracdes de
0,2, 0,02 ¢ 0,002 observou-se no HA que a concentragao
foi de 0,06 mg/ml, 0,004 mg/ml e tragos, respectivamen-
te apds 1 hora da aplicagdo”. No mesmo estudo, estes
autores observaram que no coelho a mitomicina C desa-
pareceu rapidamente.

Em olhos humanos submetidos a trabeculectomia
com aplicagdo de esponja com mitomicina C na concen-
tracdo de 0,5 mg/ml, durante 3 a 5 minutos pelas vias
escleral ou intra-escleral (sob o retalho), foi observada
mitomicina C no humor aquoso na concentracao de 5 a
36 mg/ml apds 5 e 10 minutos, respectivamente da reti-
rada da esponja™.

Em coelhos submetidos a aplicacdo de 0,5 mg/ml
de mitomicina C por 3 a 5 minutos, a concentracio da
mitomicina Cno humor aquoso variou de 0 a 121 mg/ml
e foi 7 vezes maior quando a aplicacdo foi intra-escleral
do que esclera”.

A mitomicina C também foi observada no humor
aquoso de coelhos, apds a aplicacdo com esponja de ce-
lulose na conjuntiva no primeiro dia pds-operatorio de
esclerectomia de labio posterior. Nesta forma de aplica-
¢d0 0 pico ocorreu ap6s 1 hora”.

Também em coelhos, apds 60 minutos da aplica-
¢do na esclera de esponja com mitomicina C por 5 minu-
tos em diferentes concentracdes, foi observado que as
concentragdes no HA estavam abaixo de 10 mg/ml,
11,1mg/ml e 11,8 mg/ml, respectivamente, quando a
aplicagdo foi nas concentragdes de 0,2, 0,5 € 1,0 mg/ml™.

Os trabalhos acima citados demonstraram, por-
tanto, que tanto no homem como em animais de experi-
mentacdo a mitomicina C, ap6s aplica¢do tépica por di-
ferentes vias e em diferentes concentracdes, pode atin-
gir o HA e ser potencialmente téxica para o epitélio
ciliar.

Em 1994, um estudo do epitélio ciliar de coelhos
chinchila, fémeas, bastardas, pigmentadas, apds a aplica-
¢do de mitomicina C (com esponja) nas concentragdes
de 0,05 mg/ml; 0,2 mg/ml e 1,0 mg/ml durante 5 minutos
por via escleral, descreveu alteracdes morfoldgicas a
microscopia eletronica de transmissdo”. Estes autores
observaram material elétrondenso préximo ao RER
vacuolos perinucleares,edema mitocondrial com lise da
matriz mitocondrial e lise de organelas citoplasmaticas.
As alteracdes foram observadas ap6s 1 dia, 7 dias e 28
dias da aplicagdo da mitomicina C. Em seu trabalho, os
autores referem correlagio entre a intensidade das alte-
ragdes e a concentragio da droga utilizada e o tempo de
observagdo. No entanto, ndo deixam claro em quantos
animais as alteracdes ocorreram. Parece ter sido em 1
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animal de cada grupo.

No presente trabalho foram observadas altera-
¢oes do epitélio ciliar interno a MET nos grupos 2,3 e 4
que incluiram: 1amina basal mais fina, descontinua e ir-
regular, alteragdes quanto a forma das células (mais acha-
tadas ou triangulares), volume celular aparentemente
diminuido, nidcleo com contorno irregular e cromatina
mais condensada. No grupo G3 observou-se também alar-
gamento entre as interdigitacdes e mitocondrias
edemaciadas. Estas alteracdes ndo foram observadas em
todos os animais. As observagdes nos diferentes grupos
ndo permitiram portanto, correlacionar as alteracdes
nem com a dose da mitomicina C administrada nem com
o tempo de observacao.

No grupo G1 néo foram observadas alteragdes a
MET, apesar da dose ser a maxima utilizada em clinica
(0,5 mg/ml). Ndo sabemos explicar este fato, talvez, pe-
las alteracdes serem focais, por ndo ocorrerem em todos
0s animais, mesmo nos outros grupos, pelo tempo curto
de observagdo, ou pela recuperagdo das alteragdes.

Estudando o efeito da mitomicina C também em
coelhos ndo pigmentados (New Zealand) 8 MET, outros
autores observaram alteracdes 14 e 28 dias apds a apli-
cacdo subconjuntival de 0,2 mg/ml e 0,4 mg/ml, as quais
foram mais intensas apds 28 dias”. Estes autores ndo co-
mentam correlagdo com concentracdo e ndo se referem
as alteracdes que ocorreram em todos os animais. As
alteracdes encontradas foram semelhantes as nossas,
exceto pelo fato de ndo terem encontrado nenhuma na
lamina basal.

Outro estudo em coelhos da mesma raca (New
Zealand), submetidos a aplicacdo de mitomicina C nas
doses de 0,005; 0,02; 0,08; 0,1; 0,12 e 0,16 mg/ml pela
mesma via (subconjuntival), além de outras alteracdes,
encontrou afinamento da membrana basal, dose depen-
dente, apds 14 dias que sé ocorreu nas concentragodes a
partir de 0,1 mg/ml”. Também neste trabalho, os autores
ndo comentam em quantos animais as alteragdes ocor-
reram.

Outros estudos em coelhos pigmentados a MET
mostraram alteracdes semelhantes no epitélio ciliar ndo
pigmentado apds aplicagido de mitomicina C, que também
ocorreram apenas proximas ao local de aplica¢do™ ™

O tnico estudo que avaliou ao mesmo tempo co-
elhos pigmentados e ndo pigmentados mostrou, no en-
tanto, que as alteragdes a MET s6 ocorreram nos coelhos
pigmentados™.

As alteragdes descritas a MET, nos poucos estu-
dos realizados em coelhos de raga e sexo variados e com
tempo de observacdo de até 28 dias, sdo controversas
quanto aos achados. Alguns autores™ observaram
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mitocdndrias normais, porém outros observaram edema
mitocondrial***"**, Outros autores™ descreveram fi-
guras de mielina na mitocondria que nao foram obser-
vadas por outros autores. Foram também observadas di-
latacdo e desorganizagio de RER™™.

A comparagdo dos trabalhos entre si, assim como
com nossos resultados, se torna bastante dificil em fun-
¢do das variacdes metodologicas dos trabalhos. A via da
maioria dos trabalhos foi a superficie escleral, mas a
forma de administragdo, a concentracdo da droga,a rea-
lizagdo ou nao de trabeculectomia, o tempo de exposi-
¢do,airrigacdo ou ndo,a quantidade do liquido de irriga-
¢do e o tempo de observagdo foram bastante variados.

A concentracdo de mitomicina C utilizada em tra-
balhos semelhantes variou de 0,005 a 1 mg/ml, sendo as
mais utilizadas 0,2 mg/ml e 0,5 mg/ml. No entanto, o
volume utilizado ndo é comentado pela maioria dos au-
tores.

A maior parte dos trabalhos administrou a
mitomicina C sobre a esclera, mas a forma de adminis-
tragdo variou: injegdo subconjuntival”™, esponjas cirtr-
gicas™"**, conchas de coldgeno, lente de contacto e
liofilizado™”. A marca (fabricagio) da esponja foi varia-
da e o tamanho da esponja variou de 4x4x1 - 5x5x1 ou
ndo foi referida pelos autores.

No presente trabalho, a mitomicina C foi utiliza-
da no leito escleral, o que deveria levar a maior quanti-
dade de mitomicina C no HA e, portanto, a uma altera-
¢do mais intensa no epitélio ciliar interno. Contudo, nos-
sas alteracoes a MET nao s6 ndo foram mais intensas do
que as da literatura, como também ndo foram observa-
das no grupo Gl1. Isto pode ser devido a irrigagdo reali-
zada com 20 ml de soro fisiol6gico. Foi demonstrado que
a quantidade de mitomicina C que chega ao HA se re-
duz em 69%, quando se utiliza irrigacdo de 10 ml de
soro fisiolégico e em 95% com irrigagio de 50 ml”. Tam-
bém em coelhos albinos submetidos a trabeculectomia
com utiliza¢do de mitomicina C a 0,5 mg/ml, seguida de
irrigacdo com 20 ml de solugdo de cloreto de sédio a
0,9%, nao foram encontradas alteracoes do epitélio ciliar
aMET 10, 30 dias e 3 meses apos”.

O tempo de exposi¢ao a mitomicina C da maioria
dos trabalhos foi de 5 minutos ™.

Quanto a irrigacdo, a maioria dos trabalhos ndo a
cita. Alguns autores realizaram-na com 10 ml de BSS™*.

Alteracoes do epitélio ciliar interno, associadas a
mitomicina C, também foram descritas no homem em
paciente que faleceu 7 dias ap6s ter sido submetida a
trabeculectomia com mitomicina C (ndo foram descri-
tas a concentragdo, o volume e o tempo de exposi¢ao)”.
A paciente tinha 78 anos e era portadora de glaucoma
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primdario de angulo aberto e, 8 meses antes da
trabeculectomia com mitomicina C, havia sido submeti-
da a trabeculectomia seguida de 9 injecgdes
subconjuntivais de 5 mg de 5 fluorouracil sem obter con-
trole da Po. No 6° Po da nova trabeculectomia com
mitomicina C, a Po foi de 12 mmHg. O epitélio nao
pigmentado (interno) da regido préxima a cirurgia com
mitomicina C mostrou variacao de espessura e superfi-
cie irregular ao exame anatomopatoldgico. Espacos
intercelulares alargados foram mais observados nos api-
ces celulares e também foram observadas “células ras-
gadas”, sendo que em algumas dreas as células pareci-
am “esfiapar”. A MET, o epitélio ciliar ndo pigmentado
desta regido, mostrou numerosas invaginagdes na parte
basal, figuras de mielina, aumento de granulos de
melanolipofucina, citoplasma com vacualizagdo, ruptu-
ra de mitocondria e condensagdo da cromatina.

O exame a MEV mostrou, no presente trabalho,
solucdo de continuidade do epitélio ciliar interno,em 1
animal do grupo G1 e 1 do grupo G4. Assim, também
com esta técnica, ndo pudemos correlacionar as altera-
¢Oes encontradas,com a concentragdo da mitomicina C
e o tempo de observacao.

Nao encontramos na literatura, trabalho que ava-
liasse o epitélio ciliar interno a MEV ap6s utilizagdo de
mitomicina C, o que impossibilitou a comparagdo de
nossos resultados com a literatura, mas entendemos que
a MEV ¢é um método importante para avaliagdo deste
tecido, pois este trabalho mostrou alterag¢do no grupo G1
onde a MET néao havia mostrado.

A MEV mostrou alteracdes nos grupos G1 e G4
onde a mitomicina C foi utilizada a 0,5 mg/ml e observa-
¢do de 14 dias e 0,2 mg/ml com observacao de 28 dias,
respectivamente. A MET mostrou alteracdes em G2, G3
e G4.Nao houve, portanto, correlacao das alteracdes ob-
servadas a MET e a MEV. Este dado, associado ao fato
de que as alteragdes tanto a MET como a MEV néo
ocorreram em todos os animais dos grupos e também ao
carater focal das lesdes, sugere que haja outros fatores
envolvidos na hipotonia observada em trabeculectomias
com uso de mitomicina C, além da reducao de producao
de humor aquoso.

Considerando-se o exposto acima, verifica-se que
amitomicina C pode causar dano ao epitélio ciliar inter-
no que € o produtor do H.A.,tantoa MET como a MEV.
Deve ser ressaltado todavia, que as alteracdes
morfoldgicas ndo significam necessariamente dano fun-
cional, isto é, reducao de producido do H.A.

A mitomicina C é um alquilante que interfere na
sintese e replicagdo do DNA. Desta forma, sua agio ocor-
re em células em proliferagdo. Como néo se conhece a

proliferacao normal do epitélio ciliar ndo se sabe qual é
0 mecanismo que leva as alteragdes neste tecido.

Nao observamos neste trabalho modificacao da
pressdo intra-ocular com uso da mitomicina C (resulta-
dos ndo publicados), portanto apesar de termos encon-
trado alteracdes no epitélio ciliar interno ndo parece ter
ocorrido dano funcional. Isto confirma a hipétese de que
dano morfolégico ndo € sindnimo de dano funcional. O
unico trabalho que estudou, concomitantemente, o
epitélio ciliar interno A MET e a pressdo intra-ocular”
também s observou alteracdes morfologicas. Portanto,
apesar de ter sido observada queda de pressao intra-
ocular, com utilizacdo de mitomicina C tanto no homem
como em animais de experimentacdo™ ", quando se es-
tudaram as alteracdes morfoldgicas e a pressao intra-
ocular,ndo houve correlagio entre esses dois parametros.

O que entdo poderia causar a hipotonia, nos casos
onde ndo se observam vazamentos e excesso de filtra-
¢d0? Em primeiro lugar, devemos lembrar que as alte-
racOes descritas ocorreram em animais jovens e sadios
e no local préximo a aplicagdo da mitomicina C. Nao
sabemos a extensdo das lesdes no epitélio ciliar dos pa-
cientes glaucomatosos, muitas vezes tratados, previamen-
te com varios medicamentos durante anos, e submetidos
a cirurgia com uso deste medicamento. O Unico relato
existente em paciente” descreve alteragdes a8 MET, pro-
ximas ao local da trabeculectomia, mas ndo longe do
local cirtrgico. Além disso, a paciente ndo apresentou
hipotonia, sua Po um dia antes do falecimento foi de 12
mmHg. As observacdes destes autores também corrobo-
ram, portanto com a idéia de que altera¢des morfoldgicas
ndo sdo sindnimo de alteragdes funcionais.

Em segundo lugar, lembrariamos que alteracoes
moleculares, lesdes nervosas e/ou vasculares do corpo
ciliar ou ainda alteracao no trabeculado causadas pela
mitomicina C poderiam ser a causa da hipotonia.

Assim, as alteragdes morfologicas observadas no
epitélio ciliar interno apds aplicacdo da mitomicina C,
tanto sobre a esclera como no leito escleral ndo poderi-
am, isoladamente, ser responsaveis pela hipotonia, mas
sim ser um fator que associado a outros contribuiria para
areducgao significativa da produgdo do H.A. no paciente
glaucomatoso.

SUMMARY

Purpose: To evaluate and correlate in the rabbit the
possible changes caused by mitomycin C under the scleral
flap in the ciliary epithelium with transmission electron
microscopy (TEM) and scanning electron microscopy
(SEM). Methods: The eyes of 32 albino rabbits were
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studied and divided in 4 experimental groups. The right
eye (RE) was intended for the experimental groups and
the left eye (LE) for the controls. Group I (G1) was formed
by 8 eyes that received 0,5 mg/ml of mitomycin C under
the scleral flap and were examined after 15 days. Group
11 (G2) differed from G1 only in the time of the exam,
after 30 days. Group III (G3) was formed by 8 eyes that
received 0,2 mg/ml of mitomycin C under the scleral flap
and were examined after 15 days. Group 1V (G4) differed
from group 3 just in the time of the exam, after 30 days. In
each eye the internal ciliary epithelium were examined
with TEM. Results: The following changes in the internal
ciliary epithelium were observed in groups G2, G3, and
G4 with TEM: discontinuous and irregular basement
membrane, more irregular and electron-dense nucleous,
enlargement among interdigitation, edematous
mitochondria and myelin figures. These alterations were
not found in all the animals of the groups. Group G 1 did
not present alterations. Roughness in groups G 1, G2, G3
and G4 were observed with SEM. In groups G I and G2
continuity solutions were also observed. Conclusion:
Mitomycin C in 0,2 mg/ml and 0,5 mg/ml concentrations
caused changes in the internal ciliary epithelium 15 and
30 days after, with TEM and SEM. There was no
correlation between dosage, time and with TEM and SEM.

Keywords: Ciliary body (ciliary epithelium)/drug
effects; Mitomycin; Microscopy, electron; Microscopy,
electron, scanning ; Rabbits
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Resumo

Objetivo: Analisar comparativamente os custos entre diferentes implantes de drena-
gem para o tratamento do glaucoma. Métodos: Foi realizado um estudo prospectivo e
especulativo, no qual, através de pesquisa de mercado foram estabelecidos valores de
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O implante de Schocket” modificado foi o que apresentou o menor custo quando com-
parado aos implantes de Molteno” e Ahmed”; 2. O custo variavel apresentou diferengas
significativas entre os trés implantes.

Descritores: Implantes de glaucoma/métodos; Implantes de glaucoma/economia; Fato-
res econdmicos; Estudo comparativo; Custos de cuidados com a satide

;Médico colaborador do setor de retina e vitreo da Faculdade de Medicina do ABC — FMABC - Santo André (SP) — Brasil

3Chefe do setor de glaucoma - Faculdade de Medicina do ABC — FMABC - Santo André (SP) — Brasil;

“Professor titular da disciplina de oftalmologia da Faculdade de Medicina do ABC - FMABC — Santo André (SP) — Brasil; Professor adjunto
da Universidade Federal de Sdo Paulo — UNIFESP — S3o Paulo (SP) — Brasil.

Trabalho realizado no Instituto de Olhos da Faculdade de Medicina do ABC — FMABC para conclusdo de Curso de MBA / Mestrado

profissionalizante da Universidade Federal de Sao Paulo — UNIFESP — Sdo Paulo (SP) — Brasil.

Recebido para publicacdo em: 31.08.05 - Aceito para publicacdo em 29.11.05

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 28-35



Andlise comparativa de custo entre diferentes implantes de drenagem para o tratamento do glaucoma 29

INTRODUCAO

Organizacao Mundial de Satide (OMS) su-

gere que 80% dos casos de cegueira encon-

trados nos paises em desenvolvimento podem
ser prevenidos ou curados. Na faixa etaria adulta, as cau-
sas mais freqiientes de cegueira incluem: catarata, dege-
neracdo macular relacionada a idade, glaucoma e
retinopatia diabética.”

Nos EUA, o glaucoma representa a segunda mai-
or causa de cegueira na populacdo geral (11,1%) ¢ a
principal causa de cegueira na populagio negra®. Tal
constatagdo apresenta concordancia com estudos brasi-
leiros que apontam o glaucoma como uma das princi-
pais causas de cegueira no pais e no mundo". Apesar de
extensivas pesquisas, atualmente realizadas nas areas
de diagndstico e tratamento, 0 acompanhamento do pa-
ciente portador de glaucoma ainda é um grande proble-
ma para o glaucomatélogo.”

O insucesso no tratamento desta doenca esta di-
retamente relacionado a vérios fatores dentre os quais a
falta de aderéncia a terapia, que € um dos mais impor-
tantes, sendo justificada pela ma relacdo médico-paci-
ente, desconhecimento sobre a doenca, instilagdo incor-
reta de colirios, dosagem inadequada, efeitos colaterais
das medicacdes e, nos paises em desenvolvimento como
o Brasil, os fatores sécioecondmicos e culturais da popu-
lagdo agravam o problema.®”

Em um estudo, realizado com 100 pacientes
glaucomatosos em uso de medicagao, foi relatado que
30% dos pacientes desconheciam ter glaucoma e que 21 %
descontinuaram as medicagdes, principalmente devido a
falta de condicdes econdmicas®. Associado a isto, o
glaucoma apresenta diversas formas clinicas que podem
agravar o prognéstico visual e dificultar o tratamento.

Rodrigues et al., estudando uma populagio de 695
pacientes (1390 olhos) portadores de glaucoma, encon-
traram maior porcentagem de cegueira nos olhos que
sabidamente t€m pior progndstico, como o glaucoma
neovascular (90,90%), o glaucoma pés-uveite (75%), o
glaucoma associado a pseudoexfoliacdo (60%) e o
glaucoma p6s-trauma (53,57%).”

Essas condicoes clinicas do glaucoma, denomina-
das formas secunddrias e/ou refratdrias, ndo respondem
adequadamente aos tratamentos convencionais clinicos,
como as medicacoes hipotensoras; nem tampouco cirirgi-
cos, como as técnicas fistulizantes, das quais a
trabeculectomia (TREC) tem sido o procedimento de es-
colha para o tratamento do glaucoma primério de angulo
aberto.”"”

Incluem-se na relacdo dos glaucomas refratarios:
os secundarios a afacia e pseudo-afacia, do desenvolvi-
mento pds- transplante de cérnea, pos-uveite, pos-cirur-
gia de catarata congénita, glaucomas com cirurgias

filtrantes prévias ndo funcionantes, pds-trauma e pos-ci-
rurgia vitreo-retiniana"".

Desde o inicio do século XX, existem relatos da
utilizacdo de dispositivos artificiais de drenagem do hu-
mor aquoso para o tratamento dos glaucomas refratari-
os. Em 1906, Rollett & Moreau descreveram o procedi-
mento com o uso de crina de cavalo através de
paracentese corneana.”

Seguindo este raciocinio, diversas modalidades
técnicas tais como: o uso do fio de seda (aquoplastia),
ouro, platina e tantalo que apresentavam altos indices
de complicagdes, e, posteriormente, materiais autélogos
como canaliculos lacrimais e cartilagem foram descri-
tos na tentativa de melhorar os resultados cirdrgicos"".
Neste sentido, varios dispositivos foram criados e atual-
mente apenas alguns sdo utilizados.

Estudos demonstram que os implantes de Molteno”,
Schocket” modificado, Suzanna®, Baerveldt” e Ahmed”
apresentam-se como opgdes seguras e eficazes no trata-
mento dos glaucomas refratarios. >

Entretanto,salienta-se que os implantes apresen-
tam caracteristicas técnicas distintas entre si e dessa ma-
neira, quando avaliados do ponto de vista financeiro, re-
velam diferencas significativas e relevantes que podem
interferir no sucesso terapéutico, se consideradas as con-
dicoes sécioecondmicas da populagdo a que forem des-
tinados.

No momento atual,o implante de Ahmed”, mesmo
apresentando um custo mais elevado em relagio aos de-
mais dispositivos, ¢ um dos implantes de drenagem mais
comercializados na maioria dos paises desenvolvidos™’.

No Brasil e em outros paises sul-americanos, ain-
da ndo se dispde de dados atualizados sobre qual im-
plante € o mais utilizado. Acredita-se que os gastos para
aquisicao dos implantes, talvez seja o fator mais limitante
para a escolha de qual dispositivo seja utilizado nos pa-
ises em desenvolvimento""”.

Alguns estudos descrevem que os implantes de
Molteno” e Schocket” modificado apresentam indices de
complicagdes intra e pds-operatorios semelhantes, po-
rém mais freqiientes quando comparados ao implante
de Ahmed"”. Tais resultados podem interferir no custo do
procedimento cirdrgico e na recuperagio pds-operato-
ria dos pacientes, j4 que a necessidade, ou nao, de
reintervengdo cirtirgica estd diretamente relacionada
com o aumento de gastos com o tratamento e aumento
de insucesso da terapia.”""**”

Tendo em vista as situagdes social, cultural e eco-
nomica do Brasil, associadas a importancia e complexi-
dade do tratamento dos glaucomas refratérios, torna-se
plausivel uma avaliagdo e andlise critica dos custos do
procedimento cirurgico de implantagdo de dispositivos
de drenagem, que se constituem numa das possibilida-
des de normalizacdo da pressdo intra-ocular e, conse-
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Figura 1 - Implante de Schocket® modificado (figura do Dr. Carlos Akira)

qliientemente, melhoria da qualidade de vida dos paci-
entes portadores de glaucoma.

O objetivo deste estudo ¢ analisar comparativa-
mente os custos entre diferentes implantes de drenagem
para o tratamento do glaucoma.

METODOS

Foi realizado um estudo prospectivo e especulativo,
no qual, através de pesquisa de mercado foram estabele-
cidos valores de custos médios para trés diferentes im-
plantes de drenagem de humor aquoso, utilizados no tra-
tamento cirtirgico dos glaucomas refratdrios.

Aspectos técnicos

Apesar da existéncia de diversos implantes de dre-
nagem, mundialmente utilizados para o tratamento do
glaucoma, foram analisadas as particularidades técnicas
dos implantes de Molteno”, Ahmed" e Schocket” modifi-
cado, por serem os dispositivos mais comercializados e
implantados pela classe oftalmolégica no Brasil.

Os implantes de Molteno® e Ahmed® sao adqui-
ridos no mercado em empresas de distribuicao exclusiva.

Dentre os trés implantes analisados, o implante
de Schocket® modificado é o Gnico que necessita ser
confeccionado para poder ser utilizado.

Aspectos economicos
Utilizou-se para analise as seguintes defini¢des:
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Figura 2 - Implante de Molteno®

Custos fixos

Foram considerados para a estimativa dos custos
fixos do procedimento cirtirgico dos trés implantes os
seguintes indicadores:

1- Valores correspondentes aos insumos de uso
comum para a realizagio do procedimento cirdrgico dos
trés implantes.

Custos variaveis

Para a estimativa dos custos varidveis das cirur-
gias, foram avaliadas as despesas com os insumos utili-
zados para cada procedimento, conforme descrigdo a
seguir:

1-Materiais de uso especifico a cada procedimen-
to cirtrgico;

2-Valor de mercado de cada unidade do implan-
te. No caso do implante de Schocket® modificado foram
considerados os valores de mercado dos materiais ne-
cessarios para sua confeccao.

Os valores dos materiais foram coletados apds
pesquisa de mercado entre trés representantes de
insumos hospitalares localizados na Grande Sao Paulo,
tendo sido considerada a média dos valores entre os
trés fornecedores.

Custo total

E a soma dos custos fixos e varidveis que repre-
sentard o valor final para cada implante.

Os valores em dolar americano serdo considera-
dos como US$ 1,00 equivalendo a R$ 3,00.
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Figura 3 - Implante valvulado de Ahmed®

Com base nos valores obtidos pela pesquisa de
mercado, o valor final de cada implante foi organizado
em tabelas com os valores de custos fixos e varidveis.

Nao foram considerados os custos relacionados
ao procedimento anestésico, despesas de centro cirdrgi-
co e o custo do aprendizado do profissional para a elabo-
racdo do implante de Schocket® modificado.

Descricao detalhada dos materiais de cada implante
Implante de Schocket® modificado
- Confecgao do implante

Utiliza-se uma faixa de silicone para retinopexia
n° 31 com 25mm de comprimento, na qual é fixado um
tubo de Silastic® de 0,3mm de calibre e 0,64mm de dia-
metro externo. Uma das extremidades do tubo ¢
introduzida no sulco da faixa, na extensao de 10mm, atra-
vés de um entalhe realizado na parede anterior da mes-
ma com lamina de bisturi n® 15. Posteriormente, sao con-
feccionadas quatro suturas com fio nylon 10-0
(Mononylon®) para fixa¢do do tubo na faixa de silicone"”
(Figura 1).

Os materiais e quantidades necessdrias para o
procedimento estdo no Quadro 1.

Descricao detalhada dos materiais de cada implante
Implante de Schocket® modificado
- Confecgdo do implante

Utiliza-se uma faixa de silicone para retinopexia
n°31 com 25mm de comprimento, na qual € fixado um
tubo de Silastic® de 0,3mm de calibre e 0,64mm de dia-

metro externo. Uma das extremidades do tubo ¢
introduzida no sulco da faixa, na extensao de 10mm, atra-
vés de um entalhe realizado na parede anterior da mes-
ma com lamina de bisturi n® 15. Posteriormente, sdo con-
feccionadas quatro suturas com fio nylon 10-0
(Mononylon") para fixacdo do tubo na faixa de
silicone"”(Figura 1).

Os materiais e quantidades necessdrias para o
procedimento estdo no Quadro 1.

Quadro 1

Materiais e quantidades necessarias
ao Implante de Schocket® modificado

Materiais Quantidade

Faixa de silicone para retinopexia n° 31 (ou similar) 25mm

Tubo de Silastic® 2,0cm
Fio nylon 10-0 — 15 cm 1U
Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45 cm 1U
Fio de poliéster 5.0 / biagulhado — 45 cm 1U
Esclera humana O suficiente
Lamina de bisturi n°® 15 1U
Agulha descartével estéril de 30 x 7 1U
Implante de Molteno®

Descricao técnica do implante

Prato Tubo
Material Polimetilmetacrilato Silicone
Diametro
interno 0,26mm
Dimensdes | 12mm de didmetro | Didmetro
externo 0,8mm
Comprimento| 45mm

Nao apresenta sistema de vdlvula para controle
do fluxo do humor aquoso (Figura 2).

Os materiais e quantidades necessarias para o
procedimento estdao no Quadro 2.

Implante de Ahmed®
- Descrigao técnica do implante Modelo S2

Prato Tubo

Material Polipropileno Silicone

13,0mm | Didmetro
Interno

Largura
0,305mm

Dimensoes|Comprimento|16,0mm | Didmetro

Externo 0,635mm

25mm

Comprimento

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 28-35
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Quadro 2

Materiais e quantidades necessarias
ao Implante de Molteno®

Quadro 3

Materiais e quantidades necessarias
ao Implante de Ahmed®

Materiais Quantidade Materiais Quantidade
Implante de Molteno® 1U  Implante de Ahmed” 10U
Fio Nylon 10-0 — 15 cm 1U  FioNylon 10-0 - 15 cm 1U
Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45 cm 1U  Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45cm 1U
Fio de poliéster 5.0 / biagulhado — 45 cm 1U  Fiode poliéster 5.0/ biagulhado — 45 cm 1U
Esclera humana O suficiente ~ Esclera humana O suficiente
Agulha descartavel estéril de 30 X 7 1U  Agulha descartével estéril de 30 X 7 1U
Tabela 1

Custo do Implante de Schocket® modificado

Materiais Preco Quantidade Custo do material
unitario (R$) utilizada (R$) / Quantidade
Faixa de silicone para retinopexia n° 31 (ou similar) 63,00 25mm 21,00 (V)
Tubo de Silastic® - 50 cm 40,00 2,0cm 1,60 (V)
Fio nylon 10.0 — 15 cm 35,00 1U 35,00 (F)
Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45 cm 70,00 1U 70,00 (F)
Fio de poliéster 5.0 / biagulhado — 45 cm 45,00 10U 45,00 (F)
Lamina de bisturi n° 15 0,25 1U 0,25 (V)
Agulha descartavel estéril de 30 x 7 0,15 1U 0,15 (F)
Custo total - - 173,00
R$ = moeda real; U = unidade; V = custo varidvel; F = custo fixo
Tabela 2
Custo do Implante de Molteno®

Materiais Preco unitario Quantidade Custo do material

(R$) utilizada (R$) / Quantidade
Implante de Molteno® 221,00 1U 221,00 (V)
Fio nylon 10.0 — 15 cm 35,00 1U 35,00 (F)
Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45 cm 70,00 1U 70,00 (F)
Fio de poliéster 5.0 / biagulhado — 45 cm 45,00 10U 45,00 (F)
Agulha descartavel estéril de 30 x 7 0,15 1U 0,15 (F)
Custo total - - 371,15
R$ = moeda real; U = unidade; V = custo variavel; F = custo fixo

Tabela 3
Custo do Implante de Ahmed®

Materiais Preco unitario Quantidade Custo do material

(R$) utilizada (R$) / Quantidade
Implante de Ahmed® 1800,00 10 1800,00 (V)
Fio nylon 10.0 — 15 cm 35,00 10 35,00 (F)
Fio de poliglactina 7.0 / biagulhado — 45 cm 70,00 1U 70,00 (F)
Fio de poliéster 5.0 / biagulhado — 45 cm 45,00 10 45,00 (F)
Agulha descartavel estéril de 30 x 7 0,15 1U 0,15 (F)
Custo total - - 1950,15

R$ = moeda real; U = unidade; V = custo variavel; F = custo fixo

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 28-35



Andlise comparativa de custo entre diferentes implantes de drenagem para o tratamento do glaucoma 33

Tabela 4

Custos fixos, variaveis e valor final dos trés implantes

Implante Custo Custo Valor
fixo variavel final
Schocket® modificado 150,15 22,85 173,00
Molteno® 150,15 221,00 371,15
Ahmed® 150,15 1800,00 1950,15

O dispositivo de Ahmed” esta disponivel no mer-
cado em cinco modelos distintos. Neste estudo conside-
rou-se para andlise o modelo S2- Adulto, pela maior simi-
laridade aos demais implantes. Apresenta sistema de val-
vula para controle do fluxo do humor aquoso (Figura 3).

Os materiais e quantidades necessarias para o
procedimento estdo no Quadro 3.

REsuLTADOS

Os resultados a seguir estdo organizados em ta-
belas especificas para cada implante.

Na Tabela 1, encontram-se os valores dos custos
de cada material em suas respectivas quantidades, bem
como o custo total para implantagdo do Dispositivo de
Schocket” modificado (Tabela 1).

Na tabela 2, podem-se observar os valores dos
custos de cada material em suas respectivas quantida-
des,bem como o custo total para implantag¢ao do Dispo-
sitivo de Molteno” (Tabela 2).

Na tabela 3, observam-se os valores dos custos de
cada material em suas respectivas quantidades, bem
como o custo total para implantacido do Dispositivo de
Ahmed"” (Tabela 3).

O custo fixo e varidvel relacionados a cada im-
plante, bem como seus valores finais encontram-se na
Tabela 4.

O manchao de esclera humana nao apresentou
custo, pois € adquirido no Banco de Olhos.

DiscussAo

Estimativas revelaram que em 2000, 67 milhdes
de pessoas seriam portadoras de glaucoma primario de
angulo aberto ou fechado e que 10% destas seriam bila-
teralmente cegas. Na grande maioria dos casos, e princi-
palmente nas formas refratarias, a doenca apresenta cur-
so crdnico e necessita, portanto, de acompanhamento e
tratamento prolongados, aumentando os gastos com a
recuperagio dos pacientes”’.

No presente estudo, foram observadas diferencas
de custo entre os trés implantes para o tratamento dos
glaucomas refratarios.

O custo total para a realizagdo do implante de
Schocket® modificado foi de R$ 173,00. Quando compa-
rado aos implantes de Molteno”, que teve um custo total
de R$ 371,15, e ao de Ahmed®, com um custo de R$
1.950,15 a diferenca foi, respectivamente de R$ 198,15
e R$1.777,15, corroborando o estudo de Akira que res-
saltou uma reducdo de 90% de custo no implante de
Schocket”modificado quando comparado ao de Molteno”,
além de apresentar eficacia para o controle da pressao
intra-ocular (P10)."”

Seguindo esse raciocinio, quando analisados 0s
custos variaveis, pode-se notar uma diferencga, com ele-
vagio do valor, de aproximadamente R$ 200,00 para o
implante de Molteno e R$ 1750,00 para o de Ahmed.
Dessa forma se nao forem considerados os custos fixos
dos trés implantes,a confeccio do Implante de Schocket”
teria um custo de R$ 22,85. Tal resultado pode significar
uma reducdo importante nos gastos do paciente com sua
terapia, principalmente aqueles que freqiientam hospi-
tais universitarios.

Silva et al., estudando o custo mensal e impacto
na renda familiar no tratamento do glaucoma em um
hospital universitario, observaram que a renda familiar
média dos pacientes correspondeu a pouco menos de
trés vezes o saldrio minimo vigente na época e que a
prevaléncia de falha no uso da terapia por motivos eco-
nomicos foi de 45,2% e, aparentemente estd relaciona-
da a baixa renda familiar. Ressaltaram ainda, que a in-
dicacdo de cirurgias antiglaucomatosas pode ocorrer
precocemente, devido a falta de adesdo ao tratamento
por razdes econdmicas”.

