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RESUMO

As neoplasias intraoculares ainda sdo consideradas raras em felinos, apesar do crescente
nimero de casos diagnosticados. E uma afeccéo que afeta a anatomia e funcéo do globo ocular.
Tumores melanociticos, sarcomas pos-traumaticos e linfomas sdo os tipos neoplasicos mais
observados em gatos, apesar de outras neoplasias também acometerem os olhos. Os tumores
oculares podem ser classificados como primarios e secundarios. Sinais inflamatorios, secrecdo
ocular, hiperemia da conjuntiva, protusdo da terceira palpebra e visualizacdo de massas
intraoculares sdo sinais clinicos normalmente observados. O diagndstico é realizado através do
exame oftalmoldgico, exames de imagem e técnicas de citologia e bidpsia. A terapia pode
incluir excisdo cirdrgica do tumor e do globo ocular. O diagndstico precoce possibilitard o

aumento da qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Oculares. Felinos. Neoplasias. Enucleagdo. Melanoma.



ABSTRACT

Ocular neoplasms are still considered rare in feline medicine, despite the growing number of
cases being diagnosed. It is a condition that affects the anatomy and function of the eyeball.
Melanocytic tumors, post-traumatic sarcomas and linfomas are the most common neoplastic
types observed in cats, although other neoplasms also affect the eyes. Eye tumors can be
classified as primary and secondary. Inflammatory signs, ocular secretion, conjunctival
hyperemia, third eyelid protrusion, and visualization of intraocular masses are clinical signs
that are commonly observed. Diagnosis is made through ophthalmologic examination, imaging
tests and cytology and biopsy techniques. Therapy may include surgical excision of the tumor

and eyeball. Early diagnosis will improve the quality of life of patients.

Keywords: Oculars. Cats. Neoplasms. Enucleation. Melanoma.
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1 INTRODUCAO

A anatomia ocular dos felinos € composta pelo globo ocular, estruturas anexas e nervo
optico. O globo ocular é formado por trés camaras principais, a cAmara vitrea, cAmara posterior
e camara anterior. A camara vitrea, preenchida com o humor vitreo, compreende toda a regiao
posterior da lente; a cAmara posterior é delimitada pela regido anterior da lente e pela iris; e a
camara anterior e mais rostral abrange a regido entre iris e cérnea. A musculatura adjacente ao
bulbo ocular, pélpebras superior e inferior, conjuntivas, via lacrimal e terceira palpebra séo
denominados como estruturas anexas ao olho (REECE, 2008; FALCAO, 2016).

As neoplasias que afetam o globo ocular ainda séo consideradas raras, (DUBIELZIG,
1990; DAVIDSON, 2009), porém, totalizam 39% da casuistica de avaliacdes histopatoldgicas
de globos oculares do Laboratério de Patologia Comparativa Ocular de Wisconsin
(DUBIELZIG et al., 2010), e 84,4% das amostras oculares de cées e gatos recebidas no Setor
de Patologia Veterinaria da Universidade do Rio Grande do Sul (HESSE et al., 2015). Além
disso, cerca de 2% de todas as neoplasias que acometem felinos, sdo representados pelos

tumores oculares e seus anexos (DUBQY, 2006).

Dentre os tumores do olho, existem as neoplasias intraoculares, as quais podem ser
pequenas e ndo visiveis na superficie externa do olho, dificultando o diagnostico precoce.
Tumores malignos ou até mesmo benignos podem resultar em glaucoma, destruicdo tecidual e
tratamentos cirargicos objetivando a remogdo do globo ocular, a qual pode gerar uma possivel
insatisfacdo para o tutor (DUBIELZIG, 2017; WOOD; SCOTT, 2019).

Apesar de Dubielzig et al. (2010) citarem que a regido de Uvea anterior € a mais
acometida pelas neoplasias intraoculares, todos os tecidos do olho podem originar células
neoplésicas, e cada tipo tumoral pode demonstrar uma clinica diferente (WILLIS; WILKIE,
2001).

A sintomatologia é dependente das estruturas e tecidos acometidos, podendo variar sua
manifestacdo. Além disso, sinais inflamatorios, hifema e glaucoma, decorrentes do processo
neoplasico também podem estar presentes, levando a um maior acometimento visual (WILLIS;
WILKIE, 2001). Os sinais clinicos mais observados durante o exame oftalmol6gico sdo
secrecdo ocular, hiperemia da conjuntiva, protusdo da terceira palpebra, ceratite, Ulcera de
cornea, epifora, perda de reflexos pupilares, pigmentacao difusa da iris, deslocamento de retina,
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perda de viséo e visualizagdo de massas intraoculares (ATTALI-SOUSSAY; JEGOU; CLERC,
2001; NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; WOOD; SCOTT, 2019). A uveite também
pode estar presente nos casos de neoplasias e ser extensa, gerando uma proliferacdo da iris e
aspecto de massa (DAVIDSON, 2009).

Devido a caracteristica de serem localmente invasivos, podem causar inimeros sinais
oftdlmicos, inflamacgdo, desenvolvimento de glaucoma ndo responsivos a tratamentos, e
deformacgdes oculares (WILLIS; WILKIE, 2001), o que levam o0s tutores a procurar
atendimento veterindrio (DUBIELZIG, 2017). Sendo assim, a busca por um diagnostico
precoce € importante, devido a alta probabilidade de malignidade de tumores oculares em gatos
(DAVIDSON, 2009).

Os tumores de origem melanocitica, sarcoma pos-traumatico de células fusiformes,
tumor epitelial iridociliar e linfomas oculares s&o as neoplasias intraoculares mais frequentes
em felinos (DUBIELZIG, 1990; DAVIDSON, 2009; WOOD; SCOTT, 2019). Porém, outros
tipos tumorais (primarios ou metastaticos) estdo sendo relatados atualmente, como o sarcoma
histiocitico (SCURRELL et al., 2013), leiomiossarcoma mixoide (LABELLE; HOLMBERG,
2010), carcinoma mamario metastatico (DUBIELZIG, 1990), fibrossarcoma metastético
(COHEN et al., 2003), e tumores neuroectodérmicos (DUBIELZIG, 2017).

Os tumores oculares podem ser classificados em primarios ou secundarios. Os primarios
sdo aqueles que se originam das proprias células do olho, ja os secundarios sdo aqueles que
possuem uma origem em uma regido proxima e atingem o olho por extensdo, metastases de
neoplasias de outras partes do corpo, ou metastases de neoplasias sistémicas (WILLIS;
WILKIE, 2001; NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011). Apesar da alta capacidade de
invasdo local dos tumores primarios, muitos sdo diagnosticados como massas benignas no cdo
(WILLS; WILKIE, 2001), o que ndo ocorre no gato, onde as massas tumorais mais prevalentes
sdo malignas, tanto de tumores primarios quanto de tumores secundarios (GRAHN, et al.,
2006).

Com a excecdo do linfoma, as neoplasias secundarias oculares sdo extremamente
incomuns. A disseminacdo ocorre principalmente por via hematdgena, e consequentemente,
afeta inicialmente as regifes mais vascularizadas do olho, como o corpo ciliar e a cordide.
Nesses casos, ha uma maior tendéncia na formacao de proliferacdes difusas, se comparadas a
massas localizadas (DUBIELZIG, 1990).
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O diagndstico das neoplasias intraoculares em felinos deve ser precoce devido a grande
possibilidade de malignidade, e se inicia com o exame oftalmico completo para a detecgdo de
lesbes macroscopicas sugestivas de processos neoplasicos. Outros testes e exames
complementares para um diagnéstico adequado incluem a gonioscopia, utilizacao do ultrassom
ocular, radiografias de cranio, citologia por aspiragdo com agulha fina, exames avancados de
imagem, como a ressonancia magnética e a tomografia computadorizada, iridectomia, bidpsia
e 0 exame histopatologico. Exames de sangue e de imagem de torax e abdémen também devem
ser considerados para avaliacdo de comorbidades e possiveis metastases (FINGER et al., 2005;
DAVIDSON, 2009; GALLHOEFER et al., 2013; WOOD; SCOTT, 2019).

Dentre os diagnoésticos diferencias para as massas tumorais, ha os nevos de iris,
caracterizados por um depdsito exagerado de melanina na iris, regular, sem tortuosidades e
vascularizagdo. Quando h& formacdo de acimulos muito extensos de melanina, 0s nevos
passam a ser chamados de melanose de iris. Essas pigmentacdes sdo consideradas benignas,
mas devem ser acompanhadas ao longo da vida do animal, pois podem evoluir para um
melanoma maligno (DAVIDSON, 2009).

Cistos ciliares ou de iris, sdo proliferacfes celulares lisas, circulares e benignas, porém
podem estar totalmente pigmentadas, dificultado a diferenciacéo de proliferacdes neoplasicas
(FRAGOLA et al., 2018). Ndo é necessario a realizacdo de um tratamento para a remocao
cistica, exceto nos casos em que 0s mesmos estdo causando algum dano ocular e visual
(DAVIDSON, 2009). Além disso, 0os neuromas traumaticos benignos, uveites, inflamacoes
orbitais e decorrentes de lesdes orais, hematoma e sangramentos associados a traumas também
devem entrar na lista de diferenciais para ndo serem confundidos com as neoplasias
intraoculares, pois as mesmas podem mimetizar uma inflamacéo (WILLIS; WILKIE, 2001;
DAVIDSON, 2009; DUBIELZIG, 2017).

A terapéutica mais empregada, para qualquer tipo neoplasico, ainda é a exenteracao,
entretanto, € considerado um tratamento agressivo e pode ndo ser bem aceito pelos tutores
(DAVIDSON, 2009; WOOD; SCOTT, 2019). O controle dos sinais clinicos através da terapia

médica também é indicado até a realizacdo de um tratamento definitivo (DAVIDSON, 2009).

Ao se realizar uma enucleagédo, com o intuito de alcangar a cura da doenca neoplasica,
ou reduzir a dor e inflamacdo local (DAVIDSON, 2009), é necessario evitar, durante o
procedimento cirurgico, a tragao excessiva do globo ocular a ser removido, para ndo ocasionar

um dano irreversivel no nervo e quiasma optico. Lesdes neuropaticas alteram a acuidade do
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olho saudavel contralateral, acarretando em retinopatias e déficits pupilares e visuais, devido a
um alongamento dos feixes neurais e interrup¢do do suprimento sanguineo no quiasma optico
(DONALDSON et al., 2014).

A quimioterapia local e sistémica devem ser realizadas nos casos de linfomas oculares
ou quando houver uma grande extensdo do tumor ocular, impossibilitando a remogé&o cirdrgica
(WILLIS; WILKIE, 2001; DAVIDSON, 2009).

Objetiva-se com esta revisao bibliogréfica relatar as principais neoplasias intraoculares
que acometem os gatos domésticos, devido ao aumento do surgimento dos casos na medicina
de pequenos animais e a importancia de um diagndstico precoce, tendo seu maior foco na
descricdo das caracteristicas clinicas e morfoldgicas dos principais tumores primarios e

secundarios, assim como abranger as condutas diagndsticas e terapéuticas existentes.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Neoplasias Primarias

2.1.1 Tumores Melanociticos

Os tumores melanociticos sdo 0s mais comumente diagnosticados em gatos domesticos.
Sdo considerados malignos, apesar da sua evolucdo e crescimento variar entre os felinos.
Encontram-se tipicamente difusos na iris, sendo essa uma variagdo comum dos melanomas de
Uvea anterior, podendo se estender para o corpo ciliar, esclera e angulo irido-corneano
(DUBIELZIG, 2017). Apesar de ainda pouco relatado, o melanoma primario intraocular pode
também se originar no limbo ou cordide (KANAI et al., 2006; DAVIDSON, 2009; SEMIN et
al., 2011; BOURGUET et al., 2014).

Ainda é desconhecida a causa da alteracdo das células melanociticas, e em alguns casos,
essa transformacdo pode permanecer apenas no estagio de melanose, o qual ndo provoca
maleficios ao paciente, sendo considerado uma modificacdo proveniente da idade
(FORNAZARI, 2016).

N&o apresentam predisposi¢cdo por ragca ou sexo, e possuem maior tendéncia a acometer
felinos idosos, principalmente pelo fato de possuirem uma progressao lenta, de até anos para a
ocorréncia da malignidade. No primeiro estagio da doenca, as hiperpigmentacdes na iris,
chamadas de melanose de iris, sdo benignas, unicas ou maultiplas, e lisas, sem proliferacdo
nodular, e podem evoluir para a forma maligna, transformando-se em melanomas (NARANJO;
DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; FORNAZARI, 2016), os quais mudam a coloragéo, se tornam
nodulos elevados, irregulares e espalhados pela iris (DAVIDSON, 2009; PIGATTO et al.,
2010). Sendo assim, é necessario 0 acompanhamento das pigmentacfes a cada quatro a seis
meses, com o intuito de avaliar o nimero, profundidade, tamanho e formato dessas lesfes
oculares (FORNAZARI, 2016).

Ao exame histopatoldgico, ja nos estidgios mais avancados da doenca, pode ser
observado trés tipos celulares adentrando no estroma iridal. Grande quantidade de células

melanociticas redondas e pleomorficas, com o nucleo grande, pigmentacdes citoplasmaticas e
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alteracOes anaplésicas sdo as mais diagnosticadas histologicamente. Entretanto, pode também
haver a formacdo e desenvolvimento de células fusiformes pigmentadas e de células-baldo
neoplasicas. Os melanomas podem ser formados por um Unico tipo celular ou podem ser mistos
(NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; DUBIELZIG, 2017). Em casos mais graves, ha
ruptura da iris posterior e também invasdo do epitélio e plexo venoso da esclera (WANG;
KERN, 2015).

Formas atipicas da doenga, com invasao e acometimento do limbo, corpo ciliar e coréide
ja foram descritas nos felinos, apesar de incomuns. Formam nddulos distribuidos na regido
posterior da Uvea e se estendem para a retina (BETTON et al., 1999; SEMIN et al., 2011;
BOURGUET et al., 2014; WANG; KERN, 2015), o que pode atrasar o diagndstico por ndo
serem Vvisiveis inicialmente e, consequentemente, tornando o prognéstico mais reservado
devido as maiores chances de metastatizar, e também pelas caracteristicas celulares com maior
potencial maligno (WILLIS; WILKIE, 2001; NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011,
BOURGUET et al., 2014; WANG; KERN, 2015).

O sinal clinico inicial ¢ um escurecimento e hiperpigmentacdo lisa da iris, evoluindo
lentamente para uma pigmentacdo difusa irregular (PIGATTO et al., 2010), com possivel
formacdo de nddulos iridais. Durante a progressdo da doenca, ha o desenvolvimento de
buftalmia e glaucoma, secundarios a obstrucdo da drenagem irido-corneal (WANG; KERN,
2015; DUBIELZIG, 2017), e também déficits de reflexos pupilares e uveite (WILLIS;
WILKIE, 2001). Se faz necessario diferenciar uma uveite cronica, capaz de pigmentar a iris,
daquela causada pelo melanoma (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011).

O melanoma difuso de iris pode ser classificado em diferentes estagios de
desenvolvimento, o que auxilia o clinico a entender qual o prognoéstico do paciente felino. Os
estagios sdo classificados como: melanose de iris, melanoma inicial, melanoma intermediario
e melanoma avancado, e suas principais caracteristicas estdo representadas na tabela 1 (WANG,;
KERN, 2015; DUBIELZIG, 2017).

Tabela 1 - Estagios de desenvolvimento do melanoma difuso de iris

Clinica Morfologia Risco de enucleacdo




Melanose

Melanoma inicial

Melanoma

intermediario

Melanoma avangado

Pigmentacéo estrita e
confinada a
superficie da iris

Pigmentacao estrita e
confinada a iris, mas
com acometimento

do estroma iridal

Escurecimento difuso
e irregularidade da
iris. Pode ou ndo ter

glaucoma

Escurecimento difuso
e irregularidade da
iris. Presenca de

glaucoma

Pequenas células
angulares na

superficie da iris

Células arredondadas
com nucleo grande,
estendendo-se pela

iris e na cmara

anterior.

