UNIVERSIDADE FEDERAL DO RI10O GRANDE DO SUL

FACULDADE DE VETERINARIA

NEOPLASIAS INTRAOCULARES EM CAES E GATOS: REVISAO DA
LITERATURA

Maria Eduarda Jaeger Marques

PORTO ALEGRE

2017/2



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RI10O GRANDE DO SUL
FACULDADE DE VETERINARIA

NEOPLASIAS INTRAOCULARES EM CAES E GATOS: REVISAO DA
LITERATURA

Autor: Maria Eduarda Jaeger Marques

Trabalho apresentado a Faculdade de Veterinaria
como requisito parcial para a obtencdo da graduacao

em Medicina Veterinaria

Orientador: Prof. Dr. Jodo Antonio Tadeu Pigatto

PORTO ALEGRE

2017/2



AGRADECIMENTOS

Agradeco, principalmente a minha mée Mara, por ter possibilitado que eu realizasse o
sonho de cursar veterinaria, por ter me dado apoio incondicional em todas etapas dessa
trajetdria, acreditando em mim e nas minhas escolhas. Ndo h& como retribuir todo esforco
depositado na minha criacdo e educacdo. Nada do que conquistei teria sido possivel sem seu
amor e carinho. Obrigada por ter sido paciente na minha auséncia e por ndo permitir que eu
desistisse em momento algum. Jamais poderia descrever em palavras a admiracao e orgulho
que sinto de ser sua filha.

A0 meu pai, Iramar e aos meus irméos, Paula e Guilherme, pelo apoio durante todos
esses anos. Por terem me proporcionado momentos inesqueciveis e por terem sido minha
referéncia inUmeras vezes. Agradeco por ndo terem desistido de mim, mesmo quando havia
duvida sobre os caminhos que escolhi.

A Catarina, minha sobrinha, por ter iluminado nossa familia com seu nascimento, nos
tornando mais fortes e unidos.

Aos meus amigos e colegas, que tornaram minha rotina mais alegre e tragavel.
Agradeco as amizades que fiz ao longo do curso, foram presentes que a veterinaria me
proporcionou, e que tornaram-se muito mais do que apenas colegas. Agradeco aos meus
amigos de longa data por ndo terem desistido na minha amizade nesses anos, na qual eu
dediquei parte do meu tempo ao meu curso.

Aos meus animais de estimacdo, por terem me lembrado inimeras vezes o motivo pela
qual eu escolhi essa profissdo. Um carinho especial ao Aquin (in memorian) que esteve ao
meu lado em quase toda minha graduacdo, e que sua doenca foi um incentivo constante para
que eu estudasse cada dia mais para poder ampara-lo da melhor forma disponivel.

Ao meu orientador, professor Pigatto, por me auxiliar nesse trabalho e por se mostrar

sempre disponivel em ajudar.



“If you want to know what a man's like, take a good look at how he treats his inferiors, not his

equals.”

J. K. Rowling



RESUMO
As neoplasias intraoculares tém sido cada vez mais diagnosticadas em cées e gatos. Os
neoplasmas podem se desenvolver em todos os segmentos do olho, inclusive na regido
intraocular. As neoplasias oculares podem causar desconforto ocular e até mesmo sinalizar a
presenca de doenca sistémica. Com esta revisdo de literatura objetiva-se enfatizar

principalmente as manifestacdes clinicas e as consequéncias das neoplasias intraoculares em
caes e gatos.

Palavras chave: neoplasia, intraocular, oftalmologia, caes e gatos.



ABSTRACT

As ocular neoplasias affect all animals and are important diseases of veterinary
ophthalmology. Neoplasms can develop in all segments of the eye, anywhere in the eyeball,
including the intraocular region. Eye neoplasms can cause discomfort, vision problems and in
some cases even signify a presence of systemic diseases. This work aims to review the
literature on intraocular neoplasms in dogs and cats and to create an overview of the clinical
picture of the animals and their consequences.

Key words: neoplasia, intraocular, ophthalmology, dogs and cats.
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1 INTRODUCAO

Cada vez mais tem sido realizado o diagnostico de neoplasias intraoculares em cdes e
gatos. Neste sentido, 0 melhor entendimento em relacdo a etiopatogenia € muito importante
para o diagndstico correto. As neoplasias intraoculares sdo enfermidades muito relevantes na
oftalmologia de cées e gatos, visto que causam desconforto e podem acarretar em doengas
sistémicas que prejudicam ndo somente a visdo do animal. Os neoplasmas intraoculares terdo
sua gravidade diretamente ligada ao seu potencial metastatico, assim como o seu diagnostico
precoce, Vvisto que esse influenciard diretamente no prognéstico da doenga (HESSE et al.,
2015; AMORIM et al, 2017).

As neoplasias oculares podem ser divididas principalmente em duas categorias;
primarias ou secundarias, de acordo com a sua origem. As primarias estdo localizadas na
oOrbita ocular, ja as secundarias sdo provenientes de metastases ou extensdes de tumores

presentes nas cavidades orais, nasais ou glandulas salivares (AMORIM et al, 2017).

As neoplasias de origem melanocitica sao as mais frequentemente diagnosticadas em
caes e gatos. Além disso, neoplasias de corpo ciliar em cdes e sarcoma pés-traumatico em
gatos tem sido frequentemente encontrados. O sarcoma se manifesta apos a ocorréncia de um
trauma prévio, que deixa o felino pré-disposto a manifestar a neoplasia. Também podem ser
encontrados tumores secundarios na regido intraocular, que sdo provenientes de neoplasias
sistémicas com alto poder de metastase, como hemangiossarcoma, linfossarcoma e carcinoma
mamario. Estas irdo prejudicar o globo secundariamente. A maior parte das neoplasias
intraoculares sdo malignas, principalmente nos felinos (DALECK; RODASKI; NARDI,
2009; AMORIM et al, 2017).

Os sinais clinicos mais comuns sdo exoftalmia gradual, epifora, ceratite por exposicéo,
desvio do bulbo, aumento de volume ocular, desconforto ocular, protuséo de terceira palpebra
e até cegueira. O diagnostico é feito através do exame oftalmico e de técnicas complementares
qgue incluem citologia, ultrassonografia, radiografia, tomografia computadorizada e
ressonancia magnética. Dentre os tratamentos, 0s mais comuns sdo a excisdo cirdrgica,
radioterapia, quimioterapia, laserterapia e criocongelamento. Devido ao diagndstico
comumente tardio, o0 prognostico costuma ser de reservado a desfavoravel, variando de acordo
com a malignidade do tumor. Tem sido demonstrado que a associacdo entre diagnostico
precoce e tratamento adequado melhora significativamente a qualidade de vida dos pacientes
(DALECK; RODASKI; NARDI, 2009).
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

As neoplasias intraoculares apresentam-se como lesdes que podem comprometer
ndo somente a qualidade de vida do animal, afetando sua visdo, mas também, em alguns
casos, colocando sua vida em risco (AMORIM, et al, 2017). O aparecimento de neoplasias
oculares em cdes e gatos tem aumentado cada vez mais. Neste sentido, o diagndstico precoce
é muito importante no que tange ao prognostico (DOBSON; MORRIS, 2007).

A maioria das neoplasias desenvolve-se apds agressao inicial a uma célula replicativa.
Ocorre uma resposta a uma agressdo inicial, podendo vir a se tornar um neoplasma se 0
estimulo for continuo. Entre os exemplos relacionados a isto podem ser citados o sarcoma
poés-traumatico ocular em gatos, que ocorre ap6s um trauma, e o carcinoma de células
escamosas e/ou hemangioma/hemangiossarcoma, estes causados por exposicdo ao sol
(DALECK; RODASKI; NARDI, 2009).

As neoplasias intraoculares e oculares, de maneira geral, podem ser classificadas como
primarias ou secundarias de acordo com a sua origem. As neoplasias primarias sdo oriundas
da orbita ocular (AMORIM, et al, 2017), normalmente acometendo tecidos moles que
crescem dentro do espago retrobulbar, como fibrossarcoma e mastocitoma (DOBSON;
MORRIS, 2007). Podem também ser secundarias, tendo seu surgimento do prolongamento de
tumores que estdo situados préximos aos olhos, como nas cavidades oral e nasal, glandulas
salivares, ou devido a metastases de neoplasias distantes (AMORIM, et al, 2017). Além disso,
existem tumores de cranio adjacente, que se estendem para dentro da 6rbita, a exemplo de
neoplasias de origem dssea. A maioria dos tumores de Orbita apresentam malignidade
(DOBSON; MORRIS, 2007).

As neoplasias intraoculares mais diagnosticadas em cées e gatos sdo as de origem
primaria (WILCOCK, 2007), que normalmente apresentam um baixo potencial metastatico
(CONCEICAO et al, 2010). As neoplasias oculares secundarias mais comuns em cies sdo
linfoma, seguido do sarcoma histiocitico. Também podem ocorrer Hemangiossarcoma,
adenocarcinoma mamario e melanoma oral maligno em cées. Ja em felinos, os tumores de
origem metastatica mais comuns sdo adenocarcinoma pulmonar e adenocarcinoma mamario.
Os melanomas malignos do trato uveal sdo as neoplasias intraoculares diagnosticadas com
maior frequéncia no homem e nos animais domésticos. A maioria dos melanomas uveais
espontaneos descritos ocorrem em cées e gatos (WEISSE; FRESE; MEYER, 1985). No
exame histolégico muitas vezes as neoplasias sdo classificadas como benignas, no entanto
seus danos locais tem grande importancia, visto que causam grande destrui¢do local e podem
expandir para as estruturas adjacentes (DALECK; RODASKI; NARDI, 2009). A presenca de
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neoplasia intraocular é a principal causa de enucleacdo em felinos e a segunda maior em
caninos (DUBIELZIG, 2011; WILCOCK, 2007a). Com esta revisao de literatura objetiva-se
enfatizar principalmente as manifestagdes clinicas e as consequéncias das principais

neoplasias intraoculares em cées e gatos.

2.1 Epidemiologia

Apesar do crescente niumero de casos de neoplasias intraoculares diagnosticadas em
cdes e gatos, estas ainda séo consideradas raras (DOBSON; MORRIS, 2007). Um estudo foi
demonstrou que apenas 0,87% de todos cées e 0,34% de todos gatos foram registrados na
Base de Dados Médicos Veterinarios (VMDB) ao longo de um periodo de 10 anos. Todavia,
acredita-se que esse numero seja inferior que o valor real, visto que os tumores oculares
presumivelmente  benignos ndo costumam ser examinados  histologicamente
(WITHROW;VAIL; PAGE, 2013).

Tem sido preconizado categorizar as neoplasias em benignas, com o intuito de
descrever o comportamento biologico dessas lesdes para definir um possivel prognostico
clinico. Algumas neoplasias se apresentam de maneira classica, como neoplasias de corpo
ciliar, que sdo classificadas como benignas e tem alto potencial para comprometer as
estruturas ao seu redor, ao passo que outras se comportam de maneira maligna cléssica,
mesmo que histologicamente  sejam altamente anaplasicas. Tendo em vista essas
contradicGes, definir as neoplasias em benignas ou malignas é uma maneira muito simplista
para avaliar a enfermidade como um todo, pois h& inumeras possibilidades clinicas
(DALECK; RODASKI; NARDI, 2009).

Segundo Morgan (1969, citado por HESSE et al, 2015) e Dubielzig (2002, citado por
HESSE et al, 2015) as neoplasias de origem melanociticas sdo as neoplasias primarias mais
comuns do globo ocular em cdes. Nos felinos as neoplasia primarias intraoculares
melanociticas sdo consideradas comuns segundo Dubielzig (1997, citado por HESSE et al,
2015). De modo geral, em pequenos animais, a prevaléncia e o comportamento dos varios
tipos de melanomas diferem marcadamente. As neoplasias melanociticas em felinos sdo bem
diferentes daquelas descritas em cées. Neoplasias melanociticas palpebrais ou conjuntivais
tem sido raramente diagnosticadas em felinos. Nesta espécie sdo mais frequentemente
diagnosticadas neoplasias intraoculares (DALECK; RODASKI; NARDI, 2009).

Os tumores melanociticos do globo ocular em cédes foram divididos em duas

categorias com base em caracteristicas histoldgicas. Os benignos, nomeados como
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melanocitoma, sdo compostos por dois tipos de célula, as células grandes, com aspecto
arredondado e com alta pigmentacdo e as células caracteristicas da neoplasia. As primeiras
compdem a totalidade ou a maior parte da massa tumoral. Ndo € comum haver recorréncia
apos a enucleacdo. Além disso, a mitose é rara ou ausente nos melanocitomas. O
melanocitoma pode ocorrer em diversos locais, mas 0 mais comum é encontra-lo no trato
uveal anterior, seja na iris ou no estroma do corpo ciliar. Os neoplasmas de origem
melanocitica na esclera limbal (melanoma epibulbar) tem o comportamento benigno, mesmo
que sejam grandes. Apesar dos melanocitomas terem baixo potencial metastatico, esses tém
grande poder destrutivo local. O melanoma intraocular maligno corresponde a 20% dos
tumores intraoculares de origem melanocitica em cdes. Estas neoplasias geralmente se
apresentam na uvea anterior (DUBIELZIG, 2017).

O melanoma difuso de iris € o tumor intraocular mais frequente em gatos seguido
pelo sarcoma ocular pés traumatico (AMORIM et al, 2017). Esta neoplasia € maligna com
alto potencial de metastase em gatos idosos, sem predisposicdo por raca ou sexo (PIGATTO
et al, 2010). Em cées as neoplasias primarias intraoculares mais frequentes também séo as de
origem melanocitica (DALECK; RODASKI; NARDI, 2009).

A segunda neoplasia intraocular diagnosticada com maior frequéncia em cées é o
adenocarcinoma iridociliar, no entanto, de maneira geral, sua casuistica € baixa
(DUBIELZIG, 2017). O linfoma e o sarcoma histiocitico sdo as neoplasias de origem
secundarias mais diagnosticadas em cdes (Tabela 1). Essas duas neoplasias geralmente
comprometem o trato uveal anterior. O linfoma facilmente se expande comprometendo as
estruturas adjacentes (LABELLE, A. L.; LABELLE, P., 2013)

Em um estudo retrospectivo foram identificados e analisados neoplasmas oculares
obtidos por bidpsias enviadas ao Setor de Patologia Veterinaria da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul. Neste estudo foram realizados 265 diagnésticos de neoplasmas oculares e
de anexos, 232 (87,5%) amostras eram de cdes e 33 (12,5%) eram de gatos. A péalpebra foi o
local mais acometido na espécie canina (164) e felina (20), sequida pela terceira palpebra (20)
em cées e orbita (5) em gatos. Foram identificados 24 tipos de neoplasias em cées e 16 tipos
de neoplasias em gatos (HESSE et al, 2015).
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Outros tipos de tumores
9.0%

Osteosarcoma

3.0%
Hemangiosarcoma
5.0%

Melanoma
7.0%

Linfoma
42.0%

Carcinoma
10.0%

Sarcoma histiocitico
24.0%

Tabela 1- Neoplasias metastaticas que acometem o globo ocular de cées.
Fonte: Adaptado de DUBIELZIG, (2017).

2.2 Etiologia

A etiologia da maioria dos tumores intraoculares ndo é conhecida (DOBSON;
MORRIS, 2007). No entanto, em se tratando de sarcoma pOs-traumatico em gatos,
frequentemente ha associacdo entre um trauma ou inflamac&o intraocular crénica anteriores,
gue podem predispor o animal a desenvolver a neoplasia. O tempo decorrido entre o trauma
ocular e o surgimento da neoplasia € em média de cinco anos, podendo ocorrer entre cinco
meses e dez anos. