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Resumo

A Leucemia Linfocitica Aguda (LLA) é uma doenca caracterizada por uma alta taxa de sobrevida, porém o nimero absoluto de
criangas que morrem por ela representa uma grande parcela dos casos de dbitos infantis por cancer. A morbidade decorrente de seu
tratamento pode deixar sequelas em pessoas com grande expectativa de vida, tornando-se extremamente necessdrio o entendimento
da patogénese desta doenga, possibilitando o desenvolvimento de novos tratamentos e diminui¢do de sequelas provocadas pela do-
enca. O diagndstico precoce € importante para se evitar complicagdes oculares que possam levar a baixa de acuidade visual em longo
prazo e para avaliagdo de recaidas de tratamento sendo determinante no direcionamento de condutas.

Descritores: Leucemia linfocitica aguda; Infiltracao leucémica; Leucemia; Doecas retinianas; Papiledema

ABSTRACT

The Acute Lymphocytic Leukemia (ALL) is a disease characterized by a high survival rate, but the absolute number of children who die
from it represents a large proportion of cases of infant deaths from cancer. The morbidity resulting from its treatment can leave sequelae
in people with high life expectancy, making it extremely necessary to understand the pathogenesis of this disease, enabling the development
of new treatments and reduction of sequelae caused by the disease. This early diagnosis is important to avoid ocular complications that
may lead to low long-term visual acuity and to evaluate treatment relapses and determine the conducts.
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INTRODUCAO

&_ Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) é a neoplasia mais

frequente na infancia, correspondendo a 30-35% dos

casos de cancer neste segmento.!) Seu pico de incidéncia
ocorre entre 2 e 5 anos de idade, sendo 4 vezes mais frequente que
aleucemia mieloide aguda (LMA). As alteragdes oftalmoldgicas
promovidas pela LLA podem ser devido a infiltragio direta do
globo ocular e Orbita por células neopldsicas, podem ser tam-
bém secundarias a anormalidades vasculares tumor induzidas
ou relacionadas ao uso de quimioterdpicos ou glicocorticoides.
E de grande importancia o diagnéstico precoce de alteracdes
oftalmoldgicas, pois € uma doenga oncoldgica com alto potencial
de cura, que afeta principalmente individuos jovens com alta
expectativa de vida.

Diante disso, neste relato, serd abordado um caso de LLA
com acometimento ocular importante, no qual as alteracdes
oftalmoldgicas foram definidoras no diagnéstico e manejo da
doenga sistémica. A motivagdo para escolha desse tema foi
ressaltar a importancia que a avaliagdo oftalmoldgica tem na
determinacao de condutas de pacientes que apresentam outras
doengas diagnosticadas e relatar especialmente a importancia da
avaliacdo conjunta da oftalmologia nos pacientes em vigéncia de
doenca oncoldgica.

Relato de caso

D.E.R., masculino, 10 anos, natural do Rio de Janeiro, em
tratamento no servico de Hematologia Pediatrica do Hospital
Federal da Lagoa (HFL) com diagnéstico de Leucemia Linfoci-
tica Aguda, internado em Centro de Terapia Intensivo Pedidtrico
devido a comprometimento do estado geral e relato de piora de
acuidade visual. Foi solicitado parecer oftalmoldgico pela equipe
assistente, o qual foi respondido por residente médico sob super-
visao do staff no dia 27 de dezembro de 2018.

O paciente se apresentava com relato de piora da acuidade
visual em ambos os olhos. Ao exame oftalmoldgico realizado
beira-leito o paciente apresentava:

Acuidade visual sem corre¢ao:

Olho Direito: 20/200 (pela tabela de Snellen — distancia
tabela — paciente correspondendo a 6 metros ).

Olho Esquerdo 20/200 (pela tabela de Snellen distincia
tabela — paciente correspondendo a 6 metros).

Biomicroscopia indireta: Olho calmo AO, Conjuntiva clara
AO, Cornea transparente AO, Pupilas isofotorreagentes AO,
Fécico AO.

Mapeamento de Retina: Edema de papila AO, sem infiltra-
¢do retiniana evidente AO, Mdacula preservada AO, Hemorragia
em arcada temporal inferior OE, Retina aplicada 360 graus AO.
Nao foi documentada a primeira avaliacdo, pois paciente se en-
contrava em unidade de CTI,nao sendo vidvel transporte apenas
para documentagao em aparelho de retinografia.