Melandcitos
neoplasicos no corpo

ciliar.

Células neoplésicas
em todo o corpo

ciliar.

Sem risco.

Sem risco.

Risco aumentado.

Alto risco. Doenca
metastatica mais
provavel, apesar de

ainda incomum.

Fonte: Adaptado de Dubielzig (2017, p. 907).
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Apesar do risco de metastase ser considerado baixo, ha casos relatados na literatura de

lesbes metastaticas de melanoma difuso de iris avancado (PLANELLAS et al., 2010;
NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011), principalmente em linfonodos regionais, figado,
pulmdes e rins (DUBIELZIG, 2017), mas também ja citado em omento, baco e em tecidos
0sseos (PLANELLAS et al., 2010). Sendo assim, ap6s o diagndstico de uma melanose ou
melanoma de Uvea, é necessario acompanhamento periddico com a realizacdo de fotografias
para comparacOes, e exames complementares de ultrassom abdominal e radiografias toracicas
para pesquisa de metastases (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; DUBIELZIG,
2017).

O potencial metastatico pode também ser avaliado pela extensdo do tumor na Uvea,

indice mitotico, invasdo neoplasica do corpo ciliar, esclera e intravascular, e também a presenca
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de glaucoma (KALISHMANN et al., 1998; DUBIELZIG, 2017). A doenca metastatica pode
ocorrer, apos o diagnostico, em um periodo de até dois anos (DUBIELZIG, 1990).

O diagndstico ocorre a partir de um exame oftdlmico completo, por visualizacao direta
(Figura 1), e por biomicroscopia com I&mpada de fenda. O uso de gonioscopia auxilia na
observacdo do angulo de drenagem irido-corneal, e a sua possivel obstrucdo pela invasao
neoplasica. Exames complementares também sdo necessarios, como o ultrassom ocular,
citologia por aspiracdo com agulha fina, bidpsia por iridectomia e exame histopatoldgico
(FINGER et al., 2005; DAVIDSON, 2009; PIGATTO et al., 2010).

Figura 1 - Imagem do globo ocular de um felino com melanoma
difuso de iris. Observa-se intensa pigmentacdo multifocal da iris,

originalmente de coloracdo amarela.

Fonte: Servico de Oftalmologia Veterinaria da UFRGS.

O tratamento cirargico, visando uma cura, através da enucleacdo ou exenteracdo é o
mais indicado quando ainda ndo ha invasdo do angulo irido-corneal, evitando assim, a saida das
células neoplésicas do local e formagdo de metastases a distancia (WILLIS; WILKIE, 2001,
NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011), porém, é impossivel identificar exatamente o
tempo em que ocorre a extensdo da neoplasia até o angulo irido-corneal, dificultando a
orientacdo sobre o melhor tratamento, pois ha implicacdes éticas ao se remover um olho ainda
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em condicBes confortaveis e visual (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; WANG;
KERN, 2015). De forma geral, remo¢do do globo ocular, torna-se uma opg¢do quando ha
alteracdo no formato da iris, alteracdo na mobilidade pupilar, acometimento do angulo irido-
corneal ou formacdo de glaucoma (WANG; KERN, 2015; FORNAZARI, 2016), e para isso,
torna-se indispensavel o monitoramento periddico e documentacdo fotografica de cada
atendimento (DUBIELZIG, 2017).

Kalishmann e seus colaboradores (1998) sugerem que a enucleacdo deve ser realizada
nos estagios em que h& apenas o acometimento do estroma da iris, garantindo maior
sobrevivéncia, se comparado aos gatos que foram enucleados ap0s a invasdo do corpo ciliar por
células neoplésicas ou 0s que ja apresentavam glaucoma. A enucleacdo também ¢ ainda a
melhor opcao nos casos de melanomas oculares atipicos (PIGATTO et al., 2010; SEMIN et al.,
2011; BOURGUET et al., 2014).

O uso do laser de diodo, nos casos em que ha pequenas lesdes pigmentares na superficie
da iris, também é uma alternativa, porém, ainda ndo se conhece as taxas de sucesso e 0S
possiveis efeitos colaterais desse procedimento (DAVIDSON, 2009; NARANJO; DZIEZYC;
MILICHAMP, 2011).

O prognostico para qualquer tumor de células melanociticas € reservado a desfavoravel
(PIGATTO; ALMEIDA, 2017), mas a remocdo cirdrgica do globo ocular no inicio do
desenvolvimento das lesdes, quando apenas a iris esta afetada, reduz as chances de
disseminacéo sistémica da doenca (DUBIELZIG, 2017).

2.1.2 Tumores Iridociliares

Essas neoplasias possuem origem do epitélio do corpo ciliar ou da iris posterior,
podendo ser nomeadas como adenomas ou adenocarcinomas, sendo esse epitélio iridociliar
derivado do neuroectoderma. Sdo também consideradas raras em felinos (DAVIDSON, 2009;
NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011), mas representam o segundo tipo tumoral de
maior incidéncia nos gatos (DUBIELZIG, 2017).

Os tumores epiteliais se originam de células pigmentadas ou ndo pigmentadas, sendo
mais diagnosticada no epitélio ndo pigmentado do corpo ciliar (DUBIELZIG, 2017; PIGATTO,;
ALMEIDA, 2017).
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Né&o existe predisposi¢do racial ou de género, e devido seu desenvolvimento lento e
regular, acomete mais gatos de meia idade a idosos (DUBOY, 2006). As caracteristicas clinicas
do tumor sdo a presenca de uma massa branca, marrom ou preta, visualizadas na camara
posterior, através da pupila (DUBIELZIG, 2017), e normalmente sdo tumores solidos ou
cisticos, Unicos, e ndo pigmentados (DUBIELZIG et al., 1998; NARANJO; DZIEZYC;
MILICHAMP, 2011). Nos casos de glaucoma e hemorragia intraocular, a visualizagéo direta
do tumor pela pupila se torna impossivel e, portanto, ndo se pode descartar a presenca de um
tumor iridociliar (DUBIELZIG, 2017).

Em alguns casos, pode haver inflamagdo intraocular, descolamento da retina,
deslocamento da iris e da lente e protusdo tumoral pela pupila, tornando-se visivel na camara
anterior do globo ocular (DUBIELZIG, 2017; PIGATTO; ALMEIDA, 2017).

Ha relatos de que nos cées, € comum o aparecimento de uveite, descolamento de retina
e 0 desenvolvimento de membranas fibrovasculares pré-iridais ou neovasculares, que formam
uma sinéquia anterior e/ou obstrucdo do angulo iridocorneal e, consequentemente, a formacao
de glaucoma (WILKIE; WILLIS, 2001), entretanto, essas caracteristicas ndo foram encontradas
em nenhum caso felino relatado por Dubielzig e colaboradores (1998).

Os tumores iridociliares secretam uma espessa membrana basal e acido hialurdnico, que
coram com diferentes tipos de marcadores teciduais, como a vimentina e enolase neurénio-
especifica (DUBIELZIG, 2017). Contudo, essas marca¢Ges imunohistoquimicas podem ser
muito semelhantes entre os sarcomas pds-traumatico e os tumores epiteliais ciliares, podendo
tornar dificil essa diferenciacdo (GRAHN et al., 2006).

O envolvimento da esclera e a presenca de células anaplasicas sdo as caracteristicas
clinica e histopatologicas que auxiliam na diferenciacdo entre adenoma e adenocarcinoma
(DUBIELZIG et al., 1998). A infiltracdo apenas das cAmaras anterior e posterior, ou da Uvea é
uma indicacdo de neoplasia benigna (DUBIELZIG, 2017).

O diagnédstico é realizado através do exame oftdlmico (Figura 2), e 0 exame
ultrassonografico pode facilitar o delineamento do tumor na cdmara posterior (DUBIELZIG,
2017; PIGATTO; ALMEIDA, 2017). Biopsias iridociliares também podem ajudar na
confirmacédo do diagndstico, quando o tumor esta acessivel no segmento anterior (FINGER et
al., 2005).
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Figura 2 - Imagem do globo ocular de um felino com adenocarcinoma de corpo

ciliar. Observam-se massa intraocular e discoria.

Fonte: Servico de Oftalmologia Veterinaria da UFRGS.

Metéstases a distancia nos felinos ainda ndo foram citadas na literatura (DUBIELZIG
et al., 1998; DUBIELZIG, 2017). Adenocarcinoma iridociliar pleomorfico, capaz de produzir
metastases, é uma variante maligna, descrita em cdes com doenga ocular cronica ou tratados

com injecdes intraoculares de gentamicina (DUBIELZIG, 2017).

Apesar de ser considerado um tumor benigno, na maioria das vezes, e sem predisposi¢éo
a metastatizacao, o tratamento de elei¢do € a enucleacéo do olho afetado (DUBIELZIG et al.,
1998; NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011). Porém, ha algumas possibilidades de
tratamentos mais conservativos, como a excisdo tumoral através da ciclectomia ou
iridociclectomia, quando as massas neoplésicas se encontram apenas na Uvea anterior
(DUBOY, 2006; ITO et al., 2012). Uma ciclo-iridectomia postero-anterior associada
cauterizacdo térmica também ja foi relatada com boas taxas de sucesso, porém, apenas em cées
com tumores iridociliares (DAVIS; REILLY; MOORE, 2020). Ja Dubielzig e colaboradores
(1998), descreveram uma recidiva tumoral com invasdo da esclera, ap6s tentativa de remocéo
da neoplasia em bloco.

Devido a possibilidade de formac&o de glaucoma e uveite ndo responsivas a tratamento,
0 prognostico torna-se reservado (PIGATTO; ALMEIDA, 2017).
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2.1.3 Sarcoma Pos-traumatico Felino

O Sarcoma poés-traumatico ou Sarcoma ocular felino é o terceiro tumor primario ocular
de maior acometimento nos felinos. Tem sua origem de ledes traumaticas prévias
(contundentes, perfurantes ou cirargicas), com a ruptura do cristalino, ou inflamacg6es cronicas
intraoculares. Administracfes intraoculares de gentamicina, ap6s ablacdo do corpo ciliar,
também podem levar a formacdo dos sarcomas, devido a possiveis lesbes na lente pela
aplicacdo, ou pela reacdo inflamatoria causada pelo farmaco (WILLIS; WILKIE, 2001,
NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; DUKE et al., 2013), assim como ja ouve relatos
de casos em olhos saudaveis (WOOD; SCOTT, 2019).

N&o possui predisposicdo de raca ou sexo, e normalmente acomete gatos idosos, pois
possui um tempo longo de evolucdo do trauma até a formacao da massa tumoral, podendo levar
de 1 até 10 anos (WILLIS; WILKIE, 2001), tendo um periodo médio de laténcia de 6 a 7 anos
(WOOD; SCOTT, 2019). Até o presente momento, nenhum trabalho conseguiu associar a
formacdo do tumor com o virus da leucemia felina (FelV), virus da imunodeficiéncia felina
(FIV) ou com o virus do sarcoma felino, por estudos de imunohistoquimica e PCR (CULLEN
etal., 1998).

Sé&o tumores malignos, agressivos, e metastaticos, com alto poder de recorréncia local e
formacdo de metastase a distancia, tornando o progndstico desfavoravel (DUBIELZIG, 1990).
Ha relatos também de que os gatos tenham uma maior tendéncia a desenvolver neoplasias
malignas, como 0s sarcomas, associadas a fase de proliferacdo da cicatrizacdo ou devido uma
inflamacéo crénica, resultando em proliferacdo e transformacao neoplasica, assim como ocorre
nos casos de sarcomas de aplicacdo (ZEISS; JOHNSON; DUBIELZIG, 2003; DUBOQY, 2006;
PERLMANN et al., 2011). Acredita-se também, que até 50% dos sarcomas se originam das
células epiteliais da lente, as quais sdo liberadas ap6s sua ruptura (ZEISS; JOHNSON;
DUBIELZIG, 2003).

Clinicamente, o globo ocular afetado por uma leséo de longa data, se torna maior, de
consisténcia sélida, e muda sua coloragdo para rosa ou branco opaco (Figura 3), devido ao
desenvolvimento e crescimento do tumor na cdmara anterior ou nas células da cornea, o que

impede um exame intraocular adequado (DUBOY, 2006).
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Figura 3 - Imagem do globo ocular de um felino com sarcoma ocular pés-

traumatico. Observa-se massa intraocular esbranquigada.

Fonte: Servico de Oftalmologia Veterinaria da UFRGS.

Lesdes oculares secundarias ao tumor, como a buftalmia, ceratite de exposicdo e
glaucoma, podem ser responsaveis pela sensacéo dolorosa do olho (PERLMANN et al., 2011;
WOOD; SCOTT, 2019).

Sinais neuroldgicos podem surgir nos casos mais avancados da neoplasia, onde ha a
invasdo do nervo éptico e, por extensdo, invasao também das células cerebrais, gerando sinais
de cegueira, alteragdes mentais e convulsdes (WOOD; SCOTT, 2019). A cegueira pode atingir
também o olho saudavel, por extensdo do tumor pelo quiasma éptico (WILLIS; WILKIE, 2001;
DUBIELZIG, 2017).

O diagndstico é baseado no historico e nos sinais clinicos observados ap6s um exame
oftalmoldgico completo, apesar de nem sempre ser possivel o exame intraocular, devido a
opacificacdo da cornea pelas células neoplésicas. O ultrassom ocular também é um excelente
meio diagnostico se realizado por profissional capacitado, determinando a localizagdo e
extensdo do tumor (DUBOY, 2006; WOOD; SCOTT, 2019)

O diagndstico através de imagens avancadas, como a tomografia computadorizada e a
ressonancia magnética, auxiliam na identificacdo de um possivel envolvimento 6sseo, presenca
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de corpos estranhos e mapeamento do tamanho tumoral, facilitando a programagéo da remogao
do globo ocular afetado (WOOD; SCOTT, 2019).

O sarcoma poés-traumatico inicial pode se originar nas células do corpo ciliar, iris ou
cristalino (ZEISS; JOHNSON; DUBIELZIG, 2003), e no aspecto macroscdpico, o tumor possui
um padrdo de organizacao celular circunferencial, margeando toda o globo ocular, ajudando na
diferenciacéo de sarcomas metastaticos. Ha ruptura da capsula anterior da lente, invasao da iris
posterior, retina e coroide, e em casos avangados, 0 tumor preenche a Uvea, cornea e se estende
também para a esclera (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; DUBIELZIG, 2017). E
observado uma injuria na lente, porém, ainda nao se sabe se essa lesdo é secundaria ao evento
traumatico ou a neoplasia (ZEISS; JOHNSON; DUBIELZIG, 2003).

Existem trés variacGes histoldgicas do sarcoma pos-traumatico: tumores de células
fusiformes, tumores de células redondas e de células-tronco mesenquimais (DUBIELZIG,
2017). Ndo podem ser diferenciadas clinicamente, e possuem um comportamento e evolucao
semelhantes (WOOD; SCOTT, 2019).

O sarcoma ocular de células fusiformes é o mais comum, e é proveniente das células do
cristalino, pois a mesma célula que reveste a capsula da lente, é encontrada formando uma
membrana basal ao redor do neoplasma. Essas células sdo coradas com vimentina e A- cristalina
alfa, que sdao marcadores de diferenciacdo, no exame histopatolégico, comprovando a origem
do tumor (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; PERLMANN et al., 2011,
DUBIELZIG, 2017). Nesse caso, 0s tumores iniciam seu desenvolvimento ao redor da lente
previamente danificada por um trauma cirdrgico ou ndo cirargico (WOOD; SCOTT, 2019). Ha
relatos de que, possivelmente, o trauma gera liberacdo intraocular de proteinas da lente,
intensificando e cronificando a inflamacéo local, e consequentemente, aumentando o poder de
transformacéo celular neoplésica (ZEISS; JOHNSON; DUBIELZIG, 2003).

Sarcoma ocular felino caracterizado por células redondas é a segunda variacdo mais
relatada. Esses tumores também sdo vistos junto de inflamacBes persistentes, e sao
denominados com uma forma de linfoma, pois suas células sdo coradas com marcadores de
células B e T, caracterizando células de origem linfocitica (WOOD; SCOTT, 2019). Seu
crescimento é difuso, podendo gerar grandes areas de necrose. Além disso, pode invadir mais
rapidamente a retina, tendo maior tendéncia a proliferar ao redor de vasos sanguineos
(DUBIELZIG, 2017).
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A variante neoplésica mais rara, chamada de variante osteossarcoma/condrossarcoma
ainda tem sua origem indefinida, apesar de possivelmente surgirem de células mesenquimais.
Essas células sdo produtoras de matriz ostedide ou cartilaginosa. Além disso, em alguns casos,
devido ao trauma ocular grave, pode haver formacédo de metaplasia 6ssea (DUBIELZIG, 2017;
WOOD; SCOTT, 2019).

Osteossarcomas ou condrossarcomas oculares primarios, sem histérico de leséo prévia
no globo ocular ou evidéncias de tumores metastaticos, sdo extremamente raros, mas possuem
relatos na literatura. Recobrem a regido da Gvea anterior, sempre préximos da iris, corpo e fenda
ciliar. A origem desses tumores é indeterminada, devido ao fato de que ndo ha células 6sseas
ou cartilaginosas no globo ocular, entretanto, sugere-se a participacdo de células tronco
trabeculares diferenciadas e pericitos vasculares da retina, dando formacdo a osteoblastos e
condroblastos (BECKWITH-COHEN; TEIXEIRA; DUBIELZIG, 2014; DUBIELZIG, 2017).

Os diagnosticos diferenciais para todos os tipos de sarcomas oculares felinos séo:
leiomiossarcoma da musculatura ciliar ou da iris e carcinoma anaplasico do epitélio do corpo
ciliar (ZEISS; JOHNSON; DUBIELZIG, 2003; GRAHN et al., 2006).

Devido ao alto potencial de invasdo local e malignidade dos sarcomas, o tratamento
cirdrgico através da enucleacgdo, é considerado como padrdo ouro (PERLMANN et al., 2011,
WOOD; SCOTT, 2019), mas ainda ha duvidas sobre 0 momento adequado de se optar pela
cirurgia. Assim como nos casos de melanoma difuso de iris, alguns autores defendem a
enucleacdo precoce de olhos cegos com historico de traumas, pelo fato de que pode haver uma
invasdo do nervo optico por células neoplasicas antes mesmo da presenca de outros sinais
clinicos (HAKANSON; SHIVELY; REED, 1990).

Outros autores recomendam a enucleacdo apenas de olhos cegos, com inflamacgtes
crénicas ndo responsivas a tratamento e doloridos, ou que tenham alguma alteracdo
morfolégica, pois é um tumor de baixa prevaléncia. Além disso, todos os olhos que possuem
histérico de trauma devem ser monitorados constantemente, para que a cirurgia possa ser
realizada antes que a neoplasia invada o nervo optico (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP,
2011).

A maior complicacdo pds-operatdria € a recidiva tumoral (MOREIRA et al., 2018), e
portanto, uma inspe¢do cuidadosa dentro da orbita para a remoc¢édo de qualquer tecido anormal

é necessaria (WOOD; SCOTT, 2019). Metastases a distancia sdo incomuns, mas ja houve
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relatos de sarcomas pds-traumaticos apresentarem metastases em linfonodos regionais e 6rgéos
torécicos, principalmente em pulméo (DUBOY, 2006; MOREIRA et al., 2018).

Apesar de ndo haver relatos e descricdes de terapias sistémicas, protocolos
quimioterapicos e uso de radioterapia podem ser implementados no protocolo terapéutico.
Alguns autores tém utilizado a Lomustina como fator quimioterapico pos-operatorio, nos casos
de sarcomas mais graves, na tentativa de reduzir os riscos de recidivas e metastases (WOOD;
SCOTT, 2019).

O prognostico para os casos de sarcomas pés-traumaticos € desfavoravel, havendo uma
média de 7 a 11 meses de sobrevivéncia apds o diagnéstico (PERLMANN et al., 2011). Casos
em que ha remocao do globo ocular antes do acometimento do nervo optico, possuem melhores
evolucBes. Portanto, é preciso estar sempre atento as diferentes apresentacGes neoplésicas
intraoculares, mesmo sem histérico de traumas, para que seja possivel inferir um diagndstico
precoce e tratamento adequado (WOOD; SCOTT, 2019).

2.1.4 Plasmocitoma Extramedular Intraocular

Sédo neoplasias raras e incomuns em felinos, havendo até o momento, apenas um relato
de acometimento intraocular (MICHAU et al., 2003).

Os plasmocitomas podem ser primarios ou secundarios, e sdo originados de células
plasmaticas monoclonais. O foco tumoral primario se apresenta como uma lesdo no 6rgao
ocular, de caracteristicas localmente invasivas, mas possuindo poucas chances de metastases
distantes. J& o plasmocitoma secundario € um sinal da manifestacdo do mieloma multiplo, o
qual é uma neoplasia maligna das células plasmaticas, com maior taxa de metastases (ADKINS
et al., 1997; MICHAU et al., 2003). Nos casos de mieloma multiplo, sinais de ostedlise,
gamopatia monoclonal, proteindria e plasmocitose da medula dsseas devem ser observados
(MICHAU et al., 2003). Traumas oculares prévios e inflamages cronicas intraoculares também
ja foram relatados como indutores de plasmocitomas intraoculares (POTTER et al., 1994;
MICHAU et al., 2003).

Clinicamente, pode haver mudanca de coloracao da iris sem sinais de dor, e a0 exame

oftalmoldgico, é possivel diagnosticar auséncia de reflexos de ameaca e pupilares, Glcera de
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cornea, hemorragia iridal, descolamento de retina, uveite e glaucoma ndo responsivo a
tratamentos (MICHAU et al., 2003; AYTON et al., 2021).

Para o diagnostico histolégico, verifica-se a presenca de células plasmaticas
monoclonais neoplésicas, redondas com uma zona perinuclear clara e figuras de mitose, ou
infiltrado de células plasmocitérias diferenciadas ou atipicas com o citoplasma eosinofilico.
Colorag6es imunohistoquimicas também auxiliam na identificacdo de infiltrados monoclonais
(ADKINS et al., 1997; MICHAU et al., 2003; AYTON et al., 2021). O acimulo de amiloide,
devido a produgdo de imunoglobulinas monoclonais amiloidogénicas pelo plasmocitoma,
também j& foi descrito em um gato, mas o mecanismo de formacdo amiloide ndo foi bem
compreendido (KERSHAW et al., 2011).

A enucleacdo transconjuntival é a opcdo de tratamento, na intencdo de evitar metastases
regionais ou distantes (MICHAU et al., 2003). A radioterapia é comumente utilizada na
medicina humana, por ser uma massa tumoral radiossensivel. Além disso, exames e avaliacfes
periddicas sdo recomendadas para a o diagndstico precoce de um desenvolvimento de mieloma
maltiplo (MICHAU et al., 2003; AYTON et al., 2021).

Metéastases, apesar de incomuns nos casos de plasmocitose intraocular, ja foram
relatados em linfonodos regionais. Sendo assim, terapias sistémicas com agentes
quimioterapicos também sdo indicadas (MICHAU et al., 2003).