Nesta situagao, se analisado isoladamente o fator
econdmico, o implante de Schocket” modificado apre-
senta-se como o método com melhor viabilidade para o
tratamento cirturgico dos glaucomas refratarios. Entre-
tanto, apenas o critério de custos ndo ¢ suficiente para a
decisdao da melhor forma de terapia a ser utilizada.

Na literatura revisada, observa-se que a técnica
cirurgica ideal para a cirurgia de catarata, atualmente
um dos procedimentos cirtirgicos mais realizados no
mundo, € aquela que apresenta minimos riscos ao paci-
ente, maior seguranca para o médico e € pouco onerosa
ao sistema de saude, tanto ptuiblico quanto privado,o que
também pode ser aplicado a cirurgia do glaucoma.*"

Neste contexto, quando analisadas as caracteris-
ticas técnicas dos trés implantes estudados, pode-se ob-
servar que outros fatores podem influenciar na escolha
do implante.

O implante de Schocket” modificado, diferente-
mente dos demais, deve ser confeccionado para ser utili-
zado,o que pode dificultar o procedimento cirdrgico para
oftalmologistas menos experientes ou que nao tém co-
nhecimento da técnica de elaboragdo do dispositivo e
aumentar o custo total para a utilizacdo do implante, ja
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que o custo para o aprendizado do profissional deve ser
considerado e, dessa forma, sua indicagdo deve ser
criteriosa. Por outro lado, os implantes de Molteno” e
Ahmed” apresentam-se como uma pega tinica, sem ne-
cessidade de confecgdo, o que facilita a realizacdo do
procedimento cirdrgico.

No presente trabalho, o implante de Molteno”
apresentou um custo total 80% menor em relacdo ao
Ahmed"” . Neste sentido, seria a melhor opg¢do de esco-
lha, entretanto, quando revisados os trabalhos na litera-
tura, o dispositivo de Ahmed apresentou melhores taxas
de sucesso na reducdo da PIO, menor perda de linhas de
visdo e menor incidéncia de hipotonia ocular. Tais indi-
ces foram promovidos fundamentalmente pela presen-
¢a de um sistema de valvula para controle do fluxo do
humor aquoso, exclusivo para o dispositivo de Ahmed®,
que propicia melhor estabilidade da PIO e diminui a
incidéncia de complicacdes como atalamia,
descolamento de cordide, entre outros™ ™.

Por fim, ainda exemplificando os custos da terapia
antiglaucomatosa, Silva et al. sugerem que pacientes de bai-
xa renda podem apresentar maior risco de baixa fidelidade
por impossibilidade de aquisi¢do do medicamento, resultan-
do em maiores indices de complicacdes e dificuldades no
tratamento,como nos casos dos glaucomas refratarios ™.

Neste contexto, o gerenciamento de gastos com a
saude, principalmente com os procedimentos cirirgicos
em oftalmologia, através da andlise dos custos relacio-
nados ao tratamento instituido, torna-se fundamental na
prética médica atual.

CONCLUSOES

O implante de Schocket” foi 0 que apresentou o me-
nor custo em relagio aos implantes de Molteno” e Ahmed” .
O implante de Ahmed” apresentou um custo apro-
ximado 5.5 vezes maior que o implante de Molteno® e
11 vezes maior que o implante de Schocket” modificado.

SUMMARY

Obejctive: Comparative cost evaluation between
differents implants used in glaucoma treatment. Methods:
A speculative and prospective market research was made,
in which average values were established to modified
Schocket™ implant, Molteno implant and Ahmed
Glaucoma Valve used in glaucoma treatment. Results:
The cost of Schocket implant was R$173,00, for Molteno
implant was R$ 371,15 and Ahmed implant was R$
1950,15. Conclusion: Schocket implant showed low cost
when compared with Molteno and Ahmed implants.

Keywords: Glaucoma implants/methods,
Glaucoma implants/economics, Economic factors;
Comparative study; Health care costs
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ARTIGO ORIGINAL

Vitrectomia sob alta pressao
com retinotomia puntiforme
(cirurgia da PVR sem uso de perfluorcarbono)

High pressure vitrectomy with “puncture’retinotomy
(PVR surgery without perfluorocarbon liquids use)

Rubens Camargo Siqueira', Cldudio Dalloul ?, Daniel da Rocha Lucena’, José Augusto Cardillo’, Rodrigo Jorge’

Resumo

Objetivo: Descrever uma nova técnica de cirurgia de vitrectomia para vitreorretinopatia
proliferativa (PVR),sem a necessidade da utilizagao do perfluorcarbono liquido. Méto-
dos: Quarenta e cinco pacientes portadores de descolamento de retina com
vitreorretinopatia proliferativa em diferentes estadios foram submetidos a cirurgia de
vitrectomia, utilizando infusdo de ar em alta pressdo e retinotomia “puncture” para
liberacdo dos pontos de tragdo ocasionados pela PVR. Resultados: Em todos os casos,
obtivemos a aplicagdo da retina ao final da cirurgia. Em 13 casos houve redescolamento
daretina, sendo entdo novamente submetidos a cirurgia utilizando-se a mesma técnica
cirirgica com sucesso. Houve melhora, estatisticamente significativa (p< 0,05), da
acuidade visual no pés-operatério comparado com o pré-operatorio. Conclusao: A
vitrectomia “high pressure”com retinotomia “puncture” € uma boa alternativa para o
tratamento do descolamento de retina com vitreorretinopatia proliferativa (PVR), com
avantagem de ndo necessitar do uso do perfluorcarbono liquido

Descritores: Vitrectomia/métodos; Vitreorretinopatia proliferativa ; Fluorocarbonetos;
Descolamento retiniano/cirurgia
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INTRODUCAO

descolamento regmatogénio da retina ocor-
re em aproximadamente uma em cada 10.000
pessoas,anualmente. Mais de 50% dos casos
ocorrem espontaneamente em olhos sem associagdo com
cirurgia ou trauma.Quando é complicado com a
vitreorretinopatia proliferativa (PVR), o sucesso cirtr-
gico torna-se mais dificil, sendo necessario procedimen-
tos vitreorretinianos mais complexos. A PVR ¢ caracte-
rizada pela formacdo de membranas celulares na
superficie da retina e do corpo vitreo. Estas membranas
sdo compostas de fibroblastos-like, células metaplasicas
do epitélio pigmentar da retina (EPR) e células gliais
dentro de uma matriz de coldgeno. A aderéncia e natu-
reza contratil destas membranas resultam em uma tra-
¢d0 mecanica da retina impedindo sua aplicagdo"”.
Avancos na técnica de vitrectomia, novos instru-
mentos para o segmento posterior e o uso do
perfluorcarbono liquido no per-operatério tem melho-
rado significativamente os resultados cirtrgicos™
O perfluorcarbono liquido consiste em uma subs-
tancia de alta densidade e propriedades de tensdo su-
perficial, na qual permite que se obtenha durante a ci-
rurgia do descolamento de retina com PVR, o
aplanamento da retina, facilitando a liberagao das tra-
¢oes e remocdo das membranas.Outras indicagdes do
perfluorcarbono liquido incluem flutuagio de cristalino
e LIO luxadas para a cavidade vitrea, hemorragia sub-
retiniana, cirurgia de descolamento de retina secunda-
rio a buraco macular e cirurgia da ruptura gigante.
Apesar de suas vantagens, o perfluorcarbono li-
quido apresenta alguns inconvenientes como a necessi-
dade de sua retirada durante a cirurgia com conseqiien-
te aumento do tempo cirtirgico, o risco de sua passagem
para o espaco sub-retiniano (apresenta efeitos toxicos
dos fotorreceptores) e seu custo elevado™.
A proposta deste estudo é demonstrar uma técni-
ca de cirurgia de descolamento de retina com a
vitreorretinopatia proliferativa (PVR) sem a utilizacao
do perfluorcarbono, através de uma vitrectomia com alta
pressdo de infusdo de ar e retinotomias puntiformes
relaxantes.

METODOS

45 pacientes portadores de descolamento de reti-
na tracional e regmatogénio, com vitreorretinopatia
proliferativa (PVR) em diferentes estadios, foram sub-
metidos a cirurgia vitreorretiniana durante o periodo

de 2 anos,com a seguinte técnica:

Peritomia conjuntival com isolamento dos mus-
culos retos , colocagdo da faixa de silicone 240 e prepa-
racdo para vitrectomia pars plana 3 portas.

As esclerotomias foram realizadas no sistema
auto-selante com a abertura inicial do tdnel a 6mm do
limbo (olhos facicos) e a 5,5mm (nos olhos pseudofacicos
e afdcicos), e através de uma lamina crescente, um tinel
de 2mm de comprimento € realizado, permitindo a en-
trada na cavidade vitrea, com um escler6tomo de 20
gauge a4mm do limbo (olhos facicos) e 3,5 mm do limbo
(olhos pseudofacicos e afécicos)

A vitrectomia posterior foi realizada utilizando o
vitredfago Accurus-Alcon). Inicialmente, foi realizada
a remocdo do vitreo central com posterior retirada de
membranas mais densas. A troca fluido ar foi realizada a
seguir, com infusdo de ar com pressdo de 60mmHg. A
drenagem do fluido sub-retiniano foi realizada via rup-
tura prévia ou através de uma retinotomia puntiforme
realizada de preferéncia no setor superior da retina uti-
lizando endodiatermia.

A remogdo das membranas foi realizada sempre
no sentido anterior para posterior, evitando assim a ele-
vacao da retina posterior. Com a utilizacdo do férceps e
auxilio de uma endoiluminagdo com pick, extraimos as
membranas mais delicadas.

A seguir, identificamos pontos de tragdo rema-
nescentes e de dificil remogao (starfolds, epicentros de
tracdo e PVR sub-retiniano). Nestas areas, realizamos
uma retinotomia puntiforme utilizando a endodiatermia.
O aspecto resultante é de uma microperfuragdo com a
margem branca ao que denominamos de “popcorn” (Fi-
gura 1). Ap6s a liberacdo destas areas de tragdo, realiza-
mos a aspiracdo do fluido sub-retiniano, aproveitando as
proprias retinotomias (Figura 2). Esta aspiracdo, nds re-
alizamos com a sonda de vitrectomia, pois facilita a as-
piragdo do vitreo na entrada da ruptura o que € dificil de
ser realizado com a extrusdo tradicional com ponta de
silicone. Observamos a seguir se toda a retina encontra-
va-se aplicada, caso negativo realizamos retinotomias
adicionais para liberacdo das tracdes e nova aspiragao
do fluido sub-retiniano realizada.

Apbs a aplicacdo da retina, realizamos a
vitrectomia da base vitrea que estd “empurrada” e deli-
mitada pelo ar, o que facilita sua observacdo e remogao
com maior seguranca. Nesta etapa, a ponta da sonda de
vitrectomia foi inserida no vitreo para posterior
acionamento do corte e aspiragdo, evitando assim uma
“trepidag¢@o” que ocorre quando a sonda é acionada na
cavidade com ar.

Nos casos onde houve passagem do ar para o es-
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Figura 1 - retinotomia “puncture”

paco sub-retiniano, solucionamos através da aspiracao
(extrusdo) utilizando uma canula com ponta de silicone.
Nestes casos, ap0s a aspiragdo do ar sub-retiniano o pro-
cedimento transcorreu normalmente.

Endofotocoagulacdo a laser das rupturas e
retinotomias foram realizadas a seguir (Figura 3).

Ao final do procedimento através da
esclerotomia, realizamos injecao “assistida” do dleo
de silicone, ou seja, observando através do sistema
panoramico toda a injecdo até o preenchimento de
toda a cavidade vitrea.

As esclerotomias, apesar de auto-selantes, foram
fechadas com vycryl 7-0, devido a grande manipulacao
e possivel perda da funcdo auto-selante. A vantagem da
utilizagdo do sistema auto-selante é que toda a cirurgia
é realizada em um sistema de compartimento fechado,
aumentando assim o efeito compressivo do ar. Além dis-
so, este sistema fechado diminui a turbuléncia e hipotonia
per-operatoéria, prevenindo a ocorréncia de hemorragi-
as, principalmente nas retinotomias.

Analise estatistica

As comparacdes entre os dois grupos de pacien-
tes em relacdo a idade foram realizadas utilizando-se o
teste de Kruskal-Wallis. Este teste ndo paramétrico tem
como objetivo comparar duas ou mais amostras inde-
pendentes em relacdo a uma variavel de interesse que
seja no minimo ordinal, de amostras pequenas e que nao
tenha garantia que apresente uma distribuicdo normal.
Isto €, este teste ndo se baseia na média e desvio-padrio,
ou seja, pardmetros e sim nos postos / posicoes ( Rank -
posicao do individuo na amostra) das medidas das vari-
aveis em cada grupo de paciente estudado.

Nas comparacdes dos 2 grupos de pacientes
quanto a acuidade visual antes e apds o tratamento,
utilizou-se o teste de Friedman. Este teste ndo
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Figura 2 - aspiracdo do fluido sub-retiniano realizado com a sonda de
vitrectomia (facilita a remocdo da “rolha” formada pelo vitreo)

Figura 3 - Marcas de laser na margem da retinotomia

paramétrico tem como objetivo comparar duas ou
mais amostras dependentes em relacdo a uma varia-
vel de interesse que seja no minimo ordinal (no caso,
a acuidade visual), de amostras pequenas e que nio
tenha garantia que apresente uma distribuicdo nor-
mal. Isto é, este teste ndo se baseia na média e desvio-
padréo, ou seja, pardmetros e sim nos postos / posigcdes
(Rank - posicao do individuo na amostra) das medidas
das varidveis em cada paciente estudado.

As comparagdes entre os dois grupos de paci-
entes {Um grupo de paciente que realizou apenas uma
cirurgia (32 pacientes) e um outro grupo com pacien-
tes que realizaram mais de uma cirurgia (13 pacien-
tes)} em relacdo as varidveis de interesse foram reali-
zadas utilizando-se o teste do Exato de Fisher, teste
esse semelhante ao teste qui-quadrado. Porém, para
amostras pequenas ou quando o nimero de casos es-
perados inferiores a cinco ocorrerem em tabelas 2x2
ouum nuimero grande desses casos (pressuposto para
a utilizacdo do teste, o resultado nao é confiavel), é
utilizado para comparar grupos de individuos quanto
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Quadro 1

Resultado funcional, complicacdes e nimero de cirurgias

Paciente Idade Sexo Olho AV-Pré AV-Pés 1 més Complicacoes N° CIR
1 65 M OD 20/400 20/100 1
2 71 F OD PL CD 1M A-PIO 1
3 56 F OD Vultos CD 1Im 1
4 50 F OE CD Im CD 2m ERM 1
5 74 M OD Vultos CD 1m ERM 1
6 11 M OE 20/400 20/200 1
7 68 F OD CD 2M 20/200 PVR 2
8 64 M OD CD 1M 20/200 1
9 68 F OE CD1m CD 1Im PVR/A-PIO 2
10 72 M OD Vultos Vultos ERM/A-PIO 1
11 46 M OE Vultos CD 1Im 1
12 66 M OE Vultos CD 1Im PVR 2
13 19 F OD Vultos 20/200 Hifema/A-PIO 1
14 15 M OD Vultos CD1m 1
15 58 F OD 20/200 20/100 1
16 63 M OD 20/60 CDIm PVR 2
17 57 M OE CD1m CD2m ERM 1
18 50 M OE CD1m Vultos Hipotonia/PVR 2
19 61 M OD 20/200 20/200 1
20 56 F OD Vultos 20/400 PVR 2
21 60 M OD CDIm 20/60 1
22 59 M OD CD2m Vultos 1
23 65 M OD 20/400 20/100 Hemorragia perimacular 1
24 73 M OE Vultos CD60cm ERM 1
25 63 M OD Vultos 20/200 A-PIO 1
26 34 M OE Vultos 20/200 1
27 73 F OE Vultos Vultos 1
28 67 M OE CD1m CD1m 1
29 54 M OE CD1IM 20/200 1
30 61 M OD Vultos 20/200 1
31 58 M OE CDIm 20/200 1
32 73 M OE Vultos CD2m ERM 1
33 77 F OD Vultos 20/200 Hemorragia vitrea + PVR 3
34 62 M OE Vultos CDIm PVR 2
35 67 M OE Vultos CD1m 1
36 62 M OE CD1m 20/60 Hemorragia vitrea +PVR 3
37 60 M OE 20/40 CD1M PVR 4
38 39 M OD Vultos 20/200 1
39 53 M OD Vultos vultos PVR 2
40 77 M OD Vultos CD1IM 1
41 42 M OD 20/30 20/200 1
42 57 M OE Vultos CDIm 1
43 68 M OD Vultos CDIm PVR 3
44 43 F OE CD1m 20/200 PVR 2
45 54 F OE Vultos CD 2M 1

*PL =percepc¢do luminosa; CD=conta dedos; ERM=membrana epirretiniana;PVR=vitreorretinopatia proliferativa;A-

PIO=aumento da pressao intra-ocular

a proporc¢do de ocorréncia de um determinado even-
to. Por exemplo, avaliar se a proporg¢do de pacientes
do sexo masculino e feminino ¢ semelhante entre os
dois grupos,isto ¢, avaliar se existe diferenga, estatis-
ticamente significativa, entre os grupos quanto a vari-
avel estudada.

RESULTADOS

Osresultados sao demonstrados no quadro abai-
x0. Nao consideramos complicagdes tardias como for-
macao de catarata e emulsificagdao do 6leo de silicone.

O tempo médio de seguimento foi de seis meses.

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 36-42
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Tabela 1

Analise descritiva e comparativa entre os grupos quanto ao nimero de
cirurgias realizadas quanto a idade dos pacientes

N.’ de Medidas descritivas
cirurgias N Minimo Maximo Mediana Média d.p. p
1 32 11,0 77,0 59,5 56,1 17,0
0,491
Mais de 1 13 43,0 77,0 62,0 61,2 9,0
Nota: O valor de p na tabela refere-se ao teste de Kruskal-Wallis
Grafico 2

Grafico 1

Caracterizacao dos pacientes quanto a melhora da
acuidade visual apés a cirurgia, por nimero de
cirurgias realizadas
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Caracterizacao dos pacientes quanto a acuidade
visual pré e pés-tratamento nos pacientes que
realizaram apenas uma cirurgia
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Nota: O valor de p no grafico refere-se ao teste de
Friedman

Acreditamos que este tempo seja razodvel para anélise
dos resultados, pois grande parte da PVR se desenvolve
no periodo de seis a oito semanas de pés-operatorio.
Todas as novas cirurgias foram realizadas com a
mesma técnica descrita. Entretanto, em todos estes casos,
houve a necessidade de uma retinectomia mais extensa,
principalmente no setor inferior (mais comprometido).

Analise dos dados

Observamos que a proporcao de pacientes do sexo
masculino e do feminino é semelhante, isto €, nao existe
diferenca significativa (p > 0,05) entre os grupos de pa-
cientes que realizaram apenas uma cirurgia e aqueles
que fizeram mais de 1 cirurgia.

Em relacdo a idade, a Tabela 1 mostra que ndo
existe diferenca significativa (p > 0,05) entre os 2 gru-
pos de pacientes quanto ao nimero de cirurgias realiza-
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das, portanto, esses 2 grupos de pacientes sao semelhan-
tes no que tange a idade.

Observamos também que a proporcao de pacien-
tes do olho direito é semelhante entre os 2 grupos de
pacientes,ou seja, ndo existe diferenca significativa (p >
0,05) entre os pacientes que realizaram somente uma
cirurgia e aqueles que realizaram mais de uma cirurgia
quanto ao lado operado.

Quanto a acuidade visual ap6s a cirurgia, o Grafi-
co 1 mostra que a proporg¢ao de pacientes que obtiveram
melhora ap6s a cirurgia foi semelhante entre os 2 grupos
de pacientes, onde, 81,2% dos pacientes que realizaram
apenas uma cirurgia e 61,5% dos pacientes que realiza-
ram 2 ou mais cirurgias tiveram melhora apds a cirurgia.

Na comparacdo das medidas de acuidade visual
pré e pos-tratamento, no caso dos pacientes que realiza-
ram apenas uma cirurgia, os resultados mostram que
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Gréafico 3
Caracterizacao dos pacientes quanto a acuidade

visual pré e pés-tratamento nos pacientes que
realizaram mais de uma cirurgia
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houve diferenca significativa (p < 0,05) entre as medi-
das do pré e pds-tratamento, sendo que, houve uma me-
lhora significativa da acuidade visual apds o tratamento.
O Grifico 2 mostra este resultado.

Ja em relacdo aos pacientes que realizaram mais
de uma cirurgia, ndo foi observada diferenca significati-
va (p > 0,05) entre as medidas do pré e pds-tratamento,
isto €, ndo houve melhora significativa na medida da
acuidade visual apds a cirurgia nesse grupo (Grafico 3).

A Tabela 2 mostra uma caracterizagao dos 2 gru-
pos de pacientes quanto as complicacdes cirtrgicas.

DiscussAo

O desenvolvimento de novas técnicas cirurgicas
e um melhor entendimento da fisiopatologia da
vitreorretinopatia proliferativa (PVR) tem melhorado
significativamente os resultados cirdrgicos™

Os pontos principais para o tratamento cirirgico
da PVR incluem o fechamento das rupturas da retina, li-
beracéo da tragio da retina, estabilizagdo em longo prazo
da retina e prevengdo da recorréncia da PVR1™*" "

Com o advento dos perfluorcarbonos liquidos hou-
ve um avanco nas técnicas cirtrgicas.As principais utili-
zagdes destes liquidos pesados na cirurgia da PVR in-
cluem estabilizac¢do da retina posterior, drenagem do
fluido sub-retiniano através de rupturas retinianas ante-
riores e desenrolamento da ruptura gigante*".

Apesar das vantagens, os perfluorcarbonos liqui-

Tabela 2

Caracterizacao dos pacientes quanto as
complicacoes, por numerode cirurgias realizadas

Niumero de cirurgias realizadas

1 Mais de 1
Complicacoes n % n %
Nenhuma 22 68,7 0 0,0
ERM 5 15,6 0 0,0
PVR 0 0,0 9 69,2
A-PI0 2 6,3 0 0,0
Hifema/A-P10 1 3.1 0 0,0
Hipotonia/PVR 0 0,0 1 7,7
Hemorragia vitrea/ PVR 0 0,0 2 15,4
Hemorragia perimacular 1 3,1 0 0,0
ERM/A-PIO 1 3,1 0 0,0
PVR/A-PIO 0 0,0 1 7,7
Total 32 100,0 13 100,0

ERM=membrana epirretiniana;PVR=vitreorretinopatia
proliferativa;A-PIO=aumento da pressdo intraocular

dos (PCL) apresentam alguns inconvenientes, como a
necessidade de sua remocao ao final do procedimento,
devido a sua toxicidade retiniana, possibilidade de pas-
sagem do PCL para o espago sub-retiniano, residuos de
PCL evidentes no pds-operatério, aumento do tempo
cirtirgico e o seu alto custo™""

Emnosso estudo,demonstramos uma técnica cirdrgi-
ca utilizando uma alta pressao de infusdo do ar (60mmHg),
facilitando a estabilizacdo da retina e a retirada de mem-
branas sem a necessidade da utilizacdo do perflorcarbono
liquido,mesmo nos casos mais avangados da PVR.

Nos casos em que apo6s a retirada de membranas
a retina ainda permanecia tracionada, realizamos uma
retinotomia puncture para liberagdo da tracdo
residual.Esta retinotomia com aspecto puntiforme “que-
bra” as forgas de tragdo, além de servir como local de
endodrenagem""".

Em todos os casos estudados foi possivel a aplica-
cdo da retina. Em 13 casos (29%) houve novo
descolamento da retina, devido a nova PVR, o que ¢ um
valor aproximado de outros estudos de cirurgia para a
PVR onde foi encontrado em média 30 a 35% de
reoperagdes Y Em todos estes casos, a mesma
técnica cirdrgica foi realizada utilizando-se retinotomias
mais amplas e retinectomias.

Com relacdo aos grupos estudados, observamos
que os dois grupos de pacientes (o grupo que realizou
apenas uma cirurgia e outro com duas ou mais cirurgias)
apresentaram-se semelhantes em relacdo ao sexo dos
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pacientes, a idade e a lateralidade da cirurgia;

Com relacgdo a acuidade visual dos pacientes fi-
cou claro que no grupo que realizou apenas uma cirur-
gia amelhora do pré para o pés-tratamento foi, estatisti-
camente significativa (p<0,05), mostrando portanto, a
eficdcia do tratamento.

Na avaliacdo da acuidade visual dos pacientes que
realizaram mais de uma cirurgia, a melhora do antes para
o pds-tratamento nao foi significativa, ou seja, ndo houve
melhora, estatisticamente significativa(p=0,132), da vi-
sa0 no pos-tratamento (pacientes submetidos a novas in-
tervencgoes cirurgicas).

CoNCLUSAO

A vitrectomia sob alta pressd@o com retinotomia
puntiforme mostrou ser uma técnica eficiente para o
tratamento do descolamento de retina com
vitreorretinopatia proliferativa (PVR),sendo portanto
uma boa alternativa na indisponibilidade de liquidos
pesados com adjuvante per-operatorio.

SUMMARY

Objective: to describe a new technique of vitrectomy
surgery for proliferative vitreoretinopathy (PV R) without
the need of the perfluorocarbon liquids use. Methods: 45
patients, with retinal detachment and proliferative
vitreoretinopathy (PVR) in different grades, were
submitted the vitrectomy surgery using infusion of air in
high pressure and retinotomy puncture, for liberation of
the traction points caused by PVR. Results: In all the
cases we obtained the application of the retina at the end
of the surgery.. In 13 cases there were retina redetachment
. In these cases another surgery was done successfully
with the same technique. There was a significant
improvement (p< 0,05) of the visual acuity in the
postoperative compared with preoperative. Conclusion:
The “ high pressure “vitrectomy with retinotomy puncture
is a good alternative for the treatment of the retinal
detachments with proliferative vitreoretinopathy (PVR),
with the advantage that the use of the perfluorocarbon
liquids won’t be necessary
Keywords:Vitrectomy/methods; Vitreoretinopathy,
proliferative; Fluorocarbons; Retinal detachment/surgery
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ARTIGO ORIGINAL

Planejamento estratégico para a implantacao
do centro cirurgico oftalmologico de
referéncia em Palmas — Tocantins

Strategist planning for the implantation of the ophthalmological
surgical center the reference in Palmas — Tocantins

Samantha Lustoza Marques de Souza', Abelardo de Souza Couto Junior’

Resumo

Objetivo: Descrever as acOes administrativas utilizadas para a implantacao de um servi-
¢o de referéncia em cirurgias oftalmoldgicas em Palmas — Tocantins. Métodos: Pesquisa
bibliografica; entrevista com a geréncia administrativa da Secretaria Municipal de Sau-
de; organizagao do espaco fisico de acordo com a Resolugdo RDC-50,da Agéncia Naci-
onal de Vigilancia Sanitdria; levantamento dos recursos disponiveis; aplicabilidade e
fontes financiadoras para a execugio do projeto, como também sistematizacdo de um
plano de trabalho detalhado. Resultados: As acdes administrativas utilizadas foram: ana-
lise da realidade local quanto aos problemas de satde ocular, elaboragio de um plano de
trabalho destinado a obtencdo de recursos financeiros necessarios através da consolida-
¢do do convénio entre a Secretaria Municipal de Satde e o Ministério da Saude, escolha
e adequacdo do espaco fisico e dos recursos humanos, aquisicdo de bens e materiais
permanentes, planejamento estratégico com foco no atendimento a demanda reprimida
de cirurgias oftalmolégicas em Palmas — Tocantins e areas de referéncia. Conclusiao:
Conclui-se que as acdes administrativas descritas neste estudo constituiram a base do
planejamento estratégico para a implantagdo do CCOR em Palmas —Tocantins, através
da defini¢do clara das politicas de satde, dos objetivos e metas propostos, da utilizacdo
racional dos recursos disponiveis e da presenca de mecanismos de acompanhamento,
avaliacdo e controle, otimizados pela integracdo do processo decisdrio existente e pela
transparéncia dos procedimentos administrativos.

Descritores: Planejamento estratégico; Planejamento de institui¢des de satde; Centro
cirdrgico hospitalar; Politica de satide; Satide Publica
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INTRODUCAO

planejamento estratégico € a base para a exe-

cucdo, 0 acompanhamento, a avaliacdo,o con-

trole e a organizacdo do sistema de sadde; é
global: a curto, médio e longo prazo”. O plano adotado
para este estudo foi o de métodos de execugdo. Para pla-
nejar, deve-se partir de um perfil epidemiolégico da
populagdo, assim como de seus fatores geograficos,
demograficos, politicos, econdmicos, sociais, culturais e
institucionais, além de observar o perfil de satide dos
individuos e da comunidade”.

As acdes integradas de atencdo a satde ocular
devem ser de forma ascendente, nos municipios, nos es-
tados e no nivel federal, sendo fundamental a
descentralizagdo do conhecimento e a democratizacio
das informagdes .

A cidade de Palmas —Tocantins tem uma popu-
lacdo de 182.925 habitantes, destes, cerca de 6.438 habi-
tantes encontram-se na faixa etdria superior a 60 anos
de idade, na qual ha maior susceptibilidade ao desen-
volvimento da catarata, doencga ocular que se ndo trata-
da cirurgicamente, pode levar a cegueira™.

Diante do crescimento apresentado pela cidade
de Palmas —Tocantins nos dltimos anos, tornou-se neces-
sdria a implantacdo do Centro Cirtrgico Oftalmolégico
de Referéncia (CCOR), no sentido de incrementar a as-
sisténcia ambulatorial cirdrgica oftalmoldgica e aten-
der as expectativas da comunidade, refor¢ando a estru-
tura organizacional dos servigos, para isso foi necessaria

a adog¢do de uma estratégia adequada®.

OBJETIVO

Descrever as a¢gdes administrativas utilizadas
para a implantagdo de um servigo de referéncia em ci-
rurgias oftalmoldgicas em Palmas - Tocantins.

METoDOS

Realizou-se estudo na cidade de Palmas -
Tocantins, no periodo de julho de 2002 a julho de 2004,
através de pesquisa bibliografica e entrevista com a ge-
réncia administrativa da Secretaria Municipal de Satde
(SMS). Organizou-se o espaco fisico do CCOR de acor-
do com a Resolugdo - RDCn°50, de 21 de fevereiro de
2002, da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA).

Sistematizou-se o planejamento estratégico para
aimplantacdo do CCOR a partir da identificacio pela
SMS da existéncia de uma grande quantidade de
afeccdes oculares cirurgicas existentes em Palmas -
Tocantins e dreas de referéncia, tendo como meta prin-
cipal realizar um nimero significativo de cirurgias anu-
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ais através do Sistema Unico de Satide (SUS).

Estabeleceu-se o foco estratégico, tendo como fi-
nalidade atender a demanda reprimida de cirurgias
oftal-moldgicas existentes,sendo responsabilizada pelo
planejamento a SMS. Seguiu-se a etapa de geracdo das
agoes estratégicas e seus indicadores, definindo-se os
planos de agao. Para o cumprimento destes planos a meta
proposta foi de um ano.

Analisou-se o painel de controle para a implanta-
¢do do CCOR e determinou- se a sua identidade.

O protocolo foi submetido e aprovado pelo comi-
té de ética e pesquisa da UNIFESP.

RESULTADOS

O planejamento referente ao CCOR direcionou
os componentes destinados a sua implantagcdo em Palmas
—TO, através das seguintes acdes administrativas: andlise
da realidade local; elaboragdo de um plano de trabalho;
escolha e adequacdo do espaco fisico e dos recursos hu-
manos; aquisi¢do de bens e materiais permanentes; pla-
nejamento estratégico com foco no atendimento a de-
manda reprimida de cirurgias oftalmoldgicas em Palmas
—Tocantins e dreas de referéncia (Quadro 1)*.

Para a meta de realizar um ndmero significativo
de cirurgias (Quadro 2)“, foi fundamental efetivar pro-
cessos operacionais e logisticos (Quadro 3)”, sendo in-
dispensavel aos recursos humanos a contratacdo de
funcionarios (Quadro 4)

Na organizacdo do instrumental cirtrgico, obser-
vou-se a seguinte ordem dos processos: acdo executada;
capacitacdo do pessoal; organiza¢do do instrumental,
conseguindo-se a efetivacio da conduta (Quadro 5)°. O
plano de implementacdo das acdes para consolidar o
convénio entre a SMS e o Ministério da Satde (MS) teve
as seguintes etapas: definicdo da drea de atendimento e
da acdo a ser financiada, descrigdo sintética do objeto,
justificativa da proposicao, cronograma de acdes, plano
de aplicacdo e consolida¢do do convénio (Quadro 6)™.

Na aquisicdo de matérias permanentes fez-se um
levantamento especifico, abriu-se processo de licitacdo
publica e analisou-se o risco financeiro (Quadro 7).
Para avaliar o desempenho global da implantacao ela-
borou-se o painel de controle do CCOR, com a finalida-
de de identificar se o foco estratégico atendia as expec-
tativas (Quadro 8)“, estabelecendo-se a identidade do
CCOR em relacdo a lideranca, estratégia, valores, mis-
sdo, visdo e politicas bésicas (Quadro 9)“. A meta pro-

posta foi atingida em sua totalidade".

DiscussAo

O CCOR foi implantado, através de um planeja-
mento estratégico,com a finalidade de atender as afeccoes
oculares cirurgicas da populagdo de Palmas —TO e dreas
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de referéncia, fazendo parte do programa de qualidade e
eficiéncia do sistema SUS de atendimento a pacientes“"”.

Estudou-se a razdo para a falta de acesso ao trata-
mento cirdrgico por parte dos deficientes visuais por ca-
tarata senil, em cinco municipios do estado de Sao Paulo,
constatando-se que a maioria dos pacientes alegou difi-
culdades financeiras para ndo terem se submetido a ci-
rurgia ",

Este aspecto assemelha-se ao nosso estudo,no que
diz respeito a necessidade de facilitar o acesso da popu-
lagdo a cirurgia ocular, por meio de modelos assistenciais
descentralizados de preveng¢do da cegueira, pois a per-
da da capacidade visual acarreta conseqiiéncias adver-
sas,em nivel individual e coletivo"".

O foco estratégico para a implantacdo do CCOR foi
estabelecido a partir da necessidade de atendimento a de-
manda reprimida de cirurgias oftalmoldgicas na cidade de
Palmas —Tocantins e dreas de referéncia (Quadro 1).

Para a sociedade, a cegueira representa encargo
oneroso e perda da forga de trabalho. Estimativas da
organizacdo Mundial de Saide (OMS), em 1997, apon-
tavam a existéncia de 41 a 52 milhdes de pessoas cegas
no mundo, indicando a taxa de prevaléncia mundial de
cegueira de aproximadamente 1% .

Em vista disso, decidiu-se implantar um servico
capaz de realizar um considerdvel nimero de cirurgias
com eficdcia, num curto espaco de tempo, através da
efetivagdo de processos operacionais e logisticos, sendo
estas as acOes estratégicas previstas no planejamento®.

Para cumprir a acdo estratégica de realizar um
numero significativo de cirurgias foram necessérios dois
planos de acdo: adequar o espaco fisico e os recursos
humanos, e organizar o instrumental cirdrgico (Quadro
2). No ambito da satde publica foi criado pelo Ministé-
rio da Satide o Fundo de Acdes estratégicas e compensa-
¢do (FAEC),para assegurar o controle e a qualidade dos
atendimentos aos usudrios do Sistema Unicos de Satide
(SUS) ™.

Estratégias de atendimento oftalmolégico para
paciente usudrio do SUS com resolu¢ao, dinamismo e
qualidade, na prépria regido na qual o paciente reside,
foi a proposta de um estudo realizado em Sao Paulo — SP.
No entanto, foi constatada a caréncia de servigos
oftalmol6gicos do SUS nos bairros estudados™”.

O aumento anual do nimero de cegos ¢ realida-
de, conforme estudo realizado na Coldémbia, pois a popu-
lacdo mundial aumentara de 5.8 bilhdes de pessoas em
1996 para 8.0 bilhoes de pessoas no ano 2020, de forma
predominante em paises em desenvolvimento, e a popu-
lacdo global envelhece, permitindo projetar um aumen-
to de 1 bilhdo de pessoas maiores de 45 anos em 1996
para 2 bilhdes no ano de 2020"”.

A Organizacdo Pan-Americana de Sauide esta-
beleceu que o desenvolvimento organizacional é um
processo continuo que deve ser promovido com

efetividade e eficiéncia e propds o aumento do entendi-
mento e do potencial da Cooperacédo Técnica entre Pai-
ses (TCC) ™.

No que se refere aos planos de acdo, 0 Ministério
da Satide dispde de um modelo de planejamento local
que se constitui na base para a execucdo, o acompanha-
mento,a avaliacdo, o controle e a geréncia do sistema de
saude, partindo de um perfil epidemiol6gico da popula-
¢do"”. Para coordenar a formulagdo de contetidos
programadticos e normas técnicas — gerenciais, foi criado
pelo MS, o Departamento de A¢des Programaticas Es-
tratégicas (DAPE) .

O espago fisico no qual foi implantado o CCOR
faz parte das instalagdes da SMS, estruturado para aten-
der as necessidades de servicos de média complexida-
de, como as cirurgias ambulatoriais oftalmoldgicas ", as
quais apresentam vantagens como: baixo custo, diminui-
¢do da tensdo psicoldgica para o paciente, rapido tempo
de recuperagio e procedimentos de curta duragdo .

Quanto aos recursos humanos, houve a necessida-
de de organizacdo de uma equipe técnica e de pessoal
de apoio, objetivando a boa qualidade dos servigos pres-
tados. Os funcionarios do CCOR constituem os seus cli-
entes internos, e da sua satisfacdo depende o atendimen-
to aos clientes externos: pacientes, familiares e acompa-
nhantes.

No que diz respeito a organizagio do instrumental
cirtrgico, foi feita a montagem das caixas cirtrgicas
oftalmolégicas (divididas de acordo com a finalidade de
sua utilizagdo), bandejas de assepsia e a descri¢ao do ma-
terial de rotina a ser utilizado em cada cirurgia. A organi-
zagao criteriosa do instrumental cirdrgico € aspecto rele-
vante na prevengdo e controle da infec¢do em cirurgias
oftalmolégicas. No Brasil, hd o Sistema Nacional de Con-
trole de Infeccdes em Servicos de Satide (Sinais), de aces-
so gratuito para hospitais e gestores de satide .

Para o desenvolvimento da agdo estratégica, a
fim de efetivar os processos operacionais e logisticos,
foram determinantes dois planos de acdo: consolidar o
convénio entre a SMS e 0 MS e adquirir bens e materiais
permanentes (Quadro 3). Os processos operacionais e
logisticos concorrem diretamente para a realizagdo do
servigo .

Na consolidaciao do convénio entre SMS e MS
foram previstas as utilizagdes de recursos financeiros da
concedente (MS) e do proponente (SMS), o que resultou
no total geral de recursos necessdrios para a implanta-
cdo do CCOR, tendo como finalidade principal o apoio
financeiro para aquisi¢do de equipamentos e materiais
permanentes. A concedente teve participacio de noven-
ta por cento em relacdo ao total geral de recursos e a
conveniada dez por cento®”.

Na proposta de aquisicdo do plano de trabalho
foram especificados equipamentos e materiais perma-
nentes para cada ambiente do CCOR, além do aspecto
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manutencio preventiva e corretiva dos equipamentos a
serem adquiridos ”.

O plano de implementacao das a¢des destinado
aadequar o espaco fisico e os recursos humanos (Quadro
4) é detalhado a seguir. Para adequagio do espaco fisico
foi seguida a Resolucdo — RDC n° 50, de 21 de fevereiro
de 2002, da Anvisa, atualizada pela Resolu¢ao RDC n°
307, de 14 de novembro de 2002””. A organizacdo fisica
funcional refere-se as atribuigdes e atividades desenvol-
vidas nos EAS tipo 1 (prestacgdo de atendimento eletivo
ambulatorial e de hospital-dia)®”. Em recursos humanos
deve-se conquistar o comprometimento das pessoas que
precisam ser conduzidas pela lideranga, além da elabora-
¢do de politicas e praticas que venham ao encontro das
necessidades do puiblico interno da instituicio®.

A organizacao do instrumental cirtrgico cons-
tituiu-se em um dos planos de implementacao das acdes
(Quadro 5) e foi feita do seguinte modo: montagem de
cinco caixas para pequenas cirurgias e montagem de
cinco caixas para grandes cirurgias. Para a manutengio
do instrumental foi realizado a capacitagao e o treina-
mento do pessoal responsavel “*”.

A viabilizacdo do plano de implementacao das
agoes foi realizada através da celebracdo do convénio
entre SMS e MS (Quadro 6)”. A area de atendimento
compreende a cidade de Palmas —Tocantins e os muni-
cipios de referéncia, além de dar assisténcia também a
localidades adjacentes dos estados do Para, Maranhdo e
Mato Grosso". A a¢o a ser financiada inclui a aquisi¢do
de equipamentos e instrumental cirdrgico .

A descricao sintética do objeto corresponde a
elaboracao do projeto de implantacdo do CCOR, que
serd encaminhado para aprovagio formal nos diversos
orgaos de fiscalizacdo e controle. Por meio da justificati-
va da proposi¢do, anuncia-se sucintamente o que se pre-
tende fazer com os recursos que serdo transferidos .

O cronograma de execucao previsto foi o periodo
de um ano para as metas serem atingidas, indicando a
previsao de inicio e fim das fases do planejamento a ser
desenvolvido, tendo inicio em 14 de maio de 2003 e tér-
mino em 14 de maio de 2004, com a inauguracdo do
CCOR".

O plano de aplicagdo incluiu despesas com servi-
¢os de terceiros, pessoa fisica e juridica, destinadas a re-
forma, construcdo e ampliacdo do espaco fisico, além de
recursos humanos . Na proposta para estabelecimento
assistencial de saide (EAS) foi dada prioridade a ins-
tancia municipal .

Para a aquisicdo de bens e materiais permanen-
tes (Quadro 7)"”, foi aberto um processo de licitagdo pu-
blica, seguindo o modelo do Ministério da Saude™. O
painel de controle do desempenho global para a implan-
tacdo do CCOR (Quadro 8)", correlaciona as perspecti-
vas dos grupos de interesse. As colunas sdo cruzadas com
os objetivos da instituicdo,chamados de agdes estratégi-
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cas, as quais poderao ser medidas por indicadores,acom-
panhados de metas a serem alcancadas .

O resultado foi considerado positivo em fungio de
alguns indicadores principais: quantitativo - capacidade
de realizacdo de dez cirurgias por dia, cinqiienta por se-
mana, duzentas por més e mil e quatrocentas por ano;
qualitativo - incrementar pessoal face ao atendimento da
demanda reprimida de pacientes cirirgicos. As metas de
tempo de implantacdo do CCOR e as de capacidade de
projecdo de atendimento cirdrgico foram atingidas.

O painel de controle refere-se a medicao do de-
sempenho do planejamento com os padrdes de trabalho
e apresenta os principais indicadores de desempenho ou
informagdes qualitativas empregadas, freqiiéncias e res-
ponsaveis pelo controle®. O objetivo do Sistema de In-
formagodes em Satdde (SIS) do MS é o de informar sobre
a amplitude dos problemas de satide™’.

Quanto a identidade do CCOR (Quadro 9), foi
necessario o estabelecimento de alguns aspectos princi-
pais: lideranca, estratégia, valores, missao, visao e politi-
cas bésicas”. A especificidade dos problemas de saide
necessita de um enfoque metodolégico de planejamen-
to estratégico, devido a urgéncia de avancar no processo
de descentralizagdo do SUS™. Os municipios devem ser
reconhecidos como entes autonomos que devem respon-
sabilizar-se pelo planejamento, controle e avaliacido das
agdes e servigos de satde de sua regiao™.

Na Universidade Federal de Sao Paulo
(UNIFESP) foi inaugurado recentemente (novembro de
2003) um novo centro cirdrgico oftalmoldgico®. O obje-
tivo é congruente a implantacdo do CCOR: aumentar a
capacidade de atendimento cirdrgico. O tema proposto
para este trabalho vem sendo intensamente estudado na
drea administrativa, como também em satde publica,
por outro lado,em oftalmologia, pesquisas deste tipo tém
sido iniciadas recentemente, porém ja vém alcangando
bastante éxito.

CoONCLUSAO

Conclui-se que as agdes administrativas descritas
neste estudo constituiram a base do planejamento estraté-
gico para aimplantacdo do CCOR em Palmas —Tocantins.
Estas a¢des compreendem: a defini¢@o clara das politicas
de saude, dos objetivos e metas propostos, a utilizagdo raci-
onal dos recursos disponiveis e a presenca de mecanismos
de acompanhamento,avaliacio e controle,otimizados pela
integracao do processo decisorio existente e pela transpa-
réncia dos procedimentos administrativos.

SUMMARY

Purpose: Describe the administrative actions used for the
implantation of reference service in ophthalmic surgeries
in Palmas — Tocantins. Methods: Bibliographic searching,
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interview with the administrative regency of the Health
Municipal Secretary, space organization according to the
Resolution RDC 50, the National Agency of Sanitary
Vigilance, stand of the available resources, applicability
and financial places for the project’s execution, as the
systematization of a detailed planning work. Results: The
administrative actions used were: local reality analyzes
relating to the health ocular problems, elaboration of
planning work destined to the obtainable financial
resources necessary through the consolidation of the
convene between the Health Municipal Secretary and the
Health Ministry, choose and adequacy of the physic space
and the human resources, acquisition of benefits and
permanent materials, strategic planning focusing the
attendance to the repressive demand of ophthalmologic
surgeries in Palmas — Tocantins and reference areas.
Conclusion: It was conclude that the administrative
actions described in this paper constituted the strategic
planning basis for the implantation of the CCOR in Pal-
mas — Tocantins, trough de definition of the politics’ health,
of the objectives and proposed metadata, of the rational
utilization of the available resources and the presence of
the mechanisms of accompany, evaluation and control,
optimized by the integration of the decisive process
existent and for the clearness of the administrative
procedures.

Keywords: Strategic planning ; Health facility
planning ; Implantation; Surgery department, hospital ;
Health policy Public Health
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ReLATO DE CASO

Opacificacao de lentes intra-oculares de PMMA

Opacification of PMMA intraocular lenses

Lorena Zbyszynski Almeida’, Angelo Ferreira Passos’

Resumo

Os autores relatam cinco casos de opacificacdo de lente intra-ocular (LIO) de
polimetilmetacrilato (PMMA), em cinco pacientes, implantadas nos anos de 1989 e
1990, com tempo de implante variando de 13 a 15 anos. As opacidades eram cristalinas,
multicoloridas, abundantes e dispersas por toda a extensdo da LIO, embora mais nume-
rosas na regiao central, observadas com iluminagao obliqua, mas ndo percebidas com a
retroiluminagdo. Foram consideradas como “glistenings”, semelhantes aos que ocor-
rem com as lentes de acrilico hidréfobo, e, mesmo nos casos com opacidades mais
intensas, ndo causavam reducio da acuidade visual ou outros sintomas.

Descritores: Extracao de catarata; Lentes intra-oculares/efeitos adversos; Implante de
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INTRODUCAO

idéia de uma lente intra-ocular (LIO) foi con-

cebida hd mais de dois séculos, quando o itali-

ano Tadini planejou inserir pedacos de vidro
dentro do olho humano, apds cirurgia de catarata. Ocor-
reram resultados imprevisiveis e logo ficou claro que a
substituicdo da lente natural do olho deveria ser feita
por um material biocompativel e seguro'. Muitos avan-
¢os nesta drea surgiram, de forma que pensar em cirur-
gia de extracdo de catarata, hoje, é também pensar em
LIO. Entretanto, apesar da evolug¢ido positiva da
facectomia, tém sido identificados alguns problemas re-
lacionados a opacificacdo das LIOs, alguns ja bem co-
nhecidos pelos cirurgides e bem documentados pela li-
teratura, sendo relatados, principalmente,com lentes do-
braveis’. O que ndo se esperava, todavia, € ja tem sido
descrito, ¢ que também aquelas constituidas por
polimetilmetacrilato (PMMA) viessem a ser causa des-
se tipo de problema’.

Pretende-se, com este trabalho, relatar cinco ca-
sos de opacificacdo de lentes de PMMA, varios anos ap6s
seu implante, uma vez que nao héd nada publicado na
literatura brasileira em relagdo ao assunto.

49

ReLATO DE CASOS

Foram observados cinco casos de LIO de PMMA
com opacidades. O quadro abaixo contém a descricdo
dos casos (Quadro 1).

Todos os pacientes haviam sido submetidos a ex-
tracdo extracapsular programada da catarata, com im-
plante de LIO, sendo as opacidades observadas 13 a 15
anos apds. As lentes eram todas do mesmo modelo:
Sinskey, 6ptica de PMMA de 7 mm, com algas de
polipropileno em J modificado, anguladas. Nenhum pa-
ciente apresentava queixas ou reducdo da acuidade vi-
sual, que pudessem ser atribuidas as opacidades, mas,em
dois casos, havia sintomas relacionados a descentracdo
da LIO. Um deles apresentava diplopia, e outro glare
com repetidos episddios de turvacio tempordria da vi-
sdo,devido ao sangramento na cAmara anterior, com pro-
pagagdo para o vitreo.

Em todos os casos, a lampada de fenda, observa-
vam-se multiplas opacidades cristalinas, multicoloridas,
no interior da LIO, as quais ndo eram vistas em ilumina-
cdoindireta,em campo vermelho, sendo observadas ape-
nas com iluminacdo obliqua. Estavam distribuidas por
toda a substancia da LIO,mas em alguns casos mais avan-

Quadro 1

Detalhamento dos cinco casos de pacientes com lentes de polimetilmetacrilato opacificadas

Casos Idade* Sexo Doencas Complicacao Tempo de Fabricante Grau
(anos) pré-existentes intra-operatoria implante* (anos) da LIO da LIO
1 76 Masculino Asma Nao houve 13%* Medphacos +19,00
broénquica (Walmar)
2 82 Feminino Hipertensao Ruptura de 15 Medphacos +23,50
arterial capsula posterior (Walmar)
3 79 Feminino Hipertensao Nao houve 15 Medphacos
arterial e artrite (Walmar)
reumatoéide
4 72 Feminino Hipertensao Nao houve 14 Medphacos +23,50
arterial (Walmar)
5 wwE 41 Masculino Nenhuma ok 15 ok ok

*  época em que as opacidades foram observadas pela primeira vez
** paciente examinado com 13 e 16 anos apds o implante da lente intra-ocular
*#% cirurgia ndo foi realizada pelos autores, ndo se tendo referéncias do procedimento cirdrgico, nem da procedéncia da LIO

- Lente intra-ocular
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cados, eram nitidamente mais abundantes na area cen-
tral. Uma dessas lentes (caso nimero 5) foi explantada
e enviada para analise laboratorial, a qual foi realizada
pela Dr Liliana Werner, no Center for Research on Ocu-
lar Terapeutics and Biodevices — Storm Eye Institute, na
Universidade da Carolina do Norte, EUA, que concluiu
tratar-se de um fendmeno de glistening

As figuras de 1 a 5 representam, respectivamen-
te, os casos de 1 a 5 da tabela.

DiscussAo

Ja foram relatados varios tipos de opacifica¢do
relacionados as LIOs. Elas podem estar localizadas em
frente, sobre sua superficie, dentro de sua substéncia,
entre duas lentes e por detrds delas,na capsula posterior.

Os materiais usados para fabricacdo das lentes
podem ser divididos em dois grupos: o grupo do acrilato/
metacrilato, do qual fazem parte o PMMA, o acrilico e o
hidrogel, e o grupo dossilicone'. A diferenga entre o acri-
lico dobravel e o PMMA se deve a alteragdes na cadeia
lateral do eixo central do metacrilato. Diferentes tipos
de cadeias laterais tém sido usados nesse grupo, o que
confere, a cada tipo de lente, diferencas entre o conteu-
do de 4gua, indice de refracdo, maleabilidade e
biocompatibilidade.

Um grande nimero de casos de calcificacdo em
pos-operatorio tardio de implante de lentes acrilicas
hidrofilicas ja foi relatado®’. O primeiro grupo que foi
descrito apresentando essas opacificacdes, de coloracdo
branca, foi o da lente Hidroview, da Bauch and Lomb
Surgical. As lentes explantadas apresentavam
granularidades em sua superficie 6ptica, associadas a
baixa de acuidade visual e glare, no pds-operatorio (PO)
tardio. O segundo grupo foi o da SC60B-OUV, manufatu-
radas pela Medical Development Research (MDR Inc).
A aparéncia da opacidade, nesse caso, era como a de
uma catarata nuclear. O terceiro grupo foi o da Aqua-
Sense, manufaturada pela Ophtalmic Innovations
International (OII Inc), com opacificagdo semelhante a
do segundo grupo.

Ha sugestdes de que a participacéo do silicone no
empacotamento ou que uma afinidade do acrilico
hidrofilico pelo célcio tenha sido responsavel pela
opacificagdo relatada no primeiro grupo. Em relag@o aos
demais, 0 mecanismo da calcificagdo nao esta totalmen-
te esclarecido.

Werner et al. relataram ainda um caso de colora-
¢do permanente pelo azul de trypan a 0,1%, de uma
lente Acqua (Mediphacos), a qual teve que ser
explantada, tendo sido analisada em seu laboratério.
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Esses mesmos autores relataram que esse nao foi ape-
nas um caso isolado’. No Hospital da Piedade, Rio de
Janeiro, foram realizados 400 procedimentos, nos quais
foram implantadas lentes Acqua e, dentre esses,em apro-
ximadamente 200, foi utilizado azul de trypan a 0,1%.
Doze lentes foram impregnadas pelo corante, sendo que,
em dois casos, ocorreu baixa de visao.

Em relagdo ao acrilico hidréfobo, glistening rela-
cionado a lente Acrysof ja foi bem descrito na literatura.
Observa-se a presenca de vactiolos com fluido, dentro
da 6ptica da LIO. Pode ocorrer tdo precocemente como
em uma semana de pés-operatdrio e sabe-se que 93%
das LIOs que t&ém mais que tracos de glistening t€m, no
minimo,um ano de pds-operatorio’.

Acredita-se que a origem dessas opacidades este-
jarelacionada a um aumento transitério da temperatura.
Elas sdo formadas a partir do fluido da cAmara anterior e
parece haver relagdo com o tipo de empacotamento da
lente (mais relatado com Acrypak). Baixa de acuidade
visual é rara (exceto em casos severos), mas ocorre dimi-
nuic¢do da sensibilidade ao contraste”’.

Comrelacdo as LIOs de PMMA, em 2002, Apple
et al.relataram um grande nimero de casos de
opacificacdo, no pés-operatdrio tardio, que denomina-
ram degeneragdo cristalina ou snowflake’. Reportaram
25 casos de opacificacdo em 18 pacientes, implantados
durante a década de 80 até meados da década de 90. A
alteracdo ocorreu em lentes de trés pecas, de camara
posterior, com 6ptica de PMMA e héptico de
polipropileno ou PMMA. Dez LIOs tiveram que ser
explantadas, devido a reducdo da acuidade visual, e fo-
ram enviadas para laboratério, fotografadas e estuda-
das. Em todos os casos, foi observada uma alteragao esfé-
rica dentro da substancia da lente, que foi interpretada
como sendo o foco da degeneracdo do PMMA. Havia
uma variedade no nimero e na densidade das altera-
¢oes, que refletiam a severidade e provavelmente a du-
racdo da opacificacdo. De acordo com a intensidade, fo-
ram classificadas em quatro graus, variando desde opa-
cidades minimas a opacidades grosseiras,numerosas, que
se sobrepunham umas as outras.

Independente do grau, as opacidades eram esfé-
ricas, branco-amarronzadas, dentro da Optica da lente,
como depositos cristalinos, situadas nas zonas central e
média periferia, e no terco anterior da LIO. Possuiam
um nucleo central e uma pseudocédpsula. A lesdo era
opticamente vazia ou seca e composta unicamente de
PMMA, sem material ex6geno.

A degeneracdo cristalina foi relacionada a um
problema de manufatura das lentes, onde hd um excesso
do iniciador (azo-bis-isobutiril nitrila) e uma contribui-
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Figura 1A,1B,1C — lluminagdo obliqua - Opacidades cristalinas multicoloridas em toda oOptica da LIO, mais concentradas na parte central;
Figura 1D — Em campo vemelho, as opacidades nao sdo observadas

Figura 2A — Opacidades multicoloridas, em menor quantidade do que as observadas nas Figuras 1; Figura 2B — Em campo vermelho, observa-se
acentuado descentramento da LIO

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 48-53
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il

Figura 3 - Opacidades multicoloridas nitidamente mais concentradas
na regido central da LIO

Figura 4 — Caso com opacidades menos numerosas

Figura SA e 5B — Opacidades multicoloridas, em LIO descentrada, vistas em iluminagido obliqua e ndo observadas em campo vermelho

¢do da luz ultravioleta, com liberacdo de nitrogénio, e,
por isso, havia o vazio central. Os sintomas comegavam
a aparecer oito a 15 anos ap6s o implante. Nos estagios
iniciais, as opacidades foram notadas apenas durante o
exame a lampada de fenda, sem disttrbios visuais. Au-
mentaram em nuimero, a ponto de provocar baixa de
acuidade visual, mas, antes disso, causaram diminuic¢ao
da sensibilidade ao contraste e glare

O presente trabalho relata a ocorréncia de cinco
casos de opacidades em LIO de PMMA, em cinco olhos
de cinco pacientes. Desses casos, um foi explantado, de-
vido ao fato de que a LIO estava causando problemas,
por estar descentrada e mével. Essa LIO foi enviada
para a Dr® Liliana Werner, que sugeriu tratar-se de um
fenomeno de glistening, semelhante ao que ocorre nas
lentes Acrysof.

O glistening em lentes de PMMA também ja foi
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descrito. Wilkins & Olson relataram cinqiienta e um pa-
cientes (73 olhos) implantados com a lente Surgidev B20/
20, que foram seguidos por 48 a 176 meses (média de 98
meses). Oitenta e nove por cento dos olhos apresenta-
ram glistening, que aumentaram em freqiiéncia e tama-
nho,com o passar do tempo. Eram graduados como zero
(0) se nenhum glistening fosse observado; 1+ quando os
glistenings eram raros (menos que 10); 2+ quando mo-
derados (10 a 50); 3+ quando eram profusos (mais que
50). Nenhum glistening foi observado antes de trés anos
de PO, e, aos sete anos, todas as LIOs apresentavam alte-
ragdes. As opacidades nio tiveram significancia clinica’.

Nos casos do presente trabalho,com tempo de im-
plante varidvel entre 13 e 16 anos, as opacidades eram
percebidas apenas com iluminacdo obliqua, ndo sendo
observadas com a retroiluminacao, e, por esse motivo,
ndo provocavam importantes alteracdes visuais. Mesmo
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no caso 2, o que apresentava alteracdes mais intensas na
LIO e que foi avaliado aos 13 anos e,depois,aos 16 anos
apos o implante, tendo se observado um aparente au-
mento da intensidade das opacidades, nesse periodo,nao
se constatou reducdo da acuidade visual, mas apenas
discreta alteracdo da sensibilidade ao contraste.

Dois dos cinco casos apresentavam implante de
LIO de PMMA em apenas um de seus olhos, enquanto
os outros trés apresentavam esse tipo de LIO nos dois
olhos, mas as opacidades foram observadas em apenas
um dos olhos. Em um desses trés casos (caso 2),0 tempo
decorrido do dltimo implante, totalmente sem altera-
¢oes, era de apenas um ano,enquanto o do implante alte-
rado era de 13 anos. Nos outros dois casos, havia uma
diferenca de tempo de apenas dois anos (caso 4) e trés
anos (caso 2) de um implante para o outro, sendo o im-
plante alterado o mais antigo.

As LIOs com opacidades foram implantadas no
periodo de 1989 a 1990.

O mecanismo de formacg@o dos glistenings nas
LIOs de PMMA ainda néo foi elucidado. Entretanto, a
informacdo que se tem é de que eles provavelmente
representem vactiolos com fluido, similares aos da lente
Acrysof (Dra. Liliana Werner, informacgao pessoal), e
como eles,ndo provocam baixa de visao.

SUMMARY

The authors report five cases of polymethilmetacrylate
(PMMA) lens opacification, in five patients, implanted in
the years of 1989 and 1990, with time of implantation
varying of 13 the 15 years. The opacities were crystalline,
multicolor, abundant, dispersed for all the extension of
the I0L, even more numerous in the central region,
observed with oblique illumination, but it not being with
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backward-illumination. They had been considered as
glistenings, similar to that occur with the hydrophobic
acrylic lenses, and, even in the cases with more intense
opacities, they did not cause reduction of the visual acuity
or other symptoms.

Keywords: Cataract extraction, Lenses, intraocular/
adverse effects; Lens implantation, intraocular;
Polymethylmethacrylate; Case reports [publication type]
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Melanoma de corodide: relato de caso insuspeito

Misdiagnosed choroidal melanoma - case report
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Eduardo Queiroga’

Resumo

O melanoma de coréide € o tumor primadrio intra-ocular mais comum em adultos,sendo
sua apresenta¢do mais freqiiente durante a sexta década de vida. Este trabalho apre-
senta um caso de melanoma de coréide que ocorreu em uma mulher, de 36 anos, diag-
nosticado e tratado inicialmente como uma uveite toxopldsmica, com extensao para
Orbita e metastase regional. Os autores tecem consideracdes a respeito da necessidade
do diagnéstico precoce para melhora do prognéstico em portadores de melanoma de
cordide.

Descritores: Melanoma; Neoplasias da cordide; Metastase, Invasividade neoplasica;
Diagnostico diferencial; Relatos de casos [Tipo de publicagao]
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Melanoma de cordide: relato de caso insuspeito

INTRODUCAO

melanoma de cordide € o tumor maligno pri-

mario mais freqliente dentre as neoplasias

intra-oculares. A maioria dos pacientes com
essa doenca encontra-se acima dos 50 anos de idade. No
entanto, existem relatos de ocorréncia em pacientes jo-
vens'.

O objetivo deste trabalho € relatar um caso de
melanoma de cordide, que ocorreu em uma paciente
adulta e jovem, alertando para a importéncia de, diante
de pacientes com olhos cegos e dolorosos, se pensar nos
tumores oculares, inclusive quando a faixa etdria ¢ ndo a
usual. Ressalta-se, ainda, a necessidade de um exame
minucioso para que se chegue ao diagndstico correto.

RELATO DO cAsO

Mulher, 36 anos, branca, foi atendida no ambula-
torio de plastica ocular da Faculdade de Medicina de
Botucatu - UNESP e encaminhada de outro servico com
hipotese diagndstica de uveite de repeticdo, portadora
de olho cego e doloroso.

Apresentava queixa de perda gradativa da visdo
do olho direito ha 3 anos, com dor ocular intensa ha 6
meses. Neste periodo, havia sido tratada para uveite
toxopldsmica, descolamento de retina, cirurgia para
glaucoma (realizada ha 2 anos) e havia recebido 3 inje-
¢oes retrobulbares de dlcool para alivio da dor. Negava
doengas sistémicas anteriores, assim como casos de do-
engas oculares na familia. Estava em uso de medicacao
midridtica e corticosterdide.

No exame clinico foi observado linfoadenomegalia
naregiao cervical direita,dolorosa a palpacéo, de cerca de
2 cm de diametro, aderida a planos profundos e sem sinais
flogisticos. O exame geral ndo mostrava outras alteragoes.

No exame oftalmoldgico, o olho direito apresen-
tava auséncia de percepgio luminosa e o olho esquerdo,
0,7 (Tabela de Snellen). Ao exame externo, era possivel
observar nodulagdo na regido infra-orbitdria direita,
definida a palpagdo como massa endurecida e aderida a
planos profundos. O olho direito encontrava-se em
aducdo e com discreta hipertropia (Figura 1).

A biomicroscopia revelou quemose temporal,
hiperemia conjuntival discreta e opacidade corneana to-
tal, o que impossibilitava a visibilidade de estruturas na
camara anterior e a realizacdo da fundoscopia. A pressao
intra-ocular estava aumentada a digito-pressao. O olho es-
querdo ndo apresentava alteracdes ao exame oftalmoldgico.

Diante deste exame, levantou-se a hiptese de
tumor intra-ocular com extensdo orbitaria. A paciente
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Figura 1 - Portadora de melanoma de coroide a direita, com olho em
esotropia e discreta hipertropia. Observar massa na regido infra-
ortbitaria direita

foi, entdo, submetida a exames para investigacao.

A ultrassonografia ocular revelou grande
espessamento da cordide, sugerindo uma massa sélida,
difusa (Figura 2) e a tomografia computadorizada de
orbita evidenciou massa ocupando o bulbo ocular e toda
a cavidade orbitdria, porém sem comprometer o
arcabougo 6sseo (Figura 3).

As enzimas hepdticas e a ultrassonografia abdo-
minal encontravam-se normais.

A bidpsia da massa cervical revelou um tumor
pouco diferenciado. Diante do quadro clinico, exame fi-
sico e exames complementares foi levantada a hipétese
de melanoma de coréide com metdastases regionais.

O tratamento instituido foi a exenteracdo orbitaria e
esvaziamento ganglionar cervical. O exame da lesdo reve-
loumelanoma coroidal do tipo misto (Figura 4), com exten-
sdo orbitdria (Imunohistoquimica: S100 positivo e Vimentina
Positivo). A paciente encontra-se em seguimento.

Comentarios

O melanoma de cordide é o tumor intra-ocular pri-
mario mais comum em adultos,apesar da sua raridade. Apre-
senta incidéncia de 6 casos novos/1 milhdo/ano nos EUA”.

Sua ocorréncia € mais freqiiente na sexta década
de vida e € 8,5 vezes mais freqiiente em brancos que em
negros e asidticos’.

O quadro clinico, na maioria das vezes, ¢é
assintomatico, costumando ser um achado ocasional du-
rante exame de rotina. Os sintométicos podem apresen-
tar baixa acuidade visual, fotopsia, defeitos no campo
visual, dor (conseqiiente a invasdo do proprio tumor ou
devido ao glaucoma secundario) e estrabismo.

A paciente deste caso ja apresentava um tumor em
estagio avancado,com histdria clinica de 3 anos, tendo sido
tratada como portadora de uveite no inicio, havendo men-
cdo a descolamento de retina. Além das doencas inflamaté-
rias,como uveite, granuloma e esclerite, o diagndstico dife-
rencial envolve o nevus e o hemangioma da coréide, tumo-
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Figura 2 - Ultrassonografia modo B mostrando lesdo intra-ocular
extensa

res metastaticos, descolamento de retina ou da cordide € a
degeneracao macular relacionada aidade do tipo exsudativa.

A oftalmoscopia indireta constitui o principal exa-
me no diagnodstico do melanoma. Através dela podem
ser observadas as lesdes coroidais elevadas, ovais,
pigmentadas ou amelandticas, que podem conter pig-
mentos de lipofuscina, lesdes avancadas em formato de
cogumelo, hemorragias intra-retinianas e descolamento
seroso da retina em bolsdes. Porém, pode-se confundir a
les@o com outras afeccdes, como aconteceu no presente
caso, quando provavelmente a lesdo foi confundida com
uma placa de coriorretinite.

A partir disso, a paciente passou a ser tratada como
portadora de uveite posterior e as complicagdes que surgi-
ram também foram. Desta forma, o glaucoma secundario
que pode estar presente no melanoma e também nas uveites,
foi tratado com cirurgia. Depois disso, considerou-se a dor
intratdvel e tentou-se por varias vezes a denervagio alcodli-
ca.Todos estes procedimentos, além de ampliar o tempo de
evolucdo do tumor,aumentaram as chances de metastases.

O glaucoma secunddrio também estava presente
no caso descrito por Thackur et al.’, sendo aquele, pre-
sente em paciente de 40 anos e ja apresentando
metastases hepaticas.

Assim, nossa paciente se apresentou no Servigo ja
em estado avancado da doenga, com disseminacgao
metastatica regional. A bidpsia da regido cervical revelou
carcinoma indiferenciado e foi diagnosticado melanoma
de cordide no produto de exenteracdo orbitéria. O diag-
nostico de lesdes melandticas pode ser dificil de ser feito,
havendo necessidade de exames imunohistoquimicos para
que se chegue a ele, tendo-se encontrado também nesta
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Figura 3 - Corte tomografico evidenciando lesdo ocupando a orbita
direita

Figura 4 - Corte histologico mostrando células epitelidides e

fusiformes, com nucléolos evidentes e figuras de mitose em melanoma
da cordide (HE - X100)

paciente o S100 e a Vimentina positivos.

O melanoma de cordide ou do corpo ciliar rara-
mente apresenta metastases regionais e quando elas ocor-
rem, ja houve extensado extra-ocular ou para linfonodos
conjuntivais’.

Também a apresentacdo ultrassonografica no pre-
sente caso nao foi a mais usual, quando a lesdao apresentava
aspecto difuso, o tipo ndo usual realgado por Biswas et al.’

O tratamento depende do tamanho e da localiza-
¢do do tumor. Tumores pequenos e médios podem ser
conduzidos com braquiterapia (placas episclerais radio-
ativas de cobalto 60 ou iodo 125). Essa terapéutica tem
sido utilizada por alguns centros, devido a possibilidade
de conservagdo do bulbo ocular, muitas vezes com visao
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dtil, e apresenta praticamente a mesma taxa de sobrevida
dos pacientes tratados com enucleagio’. Outras terapias
seriam: a termoterapia transpupilar, para tumores pe-
quenos; exenteragdo, para tumores com extenso com-
prometimento orbitario; enucleagdo, indicada para tu-
mores grandes, para os quais o tratamento conservador
€ inapropriado. A imunoterapia e a quimioterapia po-
dem ser utilizadas como tratamentos coadjuvantes.

No caso da paciente foi realizada a exenteragao,
devido ao extenso comprometimento que era inclusive
orbitdrio.

Portanto, o diagndstico precoce pode levar a neces-
sidade de condutas menos agressivas. Retardar o diag-
nostico significa necessidade de condutas mais agressi-
vas, muitas vezes sem sucesso na sobrevida do portador.

O melanoma de cordide € classificado de acordo
com sua histopatologia em melanoma de células
fusiformes, de células epitelidides, misto ou necrético.
Recentemente, estudo de metanalise mostrou que, do
ponto de vista morfolégico, os melanomas ndo estao se
alterando nos dltimos 50 anos, reportando 39% do tipo
misto,43% fusiforme, 17% epitelidide e 1% necrético’.

O prognéstico depende das caracteristicas
histoldgicas do tumor, do seu tamanho, da extensao ex-
tra-escleral, da localizagdo e da idade do portador, sen-
do pior em tumores epitelidides, grandes, localizados mais
anteriormente, tumores com extensdo para a Orbita,
metéstases e em pacientes idosos’.

A mortalidade em cinco anos para tumores peque-
nos (até 10 mm) é de 16%, médios (10 a 15 mm) de 32%
e para tumores grandes (maiores que 15 mm) é de 53%".

Porém, ha quem diga que os tratamentos atuais sao
inefetivos em prevenir a morte por melanoma"”, ainda
mais se a les@o € extensa, como no caso apresentado e
com areas de necrose tumoral”. Grande mortalidade e
alto indice de 6bito ocorrem nos individuos com histdria

12-13

natural longa do tumor .
ConNcLusAO

E apresentada uma paciente adulta jovem, com
melanoma de cordide, com extensio para a Orbita e com
metéstases regionais. Os autores reforcam a necessidade do
diagnéstico precoce para que haja efetividade no tratamento.

SUMMARY

The choroidal melanoma is the most frequent intraocular
tumor in elderly, occurring mainly in the 60™. This paper
shows a misdiagnosis tumor affecting a female aging 36
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vears-old, misdiagnosed and initially treated as a
toxoplasmic uveitis. The tumor had orbit and neck
metastasis. The authors call attention to the necessity of
early diagnosis to improve the outcome.

Keywords: Melanoma; Choroid neoplasms;
Metastasis, Neoplasm invasiveness;, Diagnosis,
differential; case reports [ Publication type]
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Tratamento do Retinoblastoma

Retinoblastoma Treatment

Eduardo Ferrari Marback', Roberto Lorens Marback’

Resumo

Este artigo tem como objetivo fornecer ao oftalmologista generalista uma visdo global
dos tipos de tratamento disponiveis atualmente, para o retinoblastoma intra-ocular. A
indica¢do de cada modalidade terapéutica também ¢é discutida. A necessidade de
interacdo multidisciplinar e do correto diagndstico inicial sao comentadas.

Descritores: Retinoblastoma; Retinoblastoma/quimioterapia; Retinoblastoma/radiote-
rapia; Retinoblastoma/cirurgia
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Tratamento do Retinoblastoma

retinoblastoma € uma doenga rara, porém po-
tencialmente fatal quando ndo diagnosticada
e tratada corretamente. O tratamento adequa-
do para o estadio intra-ocular, quando instituido a tem-
po,muda radicalmente a historia natural da doenga com
indices de cura que se aproximam de 100%. As modali-
dades terapéuticas atuais, notadamente a quimioterapia,
tém permitido ndo apenas a cura da doenga, mas melho-
res taxas de conservacdo do globo ocular, tanto nos pai-
ses desenvolvidos quanto no Brasil e em outros paises
em desenvolvimento.™
Apesar dos melhores indices de sucesso, o trata-
mento do retinoblastoma continua a ser muito comple-
x0, exigindo instalacdes e aparelhagem apropriados. E
mandatoria a disponibilidade de realizar oftalmoscopia
indireta sob narcose para o diagnéstico e durante todas
as avaliacOes subseqiientes, sendo necessario ter no mi-
nimo criocoagulador e laser diodo de 810 nm disponi-
veis para uso no centro cirdrgico. O tratamento ird sem-
pre envolver vérios profissionais de satide, como o oftal-
mologista com subespecializacdo em oncologia,
oncologistas pediatricos, radioterapeutas, patologistas, ra-
diologistas, assistentes sociais e psicologos. Além disso, é
preciso haver disponibilidade, tanto da equipe quanto
da familia, para realizar exames sucessivos por um lon-
go periodo de tempo ap6s o diagndstico inicial.™ "

Modalidades terapéuticas

As modalidades terapéuticas mais utilizadas em
nosso meio sdo a quimioterapia, termoterapia
transpupilar, crioterapia, radioterapia de feixe externo
e enucleacdo. Com menor freqiiéncia utiliza-se ainda a
fotocoagulagdo e braquiterapia. E importante ter em
mente que as modalidades terapéuticas sdo complemen-
tares e serdo sempre usadas em conjunto. A tnica exce-
¢do é a enucleacgdo que,em muitos casos, pode ser o Uni-
co tratamento empregado.

Quimioterapia

A popularidade da quimioterapia para o trata-
mento do retinoblastoma intra-ocular aconteceu nos ul-
timos dez anos e tem permitido a conservagao do globo
ocular em um nimero cada vez maior de casos.”""" O
tratamento, geralmente envolve a combinacdo de
carboplatina e etoposideo, associados ou nao a vincristina.
As doses, associacdes de drogas e nimero de ciclos irdo
variar de acordo com os diferentes servigos.”"" O prin-
cipal objetivo é causar uma redugdo no volume do tu-
mor (quimioredugio), permitindo que grandes massas
sejam passiveis de tratamento local."*’ E importante sa-
lientar que a quimioterapia sozinha, habitualmente, ndo
€ o bastante para controlar a neoplasia, como evidenci-
ado no trabalho de Wilson e colaboradores que encon-
traram taxa de recorréncia do tumor em 92% dos casos
exclusivamente tratados por quimioterapia.” Resulta-
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dos bem mais animadores sdo obtidos, quando se associa
a quimioterapia a tratamentos locais como a
termoterapia transpupilar e a crioterapia. Em uma atua-
lizacdo recente sobre o tema, Abramson e Schefler, ao
revisarem os dados da literatura de lingua inglesa, con-
cluem que para olhos com tumores menos avancados
(grupos de Reese-Ellsworth I a I1T), a enucleacio é evi-
tada em praticamente 100% dos casos, enquanto que
para tumores dos grupos IV e V os resultados sio menos
favoraveis’. Especialmente nos olhos grupo V de Reese-
Ellsworth (RE), os indices de conservagao nao passam
dos 60%, sendo que apenas 37 % destes olhos sdo salvos
sem a necessidade de radioterapia complementar.” Em
nosso meio, provavelmente devido ao diagnéstico tar-
dio, os niimeros sdo um pouco mais modestos. Erwenne e
colaboradores, avaliando 107 olhos de 62 pacientes,con-
seguiram conservar 49 (45,7%). E importante salientar
que dos 107 olhos, 61 (57%) eram do grupo V de RE,
sendo que destes, 46 (75%) possuiam sementes vitreas
ou sub-retinianas, ou seja, mais da metade dos olhos es-
tudados eram do grupo de RE Vb que historicamente
tem a mais baixa chance de conservagio.’

Merece atencao o fato de que a classificacio de
RE, embora ainda seja a mais usada, provavelmente niao
¢ amais adequada para se prever o progndstico de con-
servacdo do olho com o arsenal terapéutico atual. Esta
classificacdo foi elaborada na época em que o tratamen-
to de escolha para casos de retinoblastoma bilateral era
a enucleagdo do olho com a doenga mais avangada e
irradiacdo do olho contralateral.” Desta forma, a classi-
ficacdo de RE ndo leva em conta as melhorias na
propedéutica e nem as modernas técnicas de tratamen-
to. Esforcos multicéntricos estiao sendo feitos no momen-
to, para validar uma nova classificagdo que seja adequa-
da aos padrdes de diagndstico e tratamento utilizados
atualmente.’ Esta nova classificacdo, conhecida como
Classificacdo Internacional, como a de RE nao serve
para estadiamento e sim para prever a probabilidade de
conservacao do olho e da visdo. Os olhos sdo agrupados
de A a E, olhos do grupo A sdo aqueles com tumores
pequenos (menores que 3 mm), que ndo estao proximos
donervo 6ptico ou févea, portanto possuem melhor prog-
nostico visual e podem, eventualmente ser tratados ape-
nas com modalidades locais. Os olhos do grupo B inclu-
em aqueles maiores que 3 mm, porém sem sementes
vitreas ou sub-retinianas, sem descolamento de retina
que exceda Smm de distdncia da base da lesdo e aqueles
tumores pequenos que estdo préximos da févea ou do
nervo optico. Olhos neste grupo podem ser conservados
em aproximadamente 95% dos casos, com progndstico
de visdo diretamente relacionado ao local do tumor. Na
maioria dos casos sdo submetidos a quimiorredugao,
embora,em casos selecionados, possam ser tratados com
modalidades locais. * Casos dos grupos C e D possuem
sementes vitreas ou sub-retinianas, focais e macigas, res-
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pectivamente. O progndstico visual € reservado. A con-
servacdo ¢ de aproximadamente 70% para o grupo Ce
30% para o D. Em muitos destes casos, além da
quimioterapia associada a modalidades locais, € neces-
séria a radioterapia de feixe externo para controle das
sementes.” A maioria dos casos de retinoblastoma sédo
diagnosticados quando encontram-se nestes dois grupos.
Existe uma tendéncia a encaminhar para enucleacao
todos os casos unilaterais dos grupos C e D, salvo algu-
mas excecdes que serdo comentadas na seccdo sobre
selecdo do tratamento e acompanhamento dos pacien-
tes. Olhos do grupo E sdo aqueles com destrui¢ao maci-
¢a da retina, invasdo de caAmara anterior, rubeose,
glaucoma, hifema ou atrofia. Estes casos sdo manejados
por enucleacgdo primaria, uma vez que nao possuem prog-
nostico visual e tém risco consideravel de evoluir para
doenca extra-ocular.’

Termoterapia transpuliar

O laser diodo de 810 nm tem sido muito usado
como tratamento adjuvante a quimioterapia. Sdo utili-
zados tempos de exposi¢do muito longos,com baixa ener-
gia, com o objetivo de elevar a temperatura do tumor a
niveis de subcoagulacio (entre 45 e 60°C). Além do efeito
citotdxico direto, se utilizada durante ou logo apds o ci-
clo de quimioterapia, ocorre efeito sinérgico com
potencializa¢do da a¢do dos quimioterapicos. ™ Na pra-
tica, nem sempre € possivel a aplicacdo do laser durante
o curso de quimioterapia. Desta forma, quando nédo con-
seguimos realizar o exame sob narcose da crianga du-
rante o ciclo de quimioterapia, programamos para o mais
préximo possivel. As aplicagdes sao feitas sobre toda a
superficie do tumor com disparos de longa duragédo. A
poténciainicial é em torno de 400 mW e vai sendo regu-
lada de forma a se observar leve clareamento ap6s um
minuto de exposi¢do continua. Os disparos sdo coloca-
dos sobre a lesdo com separacdo aproximada de um di-
ametro de mira.™" O laser diodo para termoterapia em
retinoblastoma foi primeiramente utilizado acoplado ao
microscopio cirdrgico.' Atualmente, entre os oncologistas
oculares é popular o sistema de laser acoplado ao
oftalmoscdpio binocular indireto. Existe, ainda, outra for-
ma de aplicagdo, destinada as lesdes periféricas, através
de sonda de contato direto transescleral, tal modalidade,
entretanto, ndo ganhou popularidade, provavelmente
pelo custo adicional de aquisicdo e principalmente por
ter sua indicacdo sobreposta a da crioterapia.”’

As sessOes de termoterapia sdo iniciadas durante
ou logo ap6s o primeiro ciclo de quimioterapia e repetidas
até obter-se uma cicatriz,idealmente atréfica. Todas as are-
as de regressdo tumoral com aspecto tipo carne de peixe
(tipo IT) devem ser tratadas. Tumores volumosos podem
exibir regressao tipo I (calcificacdo) ap6s a quimiorreducao,
tais areas devem ser acompanhadas. A termoterapia habi-
tualmente tem pouco efeito sobre as mesmas.*"
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Existe, ainda, a modalidade conhecida como
termoquimioterapia, na qual se utiliza como agente
quimioterdpico apenas a carboplatina em 2 a 6 ciclos e que
parece ter papel limitado a tumores de pequeno volume.

Complicagdes com a termoterapia sdo raras, as
mais comuns sdo pequenos defeitos irianos e opacida-
des puntiformes e ndo progressivas do cristalino,em ra-
ros casos de tratamentos muito intensos e concentrados
auma tnica sessao, pode haver descolamento exsudativo
da retina que habitualmente resolve-se rapidamente."

Crioterapia

O congelamento rdpido do tumor, através da
crioterapia, leva a morte celular pela formagao de cris-
tais de gelo intra-celular, ruptura de membranas, altera-
¢do no pH e trombose vascular.”" Esta modalidade é
especialmente util no tratamento de pequenos
retinoblastomas anteriores ao equador, em casos de re-
cidiva de borda periférica para grandes tumores trata-
dos por outras modalidades e na presenca de minimas
sementes vitreas sobre o tumor, quando estas podem ser
englobadas pela bola de gelo.”™" Os tumores periféricos
podem ser tratados via transconjuntival, sendo observa-
da usualmente quemose ou mesmo edema de palpebra
no primeiro dia pds-tratamento. Tais achados se resol-
vem dentro de poucos dias. Dentre as possiveis compli-
cacdes da crioterapia, temos o descolamento de retina
exsudativo transitério, descolamento regmatogénico por
buraco na borda de uma cicatriz e, em casos de trata-
mento de lesdes posteriores, dano ao nervo 6ptico ou
area macular.”™" O congelamento das lesdes € feito sob
introflexao escleral pela prépria ponta de crioterapia,
com controle pela oftalmoscopia indireta. Apds o conge-
lamento total da lesdo, aguardamos em torno de 10 se-
gundos antes de aliviar a pressdo sobre o pedal do apa-
relho. Apds o descongelamento lento, repete-se o proce-
dimento uma ou duas vezes."™"

Enucleacao

A remogao do globo ocular permanece como uma
forma de tratamento segura e eficaz no tratamento do
retinoblastoma intra-ocular. O uso de implante orbitario
deve ser feito em todos os casos, mesmo quando hé sus-
peita de possivel extensdo extra-ocular, uma vez que ha
grande ga-nho na estética e nao interfere na propedéutica
nem no tratamento de possivel recidiva orbitaria." Exis-
tem hoje implantes com os mais variados formatos e
diferentes materiais. O didmetro deve ser estimado para
repor aproximadamente 80% do volume removido.”™

Existem alguns materiais para recobrir os implan-
tes, permitindo a fixacdo dos musculos retos, sendo a
esclera de banco de olhos o mais tradicionalmente usa-
do."”"* Outros tipos de revestimento tém sido propostos,
entretanto os resultado sdo inconsistentes, alguns com
taxas de extrusio inaceitdveis.”” Quando da
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indisponibilidade de esclera para o revestimento, temos
obtido resultado satisfatério na reposicdo de volume, com
implante de esfera de polimetil-metacrilato posicionada,
posteriormente aos musculos retos suturados em cruz,
claro que com sacrificio da mobilidade da prétese. J&
utilizamos também a tela de poligalactina, entretanto
especialmente nas criangas, a taxa de deiscéncia de su-
tura e extrusdo foi muito alta.

Durante a cirurgia, cuidado deve ser tomado para
se cortar um coto de nervo 6ptico o mais longo possivel.
Um artificio interessante que ajuda a retificar o nervo optico
€ ainje¢do subtenoniana de anestésico com vasoconstrictor
apos o reparo e sec¢io dos musculos.” Tal procedimento,
além de ajudar na obtenc@o de um longo coto de nervo, na
hemostasia e na minimizagdo das doses de anestésico
inalatoério, também pode proporcionar 6timo efeito anal-
gésico pos-operatorio,quando se utiliza anestésico de lon-
ga duragfio como a bupivacaina." Na enucleagdo para tu-
mores intra-oculares somos desfavoraveis a utilizagao de
pincamento prévio do nervo com hemostaticas, uma vez
que pretendemos obter um segmento longo e sem artefa-
tos que dificultem o estudo anatomopatolégico. Vale ainda
lembrar que alguns olhos com retinoblastoma intra-ocular
avancado podem ser bastante fridveis, especialmente aque-
les ja exibindo buftalmia. Tais olhos necessitam de mani-
pulacdo muito delicada para se minimizar o risco de ruptu-
ra durante a cirurgia, com piora do prognéstico de vida
para acrianga. Apds a cirurgia, a necessidade de tratamen-
to adjuvante sera guiada pelo estudo anatomopatolégico.
Os métodos atuais para prever o prognodstico da crianga,
apo6s a enucleacdo, sdo baseados no grau ou extensdo de
invasdo das tunicas oculares.”” Embora as condutas vari-
em de acordo com os servigos, na maioria dos grandes cen-
tros do primeiro mundo, considera-se que invasdo do nervo
Optico maior que pos-laminar e invasdo macica da cordide
sejam fatores de mau prognéstico.”™ Apesar disto, alguns
pacientes sem invasdo de nervo 6ptico ou coréide acabam
fazendo disseminacgdo da doenca apds a cirurgia, com o
intuito de tentar identificar quais os pacientes de maior
risco,em uma pequena série, mostramos que a quantificacdo
da area vascular do tumor é um importante fator de risco,
melhor inclusive que a avaliagdo da invasdo das ttinicas
oculares em retinoblastoma unilateral tratado por
enucleacdo primaria.”