Foi realizada na mesma semana tomografia de Cranio que
evidenciou espessamento de Nervo Optico. Fez Ressonancia
Nuclear Magnética de cranio em 30 de dezembro de 2018, que
ndo demonstrou alteragdes (Imagens ndo disponiveis pois foram
realizadas em outro servi¢o). Devido acometimento do Sistema
Nervoso Central foi indicado Radioterapia Terapéutica em con-
junto com Quimioterapia.

Paciente do dia 21/01/2019 ate dia 05/02/2019 estava em
curso de Bloco de Quimioterapia, porém durante o bloco apre-
sentou quadro de paralisia facial associado a turvacao visual.
Foi realizada RNM que evidenciou infiltragio de par craniano e

Rev Bras Oftalmol. 2021; 80 (1): 33-41

consequente recaida do SNC.

RNM do encéfalo/pares cranianos do dia 12 de fevereiro de
2019, evidenciou: Impregnacao de contraste nas porcdes intraca-
naliculares distais, timpanicas e mastoidea do nervo facial direito
e na porcao do ganglio geniculado. Sem sinais de infiltracido de
sulcos, cissuras e cisternas da base. (Imagens nao disponiveis, pois
foram realizadas em outro servigo).

Foi solicitada nova avaliag@o pela oftalmologia sendo ava-
liado pela oftalmologia no dia 18 de fevereiro de 2019, onde foi
evidenciado no Mapeamento de Retina: Borramento de Nervo
Optico bilateral com alteragdes vasculares peripapilares; Retina
sem hemorragias AO; Macula preservada AO, sendo realizada
retinografia para documentagdo (Figuras 1-12) .

Paciente foi reavaliado no dia 15 de maio de 2019 no am-
bulatério de oftalmologia e apresentava ao exame oftalmolégico:

Acuidade visual sem corregao:

Figura 1: Retinografia -18/2/2019).  Figura 2: Retinografia -18/2/2019).

%

Figura 5: Retinografia -182/2019).  Figura 6: Retinografia -18/2/2019).

Figura 7: Retinografia -18/2/2019).  Figura 8: Retinografia -18/2/2019).
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Figura 9: Retinografia -18/2/2019).  Figura 10: Retinografia -18/2/2019).

Olho Direito:20/70 (pela tabela de Snellen- distancia tabela
— paciente correspondendo a 6 metros).

Olho Esquerdo: 20/30 (pela tabela de Snellen- distincia
tabela — paciente correspondendo a 6 metros).

Biomicroscopia: Cilios e palpebras fisiologicos AO, conjun-
tiva clara AO, cérnea transparente AO, ceratite limbar inferior e
tempo de ruptura do filme lacrimal reduzido AO, Camara anterior
formada AQ,Iris trofica AO, pupilas fotorreagentes AO, cristalino
transparente AO.

Tonometria: 12/12 mmHg as 10:00 (Goldman).

Mapeamento de Retina: Disco 6ptico corado em olho
esquerdo. D.O. levemente pélido com depdsito leucémico OD.
Bordas dos Discos Opticos mais nitidos comparados a avaliacio
anterior com aspecto sequelar AO., Escavacao 0,3 x 0,3 AO.

L .

Figura 13: Retinografia -18/5/2019  Figura 14: Retinografia -18/5/2019

&

Figura 17: Retinografia -18/5/2019  Figura 18: Retinografia -18/5/2019

Figura 21: Retinografia -18/5/2019  Figura 22: Retinografia -18/5/2019

Figura 11: Retinografia -18/2/2019).

Figura 12: Retinografia -18/2/2019).

Macula com brilho preservado AO. Retina aplicada 360 graus
AO. Foi prescrito lagrima artificial e realizado 3 dias apds nova
retinografia AO para documentagdo (Figuras 13-24).

Paciente evolui com relato de piora da acuidade visual em
olho direito ha 2 dias sendo internado no HFL no dia 05 de julho
de 2019 e solicitado nova avaliaciao da oftalmologia no dia 08 de
julho de 2019, avaliacao realizada em ambulatdrio.

Ao exame oftalmoldgico do dia 08 de julho de 2019 paciente
apresentava:

Acuidade visual sem correcao visual:

Olho Direito: Conta dedos a 3 metros (pela tabela de
Snellen- distancia tabela — paciente correspondendo a 6 metros).

Olho Esquerdo: 20/25 (pela tabela de Snellen- distincia
tabela — paciente correspondendo a 6 metros).

P

Figura 16: Retinografia -18/5/2019

Figura 15: Retinografia -18/5/2019

Figura 19: Retinografia -18/5/2019  Figura 20: Retinografia -18/5/2019

Figura 23: Retinografia -18/5/2019

Figura 24: Retinografia -18/5/2019
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Biomicroscopia: Cilios e palpebras fisiologicos AO, conjun-
tiva clara AO, cérnea transparente AO, sem ceratite AO, Cadmara
Anterior Formada AO,iris trofica AO, pupilas fotorreagentes AO,
cristalino transparente AO.