Nos casos em que o plasmocitoma € solitario e priméario do globo ocular, sem evidéncias
de metastases ou de células plasmaticas monoclonais neoplasicas na medula O6ssea, 0

prognastico tende a ser bom, apds a remog¢édo do globo ocular (AYTON et al., 2021).

2.1.5 Meduloepiteliomas

Sé&o tumores que se originam no epitélio embrionario do corpo ciliar, também chamado
de neuroectoderma. O corpo ciliar é formado por uma bicamada de epitélio proveniente da
invaginacao da vesicula dptica pelo copo dptico, e possui uma capacidade pluripotencial. Em
contraste com os adenomas e adenocarcinomas, as células originarias dos meduloepiteliomas
surgem do neuroepitélio primitivo da vesicula ou copo éptico e diferenciam-se em tecidos

conjuntivais, cerebrais ou musculares, a partir da formacéo de rosetas tubulares e tecido neural



27

primitivo. Esse processo ocorre, provavelmente, durante a organogénese ou no inicio da vida
neonatal (PEIFFER, 1983).

Esse neoplasma € considerado raro em cées e gatos, possuindo mais relatos em caes
jovens (PEIFFER, 1983; DUBIELZIG, 2017), e apresentando, até 0 momento, um relato em
gato (JELINEK et al., 1996). Ao exame oftalmoldgico, pode-se detectar uma massa exuberante
na camara posterior, cdmara vitrea ou se expandindo para a cdmara anterior. Prolongamentos
tubulares podem ser observados a partir da massa principal ou desprendidos da mesma
(DUBIELZIG, 2017). Outros sinais clinicos incluem: edema de cornea, exoftalmia, uveite,
catarata e glaucoma (DUBOY, 2006).

O diagndstico definitivo € realizado a partir do exame histopatologico, o qual é
caracterizado pela presenca de células primordiais, pequenas, redondas e pouco diferenciadas.
A formacdo das rosetas € definida pelo agrupamento de células neoplasicas, formando um
[imen central (DUBIELZIG, 2017).

O diferencial deve ser realizado para a distingdo de adenomas e adenocarcinomas
iridociliares e outros tumores provenientes da neuroectoderma, como 0s retinoblastomas
(REGAN et al., 2013). Metéstases ja foram mencionadas em cées e cavalos, porém sdo bastante
raras (DUBIELZIG, 2017)

A enucleacdo é a terapéutica recomendada, e 0 prognostico tende a ser satisfatorio se a

neoplasia estiver restrita ao globo ocular (DUBQOY, 2006).

2.1.6 Sarcoma Histiocitico

O histidcito € um termo generalista que abrange as células dendriticas e as linhagens
celulares de macrofagos. O sarcoma histiocitico origina-se principalmente das células
dendriticas intersticiais, e menos frequentemente, dos macréfagos, e é uma patologia incomum
no gato. Os felinos podem também apresentar duas outras manifestagdes de doencas

histiociticas: a histiocitose progressiva felina e a histiocitose pulmonar (MOORE, 2014).

Os sarcomas histiociticos se apresentam como nodulos isolados, podendo acometer

qualquer tecido do organismo, com exce¢do do cérebro (MOORE, 2014). O sarcoma
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histiocitico intraocular felino possui dois relatos na literatura, podendo ser primario
(SCURRELL et al., 2013) ou metastatico (BANDINELLI et al., 2020).

A clinica intraocular pode se manifestar através da presenca de uveite, hifema, baixa
resposta a reflexos pupilares, discoria, massa rosada na camara posterior, deslocamento do
cristalino e da retina (SCURRELL et al., 2013).

O diagndstico é realizado a partir do reconhecimento de uma massa anormal intraocular
e biopsia para realizacdo de exame histopatolégico e imunohistoquimica (SCURRELL et al.,
2013). Histologicamente, é possivel observar células neoplésicas causando embolia nos vasos
sanguineos intraoculares (BANDINELLI et al., 2020), células redondas pleomdrficas
mononucleares, multinucleadas com citoplasma eosinofilico fraco, nucléolos irregulares e
proeminentes e inumeras figuras de mitose. Nos casos de sarcoma histiocitico hemofagocitico,
encontra-se a fagocitose de eritrocitos, leucocitos e células neoplésicas (SCURRELL et al.,
2013; MOORE, 2014).

A metastase distante pode ocorrer quando as células neoplésicas atingem o linfonodo
regional, e passa a ser considerado como um sarcoma histiocitico disseminado (MOORE,
2014). No unico caso de sarcoma histiocitico intraocular primario felino citado na literatura,
quatro meses apds a enucleacdo, houve o surgimento de multiplas massas cutaneas, e apos oito
meses, foi diagnosticado mais dois nodulos pulmonares com as mesmas caracteristicas
histopatologicas (SCURRELL et al., 2013). Um caso de sarcoma histiocitico nodular no tecido
subcutaneo também ja foi relatado causando metéstase na iris e corpo ciliar de um gato
(BANDINELLI et al., 2020).

O prognostico € ruim por ser uma neoplasia maligna e agressiva, a qual ja pode se
apresentar de maneira disseminada no momento do diagndstico. A partir disso, o sarcoma
histiocitico deve ser considerado como um diferencial nos casos de massas intraoculares em
gatos (SCURRELL et al, 2013).

2.1.7 Leiomiossarcoma Mixodide

O leiomiossarcoma é uma neoplasia de origem de células da musculatura lisa, que
guando atingem o olho, podem ser provenientes da musculatura lisa da iris ou do corpo ciliar
(PARK et al., 2003; LABELLE; HOLMBERG, 2010).
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Sao neoplasias extremamente raras (PARK et al., 2003), e até o presente momento,
apenas um caso foi descrito na literatura, atingindo o musculo dilatador da iris de um gato seis
anos de idade (LABELLE; HOLMBERG, 2010).

O diagndstico foi realizado a partir de um exame oftalmico completo, o qual apresentou
reflexos pupilares e de ameaca ausentes, edema de coOrnea, precipitados ceraticos, sinéquia
posterior e pressdo intraocular elevada. Hifema, hipdpio e presenca de uma massa branco-
amarelada também foram encontrados na camara anterior do olho (LABELLE; HOLMBERG,
2010).

Ultrassom ocular, citologia do humor vitreo (LABELLE; HOLMBERG, 2010), e
ressonancia magnética também sdo exames complementares indicados para o diagndstico
(PARK et al., 2003).

O histopatoldgico é o que define a investigacdo, no qual é observado células fusiformes
e matriz mixoide basofilica, presenca de células neoplésicas com nlcleos alongados, citoplasma
basofilico, cromatina pontilhada e necrose retinal. A lente pode se apresentar intacta. Deve-se
realizar o diagnostico diferencial para melanoma difuso de iris e sarcomas pds-traumaticos
através de imunohistoquimica ou microscopia eletrénica (PARK et al., 2003; LABELLE;
HOLMBERG, 2010).

Apesar de ser um tumor maligno e agressivo (PARK et al., 2003), se ndo houver sinais
de invasdo tecidual local ou metastases distantes, a enucleacdo pode ser curativa (LABELLE;
HOLMBERG, 2010).

2.2 Neoplasias Secundérias

2.2.1 Linfoma

O linfoma, dentre as neoplasias secundarias intraoculares, possui uma ocorréncia
comum em gatos (BANDINELLLI et al., 2020), porém, nem sempre é claro se 0 acometimento
é devido uma doenga sistémica ou se & uma neoplasia ocular primaria (DUBIELZIG, 2017),
pois € possivel a transformacéo de linfocitos intraoculares para células neopléasicas, secundario

a uveites (GRAHN et al., 2006). Entretanto, sabe-se que o linfoma ocular pode preceder o
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linfoma sistémico, tornando-se um dos primeiros sinais clinicos (OTA-KUROKI et al., 2014;
COSTA; SOUZA; DAMICO, 2017).

O linfoma pode se manifestar em qualquer regido do olho, entretanto, a Uvea é o local
de predilecdo, por ser muito perfundida, porém h& relatos também de linfomas retinais
(DUBIELZIG, 2017; MALMBERG et al., 2017), de iris (COSTA; SOUZA; DAMICO, 2017),
cornea e esclera (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011; BANDINELLI et al., 2020).
Quando diagnosticados, a maioria ja se apresenta em graus intermediarios a avancados da
doenca, na histopatologia (OTA-KUROKI et al., 2014).

Tumores provenientes dos linfécitos B sdo duas vezes mais observados se comparados
aos tumores de linfocitos T (GRAHN et al., 2006; MALMBERG et al., 2017; MUSCIANO et
al., 2019). Entretanto, no estudo de Bandinelli e colaboradores (2020), foi reportado que o
linfoma de fendtipo T foi mais prevalente quando associado ao virus da leucemia felina.

A disseminacdo hematogénica das células neoplasicas é o principal meio de
acometimento ocular, sendo o olho um dos principais locais de apresentacéo clinica do linfoma
sistémico (WILLIS; WILKIE, 2001). Além disso, é frequente os gatos que apresentam linfoma
ocular secundario a forma multicéntrica serem positivos para antigenos do virus da Leucemia
Felina. Esse virus é capaz de gerar uma transformacdo neoplésica nos linfocitos (COSTA,;
SOUZA; DAMICO, 2017).

A uveite anterior € um sinal clinico comum nos casos de linfoma ocular. Além disso, ao
exame fisico, pode-se também constatar a presenca de fotofobia, epifora, blefaroespasmo,
hemorragia intraocular, descolamento de retina (WILLIS; WILKIE, 2001; COSTA; SOUZA,
DAMICO, 2017), coriorretinite, aumento da pressdo intraocular e exoftalmia (NERSCHBACK
et al, 2013). Pode-se também se apresentar como uma massa rosa ou branca, solitéria e lisa, ou
um infiltrado de células neoplésicas difusas, dificultando a diferenciacdo de processos
inflamatérios (NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011).

Sinais neurolégicos podem ser esperados em humanos, principalmente nos casos de
linfomas retinais, devido a uma afinidade pelo sistema nervoso central. Entretanto, ainda néo
se sabe se essa correlacdo também ocorre em cées e gatos, ja que ainda néo foi relatado casos
de linfomas primarios ou metastaticos afetando apenas a retina, diferentemente do homem
(MALMBERG et al., 2017). J& outros autores relatam a presenca de sinais neuroldgico em caes
e gatos, e argumentam sobre a possibilidade de extensdo tumoral intraocular para o sistema

nervoso central, mesmo sem evidéncias histopatologicas de acometimento do nervo optico de
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olhos enucleados, aconselhando sobre a necessidade de exames de imagem avangados do
sistema nervoso central e andlise do liquido cefalorraquidiano para auxiliar no diagndstico
(WIGGANS et al., 2014).

O diagndstico é baseado no exame oftalmoldgico completo, citologia por puncgio
aspirativa com agulha fina e bidpsia (COSTA; SOUZA; DAMICO, 2017). A citologia do
aspirado da massa tumoral ou centese do humor aquoso e do humor vitreo, por possuirem baixa
celularidade, tornam-se pouco esfoliativos, reduzindo seu impacto no diagnéstico (LIM;
BRAZZELL, 2020), mas sdo recomendados em algumas literaturas (OTA-KUROKI et al.,
2014; WIGGANS et al., 2014).

Ao exame microscopico, o linfoma é classificado por presenca de células redondas de
tamanhos variado, onde o nucleo pode estar proeminente e o citoplasma tende a ser escasso.
Manguitos perivasculares de células neoplasicas se formam em grandes proliferacdes tumorais
(DUBOY, 2006; OTA-KUROKI et al.,, 2014). O uso de marcadores teciduais para a
imunohistoquimica é utilizado para a diferenciacao dos linfocitos B e T (MUSCIANO et al.,
2019).

O principal diagnoéstico diferencial do linfoma é a uveite anterior, devido as suas
semelhangas macroscépicas. Vale ressaltar que o tratamento topico com corticosterdides podem
falsamente melhorar o quadro ocular do linfoma, retardando ainda mais o diagnostico precoce
(OTA-KUROKI et al., 2014).

Por se tratar de uma doenca sistémica, protocolos quimioterapicos devem ser escolhidos
como o tratamento, devido a disseminacdo rapida das células neoplasicas, mesmo que nos
estagios iniciais (COSTA; SOUZA; DAMICO, 2017). A uveite pode ser tratada ou controlado
com o0 uso de esteroides topicos, caso ndo gere alteracbes no tratamento sistémico
(DAVIDSON, 2009). Como alternativa, é possivel também a realizacdo da enucleacdo do olho
afetado, por se tratar de um linfoma localizado, antes de iniciar a quimioterapia (COSTA,
SOUZA; DAMICO, 2017), fornecendo um possivel aumento na taxa de sobrevivéncia
(WIGGANS et al., 2014).

A diferenciacdo imunohistoquimica dos tipos de linfoma é importante para a definicao
do tratamento e progndstico (WIGGANS et al., 2014), devido a maior taxa de resposta benéfica
dos linfomas de células B a quimioterapia, e também a maior receptibilidade ao tratamento de
linfomas de grau intermediario a alta, se comparados aos linfomas de baixo grau (OTA-

KUROKI et al., 2014). O prognostico também pode ser avaliado pela extensdo anatdmica do
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linfoma ocular e extra-ocular, sendo aqueles com um acometimento intraocular exclusivo tendo
uma melhor resolugédo (MUSCIANO et al., 2019).

2.2.2 Metastase intraocular secundaria a neoplasia pulmonar primaria

Neoplasias pulmonares primarias sao raras em gatos (CASSOTIS et al., 1999), podendo
acometer os brénquios ou alvéolos. Histologicamente, podem ser classificadas como
adenocarcinomas ou carcinomas de células escamosas (CORGOZINHO; CUNHA, 2017). O
adenocarcinoma pulmonar € o tipo histolégico mais comum, mas ainda assim, é uma neoplasia
de prevaléncia baixa, representando cerca de 1% de todas as neoplasias que afetam os felinos
(BANDINELLI et al., 2020). Metastases por via hematdgena sdo comuns, principalmente para
0ssos, pele, dedos, olhos e musculos (CASSOTIS et al., 1999; SANDMEYER; COSFORD;
GRAHN, 2009).

Ao metastatizar para os olhos, relata-se uma maior manifestacdo na regido de Uvea
anterior, envolvendo 0s vasos sanguineos, e se apresenta como nddulos multifocais
(BANDINELLI et al., 2020), manchas acastanhadas e cinzas em formato de cunha no fundo do
olho, hemorragia de retina, hiporrefletividade do tapete Iicidum e vasos sanguineos retinais
atenuados ou ocluidos (SANDMEYER; COSFORD; GRAHN, 2009). Como consequéncia,
pode-se observar midriase, déficit nas respostas pupilares e de ameaca e necrose coriorretiniana
(MONTANER; NIETO, 2019).

A angiografia contrastada indica a presenca de trombos e émbolos de células
neopléasicas nas artérias coriorretinais, esclarecendo as areas de necrose devido a uma baixa ou
nenhuma perfusdo vascular. Além disso, é um exame que também auxilia a entender se a baixa
perfusdo esta em fase inicial ou tardia, e aponta especificamente a localizacdo da leséo
(CASSOTIS et al., 1999).

O diagnéstico diferencial para essas lesdes intraoculares é a metastase tumoral, as
doencas infecciosas, doencas imunomediadas e alteragcGes vasculares, como a sindrome da
hiperviscosidade e hipertenséo sisttmica (SANDMEYER; COSFORD; GRAHN, 2009;
MONTANER; NIETO, 2019).

Na histopatologia, nota-se a presenca de celulas neoplésicas dentro dos vasos

sanguineos e necrose de tapete lacidum, retina e coroide, devido ao colabamento de artérias
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ciliares posteriores, e entéo, reducdo da perfusdo local (SANDMEYER; COSFORD; GRAHN,
2009).

O tratamento é realizado com a remocéo cirurgica do lobo pulmonar afetado e dos focos
de metastase, entretanto, a deteccdo precoce da neoplasia é dificil, devido aos sinais clinicos
pouco especificos. A presenca de metastases distantes e disseminadas estdo associadas a uma
doenca mais avangada, e nesses casos, apenas cuidados paliativos sdo oferecidos, gerando uma
sobrevida de em média seis semanas (SANDMEYER; COSFORD; GRAHN, 2009). A
quimioterapia com o uso de mitoxantrona, como terapéutica primaria ou como adjuvante do
procedimento cirargico ainda ndo foi bem estabelecida em felinos (CORGOZINHO; CUNHA,
2017).

Em resumo, gatos com necrose coriorretiniana devem ser avaliados para a presenca de
neoplasia pulmonar primaria, assim como gatos com o diagndéstico de tumor pulmonar, devem
passar por um exame oftalmolégico completo, na busca de metastases oculares. O progndéstico
é ruim quando se trata dessa sindrome neoplasica em felinos (CASSOTIS et al., 1999;
MONTANER; NIETO, 2019).

2.2.3 Metéstase intraocular secundéria a neoplasia mamaria primaria

Os tumores mamarios em felinos sdo o terceiro tipo tumoral que mais ocorre nessa
espécie, ficando para tras apenas de neoplasias hematopoiéticas e cutaneas. O tipo histoldgico
mais comum € o adenocarcinoma mamario, caracterizado por ser agressivo e possuir uma alta
taxa de mortalidade (COSTA; FERREIRA; SOUZA, 2017). As chances de recidivas e
metastases tumorais sdo alta, sendo os locais de maior acometimento os pulmdes, linfonodos,
diafragma, pleura, figado, rins, glandulas adrenais (FERREIRA; NARDI, 2016), e menos
frequentemente, os olhos (WILLIS; WILKIE, 2001; BANDINELLI et al., 2020). As vias
venosas e linfaticas podem contribuir para a metastases a distancia (COSTA; FERREIRA;
SOUZA, 2017).

Na regido intraocular, as metastases tendem a surgir na regido de corpo ciliar e coroide,
distribuindo-se em formato de massas multifocais ou causando obliteracdo dos vasos
sanguineos ciliares e da coroide. H4 uma maior propensdo em atingir a Uvea posterior, e 0

envolvimento no nervo éptico é incomum em felinos (BANDINELLI et al., 2020).
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O diagndstico da neoplasia priméria e suas possiveis metastases € feito através de um
exame fisico completo, radiografias torécicas, ultrassonografia abdominal e exame
oftalmologico (COSTA; FERREIRA; SOUZA, 2017). A citologia do tumor mamario ajuda a
distinguir o processo neoplasico maligno de hiperplasia mamaria e mastite. Entretanto, a
histopatologia é o que conclui o diagnoéstico, sendo possivel também caracterizar o tipo
histoldgico, a graduagdo tumoral, presenca ou auséncia de embolizacdo de células neoplasicas
nos vasos sanguineos e linfaticos, comprometimento de linfonodos locais e planejamento
terapéutico (FERREIRA; NARDI, 2016).

O tratamento de escolha € a remocao cirurgica da neoplasia primaria, e a quimioterapia,
como terapia adjuvante, é indicada em todos os casos (FERREIRA; NARDI, 2016). Ja as
metastases intraoculares sdo tratadas com a remocao cirargica do globo ocular (WILLIS;
WILKIE, 2001). O progndstico é reservado, porém a deteccao precoce ainda pode gerar chances
de cura. Além disso, como prevencao, a castracdo até os seis meses de idade pode reduzir em
até 91% o risco do desenvolvimento das neoplasias mamarias (COSTA; FERREIRA; SOUZA,
2017).

2.2.4 Metéstase intraocular secundéria a fibrossarcoma primario

Os sarcomas sdo neoplasias malignas de tecidos mesenquimais, como o tecido
muscular, adiposo, nervoso, vascular e fibroso. O fibrossarcoma se origina dos fibroblastos e
acomete cerca de 15,3% dos gatos com tumores cutaneos. Atualmente, associa-se a formacéo
do fibrossarcoma aos locais de inje¢do de vacinas e medicamentos e também aos locais onde
foram implantados microchips, cateteres intravenosos ou fios de sutura, devido a inflamacgéo
local que esses fatores desempenham (COSTA; SOUZA; GRILO, 2017). A inflamag&o cronica
e intensa gera alteracfes celulares, que em associacdo a oncogenes e fatores carcindgenos,
levam a transformacéo neoplésica dessas celulas. Afetam gatos com oito anos em média, e ndo
possuem predisposicdo racial ou sexual (COHEN et al., 2003; COSTA; SOUZA; GRILO,
2017).

As metastases, apesar de serem consideradas raras, podem estar presentes e serem

diagnosticadas apenas apds a ressecgio do tumor primario. Orgados como rins, figado, intestinos,
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baco e olhos j& foram citados como locais de metéastase (COHEN et al., 2003; MOWAT et al.,
2012; COSTA; SOUZA; GRILO, 2017).

O fibrossarcoma ocular secundario pode gerar sinais de elevada pressao intraocular,
blefaroespasmo, discoria, descolamento de retina e visualizagdo de uma massa branca ou rosea
intraocular, com bordas irregulares (COHEN et al., 2003; MOWAT et al., 2012).

A sugestdo do diagnostico pode ser dada por citologia, mas a bidpsia € 0 exame que
definird o tipo celular acometido. As caracteristicas histopatoldgicas do fibrossarcoma séo a
presenca de celulas fusiformes com nicleos alongados e com feixes entrelacados, indicando a
sua origem mesenquimal (COSTA; SOUZA; GRILO, 2017). Pode ser observado também
invasdo neoplasica de células endoteliais, figuras de mitose (MOWAT et al., 2012),
pleomorfismo celular, areas de necrose e presenca de grande quantidade de células
inflamatorias, principalmente linfécitos e macréfagos (COSTA; SOUZA; GRILO, 2017).

Normalmente, 0s casos metastaticos nao geram alteracdes no cristalino (COHEN et al., 2003).

A realizacdo de imunohistoquimica é indicada para confirmacdo da origem
mesenguimal e também diferenciacao entre outros possiveis diagnosticos, como o sarcoma pos-
traumatico felino (MOWAT et al., 2012). Outros diferenciais também devem ser considerados,
como abscessos, corpos estranhos, granulomas (COSTA; SOUZA; GRILO, 2017), e neoplasias
intraoculares primarias e secundarias (MOWAT et al., 2012).

Por ser uma neoplasia metastatica, outras modalidades terapéuticas devem ser
consideradas, além da excisdo cirdrgica do globo ocular e da massa primaria. Dentre elas, estdo
a radioterapia, eletroquimioterapia e quimioterapia sisttmica (COSTA; SOUZA; GRILO,
2017). Mesmo com varias disponibilidades de tratamento, devido a agressividade tumoral, as
taxas de recorréncia podem ser de 30 até 70% (COHEN et al., 2003), além de ja ser relatado
uma baixa resposta a quimioterapia e pequeno tempo de sobrevida nos casos de fibrossarcoma
metastatico (MOWAT et al., 2012).

O prognostico se torna desfavoravel a partir do momento em que metastases, ndo sé
intraoculares, sdo diagnosticadas. Entretanto, a sobrevida se torna um pouco maior nos casos
em que ha a associacgao de radioterapia logo ap0s o tratamento cirurgico (COSTA; SOUZA,;
GRILO, 2017).
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3 CONCLUSOES

Apesar da baixa ocorréncia das neoplasias intraoculares na espécie felina, essas tem sido
cada vez mais diagnosticadas. Os felinos podem ser acometidos por neoplasias primarias e
secundarias, sendo o melanoma difuso de iris e 0 sarcoma pds-traumatico as mais
frequentemente observadas nessa espécie. E fundamental o diagnostico precoce possibilitando

0 aumento da qualidade de vida dos pacientes.
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