Radioterapia de feixe externo

A radioterapia de feixe externo ja foi a principal
arma do oftalmologista no tratamento conservador do
retino-blastoma.”™ Devido aos seus efeitos colaterais,
como deformidade orbitéria, inducio de catarata, olho
seco, retino-patia e principalmente pela possibilidade de
aumentar o risco de segundas neoplasias em portadores
de retinoblastoma génico, ha um esforco cada vez maior
para evitar este tratamento.”" Existe evidéncia de que
quando a radioterapia € feita antes dos 12 meses de vida,
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o risco de inducdo de segunda neoplasia € ainda maior,
embora alguns autores discordem desta afirmagio.”” Em
todo caso, considerando seus potenciais efeitos colaterais
e sabendo que, nos dias atuais, ¢ mais provavel que uma
crianca com retinoblastoma génico venha a falecer por
causa de uma segunda neoplasia do que pelo préprio
retinoblastoma, sempre que possivel tentamos evitar a
radioterapia.”™ A radioterapia de feixe externo perma-
nece, entretanto, como a principal arma nos casos de se-
mentes vitreas grosseiras que usualmente ndo apresen-
tam boa resposta a quimioterapia.”"*"' Quando tentamos
tratamento conservador em casos com idade menor que
12 meses e sementes vitreas, usualmente iniciamos a
quimioterapia associada a termoterapia transpupilar e
crioterapia,conforme a localizagio da lesdo, com o intui-
to de postergar o tratamento radioterapico,embora este
acabe sendo necessério na maioria dos casos.”"""

Outras modalidades

Ocasionalmente, podemos empregar outros mé-
todos terapéuticos. A utilizagao de fotocoagulagdo com
arco de xendnio e o laser de argonio tem papel limitado
a tumores pouco elevados e que, raramente s30 vistos na
prética. A braquiterapia com sementes de I'” ou Ru"
pode ser empregada como tratamento inico em raros
casos de diagndstico precoce com tumor unifocal, na pre-
senca de sementes vitreas, localizadas sobre a lesdo ou,
mais freqiientemente, como tratamento de resgate em
casos de recidivas focais.”™"

A exenteracgdo da Orbita fica praticamente pros-
crita do nosso arsenal. Nestes casos, fazemos apenas
bidpsia incisional para comprovagao diagndstica, uma
vez que mesmo tumores com extenso acometimento
extra-ocular apresentam resposta boa ao tratamento
conservador, permitindo cirurgia menos mutilante pos-
teriormente (Figura 1).”""" Existem, ainda, algumas ou-
tras modalidades terapéuticas em estudo, que possivel-
mente irdo aumentar a efetividade do tratamento, com
minimizacdo da necessidade de radioterapia ou
enucleacio, tais como: a quimioterapia subtenoniana e
de liberagdo lenta, a terapia génica e a radioterapia por
intensidade modulada.””

Selecao do tratamento e
acompanhamento dos pacientes

A selecdo de que tratamento seria melhor para
qual paciente é baseada na classificacdo do tumor intra-
ocular, em aspectos sdcioecondmicos da familia e na
suspeita da origem genética do tumor (génico ou
somatico). De maneira geral, usamos o esquema da Fi-
gura 1 como guia. Neste esquema fica claro que para
todo tumor de provavel origem génica, nossa primeira
opcao € iniciar com a quimioterapia. Mesmo quando os
dois olhos apresentam doenca avangada com tumor vo-
lumoso ou extenso descolamento de retina, a excecao
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dos casos com sinais de que o olho ndo pode ser salvo -
glaucoma neovascular, buftalmo, hifema, apresentacio
como celulite orbitdria, invasdo de cAmara anterior ou
atrofia bulbar - sempre iremos tentar dois ciclos de
quimiorreducdo antes de se considerar a enucleagdo.
Para os casos unilaterais, somente tentaremos tratamen-
to conservador se o grupamento de RE for menor ou
igual a IV, ou se existir indicio de doenca génica -
multifocalidade, idade ao diagnéstico inferior a 12 me-
ses ou histdria familiar de retinoblastoma (Figura 2).
Para casos unilaterais classificados como RE V, naque-
les com minima ddvida sobre a possibilidade da familia
em retornar para o acompanhamento mensal inicial e
na presenga de qualquer dos sinais de que o olho nao
pode ser salvo como nos casos citados anteriormente,
optamos pela enucleagdo como tratamento primario.

E importante ter uma documentacao da evolugao
do tratamento. A maneira ideal € através da retinografia,
existe para isso um sistema fotografico digital, especial-
mente desenvolvido para uso em criangas, 0 RetCam®
(Massie Laboratories, Pleasanton, Califérnia). Tal siste-
ma é muito popular nos paises desenvolvidos, mas inviavel
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Figura 1 - Criangaaos 4 anos e 10 meses
de idade, apresentando-se com extensao
orbitaria grosseira de retinoblastoma a
direita. A) Aspecto a0 exame externo;
B) Tomografia computadorizada das
orbitas mostrando calcificagdo intra-
ocular e comprometimento orbitario; C)
Aspecto apdés quimioterapia e
radioterapia, antes da enucleacio.

no nosso meio, devido ao alto valor de aquisi¢do. Para
tentar suprir esta deficiéncia, elaboramos uma ficha, ba-
seada na utilizada pelo Dr. L. Murphree do “Childrens
Hospital Los Angeles”, que permite uma idéia rapida da
evoluc¢do do tratamento. O modelo da ficha,com os dados
de um paciente, esta exemplificado na Figura 3.

Além do paciente afetado, ¢ mandatério o exame
dos pais. Desta forma, podemos encontrar, as vezes,
retinocitomas ou involucdo espontanea de retinoblastoma
em um dos genitores e assim programar melhor o trata-
mento,além de fornecer subsidio para o aconselhamento
genético que deve ser realizado em todos os casos de
retinoblastoma.” Todas as criangas afetadas, inclusive
aquelas tratadas por enucleagdo primaria, devem ter a
avaliacdo do oncologista pediatrico. Este realizara os exa-
mes para o estadiamento e acompanhamento, mesmo
naqueles casos que néo irdo para quimioterapia. Além
desta avaliacgdo, ¢ aconselhdvel que estas criancgas reali-
zem uma tomografia computadorizada ou ressonancia
nuclear magnética das érbitas e cranio para avaliar possi-
vel extensdo pelo nervo éptico, bem como investigar a
presenca de pinealoblastoma nos casos génicos."
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Consideracoes Finais

E importante ter em mente que o retinoblastoma é
um tumor de dificil tratamento, que exige abordagem
multidisciplinar e infra-estrutura especifica (centro cirur-
gico com laser diodo de 810nm acoplado ao oftalmoscopio
indireto e criocoagulador, sempre prontos para o uso).
Portanto,no nosso ponto de vista, deve ser tratado apenas
em servicos com pessoal capacitado e experiente no as-
sunto. O que ndo exclui ao oftalmologista generalista a
responsabilidade do correto diagndstico.

Em nosso meio, um problema habitual € o diag-
ndstico tardio, com altos indices de tumores extra-ocula-
res e tumores intra-oculares muito avancados, resultan-
do em risco de vida potencial e baixos indices de conser-
vacdo, respectivamente. Na clinica oftalmoldgica do
Hospital Universitario Prof. Edgard Santos, Universida-
de Federal da Bahia, observamos idade média ao diag-
nostico de 31,1 meses nos ultimos quatro anos,com pre-
senca de tumor extra-ocular ao diagnéstico em 25% dos
casos. Estes niimeros sdo indicadores de mau prognosti-
co,uma vez que a idade avangada e o atraso no diagnés-
tico maior que seis meses, estdo associados a altos indi-
ces de doenga extra-ocular." """ Frente a esta realidade,
a principal mensagem que gostariamos de deixar ao of-
talmologista generalista e ao pediatra, é que toda
leucocoria ou estrabismo na infancia carece de avalia-
¢doimediata.

E necessario frisar que a exclusdo do diagnéstico
de leucocoria, s6 pode ser feita apds exame sob midriase,
de preferéncia sob narcose. Na maioria dos casos, pesso-
as que convivem com a crianca em condic¢des de pouca
luminosidade, quando ha midriase fisioldgica, percebem

a leucocoria. Entretanto, quando a crianga € levada ao
oftalmologista, mesmo que este tenha subespecializagiao
em oncologia, ja foi mostrado que em até 70% dos casos
a leucocoria pode nao ser vista se a avaliacdo nao for
feita sob midriase."""*

SUMMARY

This manuscript aims to provide the general ophthalmologist
with an overview of the therapeutic modalities available to
treat intraocular retinoblastoma. The indication of each
modality is discussed. The need of a multidisciplinary
approach and correct diagnosis are stressed.

Keywords: Retinoblastoma; Retinoblastoma/drug
therapy; Retinoblastoma/rdiotherapy,; Retinoblastoma/
surgery

REFERENCIAS

1. Murphree AL, Villablanca JG, Deegan WF 3", Sato JK,
Malogolowkin M, Fisher A, et al. Chemotherapy plus local
treatment in the management of intraocular retinoblastoma.
Arch Ophthalmol. 1996;114(11):1348-56.

2. Kingston JE, Hungerford JL, Madreperla SA, Plowman PN.
Results of combined chemotherapy and radiotherapy for
advanced intraocular retinoblastoma. Arch Ophthalmol.
1996;114(11):1339-43.

3. Gallie BL, Budning A, DeBoer G, Thiessen JJ, Koren G, Verjee
Z, et al. Chemotherapy with focal therapy can cure intraocular
retinoblastoma without radiotherapy. Arch Ophthalmol.
1996:114(11):1321-8.

4. Shields CL, De Potter P, Himelstein BP, Shields JA, Meadows
AT, Maris JM. Chemoreduction in the initial management of
intraocular  retinoblastoma.  Arch Ophthalmol.
1996;114(11):1330-38.

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 58-64



64

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Eduardo Ferrari Marback, Roberto Lorens Marback

Erwenne CM, Antonelli CBG, Marback EF, Novaes PE. Tra-
tamento conservador em retinoblastoma intra-ocular. Arq
Bras Oftalmol 2003; 66(6):791-5.

Murphree AL. Intraocular retinoblastoma: the case for a new
group classification. Ophthalmol Clin North Am.
2005;18(1):41-53,viii. Review.

Shields CL, Mashayekhi A, Demirci H, Meadows AT, Shields
JA. Practical approach to management of retinoblastoma.
Arch Ophthalmol. 2004;122(5):729-35.

Shields CL, Meadows AT, Leahey AM, Shields JA. Continuing
challenges in the management of retinoblastoma with
chemotherapy. Retina. 2004;24(6):849-62. Review.
Abramson DH, Schefler AC. Update on retinoblastoma. Re-
tina. 2004;24(6):828-48. Review.

Chantada GL, Fandino AC, Raslawski EC, Manzitti J, de Davila
MT, Casak SJ, et al. Experience with chemoreduction and
focal therapy for intraocular retinoblastoma in a developing
country. Pediatr Blood Cancer. 2005;44(5):455-60.
Atchaneeyasakul L, Murphree AL. Retinoblastoma. In Ryan
SJ, editor. Retina 3" ed. St Louis: Mosby; 2001. p.513-70.
Antoneli CBG, Steinhorst F, Ribeiro KCB, Erwenne CM,
Novaes PERS, Arias V, Bianchi A. Evolugdo da terapéutica
do retinoblastoma. Arq. Bras. Oftalmol. 2003;66(4):401-8.
Antoneli CB, Steinhorst F, Ribeiro KC, Novaes PE, Chojniak
MM, Arias V, de Camargo B. Extraocular retinoblastoma: a
13-year experience. Cancer. 2003;98(6):1292-8.

Antoneli CBG, Steinhorst F, Ribeiro KCB, Chojniak MM,
Novaes PERS, Arias V, Bianchi A. The Pediatrician’s ability
to recognize the presenting signs and symptoms of
retinoblastoma. Rev Assoc Med Bras. 2004;50(4):400-2.
Erwenne CM, Pacheco JCG. Retinoblastoma: tratamento con-
servador X estadio da lesdo. Arq. Bras. Oftalmol.1989;52(2):38-9.
Wilson MW, Rodriguez-Galindo C, Haik BG, Moshfeghi DM,
Merchant TE, Pratt CB. Multiagent chemotherapy as
neoadjuvant treatment for multifocal intraocular
retinoblastoma. Ophthalmology 2001;108(11):2106-14.
discussion 2114-5.

Wilson MW, Haik BG, Liu T, Merchant TE, Rodriguez-Galindo
C. Effect on ocular survival of adding early intensive focal
treatments to a two-drug chemotherapy regimen in patients
with retinoblastoma. Am J Ophthalmol. 2005;140(3):397-406.
Shields CL, Mashayekhi A, Cater J, Shelil A, Ness S, Meadows AT,
Shields JA. Macular retinoblastoma managed with chemoreduction:
analysis of tumor control with or without adjuvant thermotherapy
in 68 tumors. Arch Ophthalmol. 2005;123(6):765-73.

Reese AB, Ellsworth RM. The evaluation and current concept
of retinoblastoma therapy. Trans Am Acad Ophthalmol
Otolaryngol. 1963;67:164-72.

Lumbroso L, Doz F, Urbieta M, Levy C, Bours D, Asselain B,
Vedrenne J, Zucker JM, Desjardins L. Chemothermotherapy
in the management of retinoblastoma. Ophthalmology.
2002;109(6):1130-6.

Kaltreider SA, Jacobs JL, Hughes MO. Predicting the ideal
implant size before enucleation. Ophthal Plast Reconstr Surg.
1999;15(1):37-43.

Trichopoulos N, Augsburger JJ. Enucleation with unwrapped
porous and nonporous orbital implants: a 15-year experience.
Ophthal Plast Reconstr Surg. 2005 ;21(5):331-6.

Custer PL, Kennedy RH, Woog JJ, Kaltreider SA, Meyer DR.
Orbital implants in enucleation surgery: a report by the
American Academy of Ophthalmology. Ophthalmology.
2003;110(10):2054-61

Khelfaoui F, Valdire P, Auperin A, Quintana E, Michon J,
Pacquement H, et al. Histopathologic risk factors in
retinoblastoma: a retrospective study of 172 patients treated
in a single institution. Cancer 1996;77(6):1206-13.

Uusitalo MS, Van Quill KR, Scott U, Matthay KK, Murray TG,
O’Brien JM. Evaluation of chemoprophylaxis in patients with
unilateral retinoblastoma with high-risk features on histopathologic
examination. Arch Ophthalmol 2001;119(1):41-8.

Rev Bras Oftalmol. 2006; 65 (1): 58-64

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Marback EF, Arias VE, Paranhos A Jr, Soares FA, Murphree
AL, Erwenne CM. Tumor angiogenesis as a prognostic factor
for disease dissemination in retinoblastoma. Br J Ophthalmol.
2003; 87(10):1224- 8.

Honavar SG, Singh AD, Shields CL, Meadows AT, Demirci H,
Cater J, Shields JA. Postenucleation Honavar. Post enucleation
adjuvant therapy in high risk retinoblastoma. Arch Ophthalmol
2002;120(7):923-31.

Chantada GL, Dunkel 1J, de Davila MT, Abramson DH.
Retinoblastoma patients with high risk ocular pathological
features: who needs adjuvant therapy? Br J Ophthalmol
2004;88(8):1069-73.

Abramson DH, Frank CM. Second nonocular tumors in
survivors of bilateral retinoblastoma: a possible age effect on
radiation-related risk. Ophthalmology. 1998; 105(4):573-9. ;
discussion 579-80.

Abramson DH, Melson MR, Dunkel 1J, Frank CM. Third (fourth
and fifth) nonocular tumors in survivors of retinoblastoma.
Ophthalmology. 2001:108(10):1868-76.

Moll AC, Imhof SM, Schouten-Van Meeteren AY, Kuik DJ,
Hofman P, Boers M. Second primary tumors in hereditary
retinoblastoma: a register-based study, 1945-1997: is there an
age effect on radiation-related risk? Ophthalmology.
2001;108(6):1109-14.

Hayden BH, Murray TG, Scott IU, Cicciarelli N, Hernandez
E, Feuer W, et al. Subconjunctival carboplatin in
retinoblastoma: impact of tumor burden and dose schedule.
Arch Ophthalmol. 2000;118(11):1549-54.

Van Quill KR, Dioguardi PK, Tong CT, Gilbert JA, Aaberg
TM Jr, Grossniklaus HE, et L. Subconjunctival carboplatin in
fibrin sealant in the treatment of transgenic murine
retinoblastoma. Ophthalmology. 2005;112(6):1151-8.
Chevez-Barrios P, Chintagumpala M, Mieler W, Paysse E,
Boniuk M, Kozinetz C, et al. Response of retinoblastoma
with vitreous tumor seeding to adenovirus-mediated delivery
of thymidine kinase followed by ganciclovir. J Clin
Oncol2005;23(31):7927-35.

Krasin MJ, Crawford BT, Zhu Y, Evans ES, Sontag MR, Kun
LE, Merchant TE. Intensity-modulated radiation therapy for
children with intraocular retinoblastoma: potential sparing of
the bony orbit. Clin Oncol (R Coll Radiol). 2004;16(3):215-22.
MarbackEF, Sacramento RS, Cruz LMAB, Rocha GJN, Marback
RL. Retinocitoma e involugdo espontinea de retinoblastoma:
implicagdes clinicas e genéticas. Ciéncia e Saude. 2003; 3: 70-4.
Abramson DH, Beaverson K, Sangani P, Vora RA, Lee TC,
Hochberg HM, et al. Screening for retinoblastoma: presenting
signs as prognosticators of patient and ocular survival.
Pediatrics. 2003;112(6 Pt 1):1248-55.

Canzano JC, Handa JT. Utility of pupillary dilation for
detecting leukocoria in patients with retinoblastoma.
Pediatrics. 1999;104(4):e44.

Erwenne CM, Franco EL. Age and lateness of referral as
determinants of extra-ocular retinoblastoma.Ophthalmic
Paediatr Genet. 1989;10(3):179-84

ENDERECO PARA CORRESPONDENOA

EduardoF. Marback

Rua Rodrigo Argolo, 89, apto 201, Rio Vermelho
Salvador, Bahia

Cep41940-220

Tel 7132359368

Endereco eletronico: marback@ufba.br