Tonometria: 10/13 mmHg as 10:00 ( Goldman)

Mapeamento de Retina: Edema de papila em ambos os
olhos com infiltragdo retiniana peripapilar em ambos os olhos

Figura 25: Retinografia -18/5/2019

Figura 29: Retinografia -18/5/2019  Figura 30: Retinografia -18/5/2019

Figura 33: Retinografia -18/5/2019

Figura 34: Retinografia -18/5/2019

radioterapia associada , foi decidido que somente seria proposta
se mantivesse a baixa de acuidade visual apds novo ciclo de Qui-
mioterapia e que seria localizada em nervos 6pticos .

A proposta das duas equipes foi ndo irradiar cranio e neu-
ro-eixo. Paciente segue em quimioterapia.

Foi solicitada nova avaliagao pela oftalmologia no dia 26
de setembro de 2019, pois o paciente se encontrava em vigéncia
de plaquetopenia importante (20.000 plaquetas), acompanhado
de queda importante de hemoglobina e hematdcrito e evoluia
nas Gltimas 8 horas com desorientagdo importante e alteragdao
de nivel de consciéncia. Paciente em CTI pedidtrico no aguardo
de TC de cranio, ainda ndo realizada pois Tomoégrafo do Hospital
ndo estava funcionante. Paciente estava em aguardo de TC que
seria realizada em outra unidade de Satde.

Ao exame, paciente com Escala de Coma Glasgow 12,sendo
inviavel realizar acuidade visual nessa avaliagao.

Biomicroscopia indireta: Olho calmo AO, Hemorragia
subconjuntival OE, Cérnea transparente AO, Pupilas isofotor-
reagentes AQ, Facico AO.
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(com padrao mais difuso em olho direito). Retina aplicada 360 AO.
Realizada nova retinografia para documentacio (Figuras 25-36).

Discutido caso entre Equipe de Onco-hematologia pe-
diatrica do HFL e equipe de Oncologia Instituto Nacional do
Cancer — INCA sobre a possibilidade de radioterapia associada a
quimioterapia e as duas equipes chegam ao consenso por apenas
tratamento quimioterapico de forma solada . Sobre a proposta de

Figura 28: Retinografia -18/5/2019

i

Figura 31: Retinografia -18/5/2019  Figura 32: Retinografia -18/5/2019

-

Figura 35: Retinografia -18/5/2019

Figura 36: Retinografia -18/5/2019

Mapeamento de Retina: Disco pélido em olho direito (3+/4)
com bordas com padrio sequelar,sem edema de papila OD. D.O.
hipocorado (2+/4+) em olho esquerdo, sem edema papilar OE.
Atrofia generalizada de EPR AO. Drusas perimaculares AO. Reti-
na aplicada 360 AO.Nao observo padrao de infiltragdo leucémica
evidenciado em avaliac@o anterior. Foi realizada nova Tomografia
de cranio em outra unidade de saide, que ndo evidenciou sinais
de hemorragias ou sangramentos agudos. Foi realizada TC de
cranio que nado evidenciou sangramento ativo. Paciente evoluiu
para ventilacdo mecanica e se manteve em estado gravissimo por 3
semanas. Paciente evolui para ¢bito no dia 19 de outubro de 2019.

DiscussAo

As leucemias sdo neoplasias originadas de células hemato-
poiéticas, que proliferam a principio na medula dssea, antes de
irem para o sangue periférico, baco, linfonodos e outros tecidos.
A classificagdo das leucemias varia de acordo com sua célula de
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origem (linfoide ou mieloide), assim como varia de acordo com a
velocidade de seu curso clinico (aguda ou cronica). A Leucemia
aguda consiste na proliferacao clonal de células hematopoiéticas
imaturas. De acordo com a linhagem divide-se em: leucemia
mieloide aguda (mieloblastos ou promieldcitos) ou leucemia
linfocitica aguda (linfoblastos).®

A Leucemia infantil é caracterizada por se apresentar em
95 % dos casos na forma de Leucemia Linfoblédstica Aguda e é
responsavel por aproximadamente 70% dos casos de Leucemia
em criangas.?)

O envolvimento ocular aparece mais frequentemente na
leucemia mieloide do que na leucemia linfoide e é mais frequente
em adultos do que em criangas.?)

O diagnéstico das leucemias agudas é determinado com
bases em achados laboratoriais e através de bidpsia de medula
dssea. No hemograma € encontrado anemia, trombocitopenia e o
numero total de leucécitos pode estar aumentado, reduzido e até
mesmo dentro da normalidade. E importante para o diagnéstico o
achado laboratorial de blastos no sangue e um exame citoldgico de
medula 6ssea, que demonstre infiltragdo de células leucémicas.®)

Percebe-se a existéncia de massas de células leucémicas
em tecidos moles, contudo, a leucemia extra medular com aco-
metimento ocular pode ser anterior ao comprometimento visto
na medula 6ssea.®

O tratamento da Leucemia é baseado na aplicac¢ao de qui-
mioterapia combinada e varia de acordo com protocolos e tem
como objetivo erradicar a maior quantidade de medula dssea
patologicamente alterada. Outra abordagem do tratamento é o
transplante de medula dssea e terapia adjuvante. A imunossu-
pressao e supressao da medula 6ssea sao induzidas na primeira
fase do tratamento representando um sinal prognéstico favordvel
de reposta ao tratamento. A supressdo da hematopoese normal-
mente leva a anemia, fadiga, palidez da pele e mucosas, dispneia,
cefaleia, tonteiras, palpitagdes cardiacas e trombocitopenia com
manifestagdes hemorragicas nas membranas, mucosas e pele sob
a forma de petéquias ou hematomas.”

Manifestacoes oftalmologicas da leucemia

O olho ¢ o tnico local onde se pode observar diretamente
o envolvimento leucémico de nervos e vasos sanguineos. Os
sintomas oculares podem ser a primeira manifestagdo observada
na doengca sistémica ou a primeira manifestacao de recaida apds
quimioterapia indutora de remissdo.®

As manifestacoes oculares da Leucemia podem ser classifi-
cas em primadrias ou caracterizadas por infiltra¢do leucémica direta
ou secundadria caracterizada por envolvimento ocular indireto.®

A infiltragdo leucémica direta pode ser observada em dife-
rentes padroes como: infiltragao uveal, infiltragao orbital, hifema
espontaneo e sinais neuro-oftalmoldgicos de acometimento do
Sistema Nervoso Central, que incluem infiltracao do nervo 6ptico,
paralisia do nervo craniano e papiledema.®

As alteragoes secundarias sio o resultado de anormalidades
hematoldgicas da leucemia, como anemia, trombocitopenia e
hiperviscosidade. Podem se manifestar como hemorragia reti-
niana ou vitrea, infecg¢des e oclusdes vasculares.®). H4 também as
manifestacdes oculares secunddrias ao tratamento antileucémico.

Estudos recentes demostraram que o envolvimento ocular
estd relacionado a pior progndstico da leucemia na infancia.
Russo et al.®) mostraram que, tanto na leucemia mieloide aguda
(LMA) quanto na leucemia linfocitica aguda (LLA), a presenca
de lesdes orbitais e oculares especificas foi associada a uma maior
frequéncia de recidivas da medula éssea e envolvimento do SNC,

levando a uma menor taxa de sobrevida.

A prevaléncia de envolvimento ocular em pacientes leucé-
micos tem sido relatada entre 9% e 90% em vérios estudos.*114

Acredita-se que esta grande variagdo se deva a natureza
com cardter transitério dos achados oculares leucémicos, que
aumentam e diminuem com o curso e tratamento da doenca.
Também pode ser devido a ndo uniformidade dos desenhos de
estudos utilizados.

E estimado que até 69% dos pacientes com leucemia
venham a apresentar alteragdes no fundo de olho em algum
momento da doenca.!” Reddy et al. relataram que alteracdes
oculares estavam presentes em 49,1% dos adultos e 16,5% das
criangas com leucemia.

Alteracoes leucémicas primarias ou causadas por infiltragao
de células blésticas:

A infiltracao leucémica é relativamente rara. A invasao di-
reta pelas células neopldsicas acomete principalmente dreas com
bom suprimento sanguineo como coroide, retina e nervo éptico.
Os tecidos avasculares como cristalino e vitreo sdo preservados.
Infiltracdes orbitarias em pacientes com cancer hematopoiético
sdo raras, com cerca de 44 casos relatados na literatura.(™

A infiltracao primaria de Orbita estd associada a protrusao
dolorosa de rapido desenvolvimento do globo ocular, edema das
palpebras e quemose conjuntival (Figura 37).19 O envolvimen-
to orbitdrio ocorre particularmente em criangas.!'® Em relacdo
a infiltracao direta de estruturas do segmento anterior do olho
pode ocorrer infiltragio do tecido da iris causando espessamento
difuso em conex@o com o fechamento das criptas, ou espessamento
nodular da iris com formagao de nédulos na borda da pupila.:417
No caso de infiltracdo mais extensa do tecido da iris as células
leucémicas penetram na cdmara anterior formando pseudo-hi-
poépio composto de células blasticas.1>!” Pode ocorrer também
alteracoes na coloracdo setorial ou total da iris, pseudouveite e
aumento da pressdo intraocular devido acometimento direto de
células neopldsicas que se depositam na malha trabecular. Em
relagdo a cérnea pode ocorrer ulceragdes perilimbicas.'®)

Na coroide, que constitui a camada mais vascularizada
do globo ocular, é usualmente encontrado infiltrados coroides
amarelos, isolados ou agrupadosV; Manifestagdes de infiltracdo
da coroide, sao melhor identificadas pela ultrassonografia repre-
sentadas pelo seu espessamento difuso.

Os infiltrados leuc€micos da retina sao vistos como ndédulos
branco-acinzentados com variabilidade de tamanho, no decorrer
das leucemias cronicas apresentando um ntimero grande de cé-
lulas blasticas circulantes (Figura 38).19 Quanto ao vitreo, pode

&
Figura 37: Envolvimento orbitdrio da leucemia aguda. Bowling B. (9
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Figura 38: Infiltrados esbranquicados na retina. Bowling B. (9.

acontecer, porém, em menor escala, ja que,a membrana limitante
interna faz uma barreira.)

Estd se tornando cada vez mais frequente pacientes com
envolvimento leucémico do SNC devido ao aumento da taxa de
sobrevida associada a melhoria na eficdcia dos tratamentos. Os
sinais e sintomas de acometimento do SNC incluem queixas de
perda de foco da visdo, diplopia, paralisia muscular extraocular de-
vido ao envolvimento de pares cranianos e edema do disco dptico,
que pode aparecer principalmente como resultado da infiltragdao
direta da cabega do nervo 6ptico pelas células leucémicas ou
secundariamente devido ao aumento da pressao intracraniana.)

No paciente que relatado foi evidenciado Edema de Disco
Optico ao longo do acompanhamento, o que implicou em eviden-
ciar o acometimento neurolégico pela Leucemia. Em um estudo
prospectivo de Karesh et al.,®” nenhum dos pacientes com ede-
ma do disco 6ptico apresentou evidéncia clinica de leucemia do
SNC. Eles sugeriram que relacionar o achado de edema do disco
diretamente a infiltragdo leucémica nado € razoavel na auséncia
de confirmacao histopatoldgica.

A alteracdo do nervo 6ptico em todas as variantes da
leul9cemia, embora seja mais comum na LLA, na infancia, é
constituida por uma urgéncia oftalmolégica, j4 que o seu com-
prometimento tem impacto na visdo do paciente.®)

A infiltracdo do nervo 6ptico foi relatada em 5% a 13%
dos pacientes com leucemia.®? Camera et al. observaram que
ainfiltragdo do nervo 6ptico leuc€mico ocorre em 1,4% dos casos
pediatricos com LLA. A infiltragdo do nervo éptico pelas células
leucémicas raramente foi relatada em pacientes adultos com
LLA, e eles podem apresentar inicio abrupto com deterioracao
progressiva da acuidade visual.

A clinica pode distinguir 2 tipos de infiltracdo, ja que,a por-
¢do pré ou retro-laminar do nervo € acometida primeiro. Assim,
de inicio, o tumor pode ser visto surgindo diretamente da papila,
associado a uma lenta e progressiva piora da acuidade visual, ou
ser evidenciado mais tardiamente um edema de papila (Figuras
39,40)19 associado a uma rapida piora da acuidade visual.?!

Quando ocorre dano ao nervo éptico, diz-se que aconteceu
infiltracdo no sistema nervoso central; tendo o paciente uma so-
brevida de 50% aos 6 meses, enquanto que em um ano, o 6bito
¢ de até 90%.%)

Outra consideracgio relevante € a conduta a ser utilizada,
ja que, a porcdo intra-orbitdria do nervo dptico estd fora do es-
copo da quimioterapia devido a barreira hemato-ocular, assim, a
radioterapia externa, tem que ser avaliada .

A perda stubita de visao devido acometimento unilateral
do nervo 6ptico é extremamente rara e a reducdo da acuidade
visual pode ser o tinico sintoma da invasdo leucémica do nervo.

Rev Bras Oftalmol. 2021; 80 (1): 33-41

Figura 39: Edema de disco com depdsito leucémico e hemorragias
retinianas associadas. Bowling B. (16).

Figura 40: Disco 6ptico pélido com bordos ndo nitidos associado a
multiplas hemorragias peripapilares e retinianas em quatro quadran-
tes. Bowling B. (9.

O oncologista deve estar ciente dessas manifestacdes e causas em
pacientes com LLA, mesmo em pacientes que estdo em processo
de remissao da doenga. Sempre deve se pensar em outras causas
de perda de visao no paciente em vigéncia de LLA durante o
periodo de remissdo da doenca como causas infecciosas, vasculites,
efeitos colaterais induzidos por radioterapia, efeitos adversos dos
quimioterapicos.

Para um paciente previamente livre de recidivas, a recidiva
em um local isolado sugere que a drea deve ter sido um santudrio
para células leucémicas durante o tratamento (Figuras 41-44).?2 O
nervo 6ptico geralmente é blindado durante a irradiac@o cerebral,
quando usado como estratégia padrdo.®

A radiagdo orbital ¢ uma modalidade de tratamento aceita
para a infiltracdo do nervo 6ptico na leucemia. Para o envolvimen-
to do nervo Optico pré e retro-laminar, um curso tipico de 2000
cGy para a 6rbita por um periodo de 1 a 2 semanas pode resultar
em retorno significativo da visdo e resolu¢do de anormalidades
clinicas.®?

A instituicdo precoce de quimiorradioterapia mais agres-
siva ou transplante de células-tronco hematopoiéticas deve ser
considerada quando a neuropatia craniana anuncia uma recaida
sistémica. Apesar da profilaxia ideal e do tratamento de resgate,
o resultado para adultos com LLA com recorréncia do sistema
nervoso central é bem desfavoravel.

Alteragdes leucémicas secunddrias ou causadas por envol-
vimento ocular indireto:

Essas altera¢des oculares sdo observadas com mais frequén-
cia e neste perfil estdo: a retinopatia leucémica, retinopatia aguda
por hiperleucocitose, retinopatia isquémica-proliferativa periféri-
ca da leucemia cronica e anormalidades vasculares conjuntivais.

O achado mais comum € a retinopatia leucémica também
chamada de fundo leucémico. A retinopatia leucémica consiste no
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macular. Também podem ser encontrados microaneurismas, neo-
vascularizagdo retiniana periférica e hemorragias pré-retinianas,
sub-retinianas e vitreas. A neovascularizacdo retiniana periférica
é uma caracteristica ocasional da Leucemia Mieloide Cronica
(Figura 53).19 Podem ocorrer a formacao de infiltrados retinianos
e coroidais, que s30 mais comuns em regiao posterior ao equador
e que podem ser “mascarados” como “uveites posteriores”. Na
leucemia cronica podem apresentar uma aparéncia de “pele de
leopardo” (Figura 54 e 55).19

A Retinopatia por hiperleucocitose consiste no quadro
oftalmolégico por aumento da viscosidade sanguinea a partir da
hiperleucocitose extrema, superior a 200 x 109 / L.? O aumento

Figura 41: A: Fotografia do fun-
do apds 1 més de radioterapia
curativa em paciente mostrando
disco dptico pélido com margens
claras e resolu¢do de hemorra-
gias retinianas. B: Tomografia de
coeréncia Optica evidenciando

Figura 42: A: Fotografia do fundo
do LE apés 1 més de radiote-
rapia curativa mostrando disco
optico normal com hemorragia
retiniana quase resolvida. B:
Tomografia de coeréncia dptica
do LE mostrando um estudo

infiltrados nasais da févea. Na-
gpal et al. @2,

normal. Nagpal et al. ?.

Figura 44: Fotografia eviden-
ciando disco 6ptico pélido com
margens claras. Nagpal et al. ?2-

Figura 43: A: Fotografia do
fundo mostrando recidiva de

LLA evidenciada por edema
grave do disco com infiltrados
brancos. B: Tomografia de
coeréncia Optica demostrando
espessamento peripapilar. Na-
gpal et al. @,

conjunto de alteragdes retinianas definidas pela presenca de vasos
tortuosos e dilatados, revestimento esbranquigado perivascular,
hemorragias intrarretinianas; agregados de plaquetas e fibrina
ou actimulo de células leucémicas e exsudatos algodonosos no
quadro de um paciente acometido pela doencga (9.

As hemorragias sao tipicamente retinianas e sub-hialoi-
des com palidez central, sendo denominadas manchas de Roth
(Figuras 45-52).09 As manchas de Roth sdo caracterizadas por
serem hemorragias intrarretinianas com centros esbranquicados e
acredita-se que esse elemento branco seja composto de fibrina co-
agulada, na maioria dos casos. Elas sdo encontradas nas leucemias
agudas e em outras doengas como bacteremia, principalmente
na endocardite bacteriana subaguda, e em outras doengas como
Hipertensdo Arterial Sistémica, Diabetes e Anemia.'®

A doenca costuma ser assintomatica com excecao aos
casos em que as hemorragias retinianas se encontrem em area

Figura 45: Fundo leucémico:
hemorragias intarretinianas,

exsudatos moles e manchas de
Roth. Bowling B. (9.

Figura 46: Numerosas hemor-
ragias em chama com manchas
algodonosas e pontos de Roth.
Bowling B. (19,

Figura 47: Hemorragia pré-ma-
cular. Bowling B. (19,

Figura 49: Pontos de Roth com
aparéncia tipica. Bowling B. (1¢-

c]

Figura 51: Lesao Macular na leu-
cemia mieloide aguda. Bowling
B. (9,

Figura 48: Hemorragia retro-hia-
loide — uma camada de células
brancas separadas é evidente.
Bowling B. (9.

Figura 50: Pontos de Roth com
lesdo grande. Bowling B. (19,

Figura 52: OCT da lesdo macular
na LMA observada na figura 14.
Bowling B. (19
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Figura 53: Neovascularizacdo retiniana periférica na leucemia mie-
loide cronica. Bowling B. (19,

dos leucdcitos circulantes leva ao surgimento de um estado de
hiperviscosidade, o que leva ao surgimento de varias patologias
raras. Esse processo ¢ mais comum nas leucemias cronicas. As
caracteristicas oculares dos estados de hiperviscosidade incluem
hemorragias retinianas, alteragdes venosas e ocasionalmente
oclusdo de veia retiniana e telangiectasia conjuntival.

Manifestacées oculares secundarias ao tratamento antileucémico

Essas manifestagdes acontecem a partir de infeccoes
oportunistas em pacientes neutropénicos, toxicidade vinda da
quimioterapia e radioterapia e,complicacoes apds transplantes de
medula éssea e recorréncia de malignidade. Sao mais evidentes no
segmento anterior do olho,onde sao evidenciadas alteragdes como
ceratoconjuntivite secca,conjuntivites (pseudomembranosa, bac-
teriana e viral), tlceras de cdrnea e o desenvolvimento de catarata
e glaucoma. No segmento posterior do olho as manifestacdes de
imunodepressao e alteragdes hematoldgicas sio menos comuns,

Figura 54: Depésito coriorreti-
niano leucémico. Bowling B. 19,

Figura 55: Aparéncia de “pele
de leopardo” devido infiltragdo
coroidal na leucemia cronica.
Bowling B. (9.

mas apresentam maior gravidade e maior risco de perda visual.

A imunossupressao aliada a insuficiéncia medular prépria
da doenca faz com que os pacientes se tornem muito suscetiveis
a infec¢des oportunistas e microrganismos como o Citomegalo-
virus, virus do Herpes Simples, Virus Varicela Zoster e Sarampo,
destas sendo a mais comum a Coriorretinite por Citomegalovirus.

A Retinite por Citomegalovirus é observada comumente
em paciente imunocomprometidos, sendo uma patologia muito
comum em pacientes com SIDA, nos quais podem evidenciar
uma infecgdo latente. Se nao ocorrer rapida identificagdo a perda
visual se torna grave e inevitdvel. A doenca costuma se manifestar
com redugdo da visdo devido acometimento macular ou moscas
volantes devido a vitreite. Em geral, inicialmente apenas um olho
¢é afetado, mas pode ocorrer evolucdo para acometimento bilateral
em até 50% dos casos, se nao tratada. Pode ocorrer uveite anterior
com padrdo leve e presenca de pouca ou nenhuma injecdo. A
vitreite também costuma ser leve. A catarata pode ocorrer, sendo
um achado comum da fase mais tardia da doenca.®
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A retinite por CMV tem aparéncia caracteristica de uma
ou duas areas de densa infiltracdo da retina branca associada a
hemorragias vindas da retina em forma de chama (“pizza” ou
“pizza marguerita”), com inicio de forma periférica e que se
estende ao longo das arcadas vasculares. Apenas 10% tem ini-
cio central. As areas periféricas possuem aspecto granular com
pouca vasculite e poucas hemorragias circulares. Sao descritos 2
padrdes clinicos: indolentes (mais periférico e menos agressivo)
e fulminante (Figuras 56-60).19

Pode também ocorrer Neurite Optica por propagagio direta
ou envolvimento primdrio. Necrose retiniana é evidente em dreas
que tem inflamacdo ativa estabelecida, sendo caracterizada por
pigmentacdo irregular, buracos e atrofias muitas vezes evoluindo
com descolamento de retina. Laser pode ser feito nas dreas predis-
postas a descolamento de retina. Em cerca de 6% dos casos podem
ocorrer um embainhamento vascular acentuado caracterizando
uma Angiite de ramos congelados. O tratamento envolve o uso de
Valganciclovir, um pré-farmaco do ganciclovir, porém o mesmo
é associado a neutropenia. Nesses casos € associado o filgrastim
(fator de estimulagio de colonias de granuldcitos). Vitrectomia com
demarcacao endolaser e 6leo de silicone é avaliada individualmente.

Figura 56: Hemorragias retinia-
nas e dilatacdo venosa grosseira
e segmentacdo na hiperviscosi-
dade. Bowling B. (9.

Figura 58: Retinite por CMV
— Doenga fulminante. Bowling
B. (9,

Figura 57: Retinite por CMV in-
dolente com aparéncia granular
tipica. Bowling B. (1.

Figura 59: Retinite por CM —Do-
enca avangada envolvendo cabe-
ca de nervo 6ptico. Kanski (9.

Figura 60: Retinite por CMV — Grande ruptura posterior da Retina
com descolamento raso e localizado — existe um embainhamento
vascular reminescente de angiite de ramo congelado. Bowling B.(9.
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Pode também ocorrer a Sindrome de Recuperacdo Autoimune, que
se caracteriza por ser um distirbio inflamatorio crénico que ocorre
com a melhora da imunidade do paciente e que € caracterizado
por apresentar intensa uveite anterior e vitreite que podem estar
associadas a papilite e edema macular cistoide. O tratamento dessa
sindrome € realizado com corticoides.!®

A exposi¢ao prolongada a drogas antineopldsicas aumenta
o risco de efeitos colaterais em diferentes 6rgaos e tecidos. As
medicagdes quimioterdpicas atuam em células higidas e neoplasi-
cas com proporgdes diferentes. As células tumorais possuem alta
taxa de divisdo celular, porém outros tecidos possuem também
essa caracteristica como os foliculos pilosos e revestimento de
mucosas, o que faz com que os quimioterapicos possam produzir
também efeitos toxicos.

De acordo com o National Registry of Drug-Induced Ocular
Side Effects, a toxicidade ocular das drogas antineoplasicas pode se
manifestar por altera¢des da superficie ocular e do filme lacrimal,
tais como ceratoconjuntivite sicca, conjuntivite, blefarite, ceratite,
opacidade da cérnea, além de ectrdpio cicatricial, edema periorbita-
rio,estenose canalicular, ptose, paralisia dos musculos extraoculares,
diplopia, disttrbios visuais, catarata, retinopatia e atrofia optica.11>»)

Dentre as drogas utilizadas no tratamento do LLA a Vin-
cristina € associada a neuropatia optica. A Citarabina pode causar
toxicidade corneana reversivel e o uso de esteroides estd vinculado
ao surgimento e ao desenvolvimento de catarata e glaucoma.

E importante uma avaliacdo oftalmoldgica inicialmente
ap6s o diagndstico da LLA. Essa avaliacdo oftalmoldgica deve
incluir um exame oftalmoldgico geral, incluindo medida de PIO, e
mapeamento de retina e esse paciente deve ser seguido de perto
nos primeiros 6 meses de diagndstico da doenca. A necessidade
do exame oftalmolégico apds os 6 primeiros meses de tratamento
deve ser avaliada a partir da sintomatologia, nuances do trata-
mento e resposta do paciente ao mesmo.

CoNCLUSAO

E importante a atuacio multidisciplinar em pacientes
internados com quadros oncoldgicos, pois em alguns casos as
alteracdes em determinados 6rgaos s@o determinantes na direcao
a qual as condutas médicas serdo tomadas. A deteccao precoce
do acometimento ocular pelo oftalmologista pode ajudar a pre-
servacao da fungdo visual do paciente e auxiliar no progndstico
do céancer desse paciente.

Cabe ao médico oftalmologista ndo apenas reconhecer as
alteragdes patoldgicas e funcionais do olho humano, mas também
atuar no conforto do paciente esclarecendo os pontos importantes
das alteracdes oculares na doenca de base do paciente, de forma clara
e objetiva. Nesse caso em especial, a delicadeza com que se passa
as informagdes € um fator bem importante, pois a crianga também
necessita participar do processo da doenca de uma forma mais ativa.
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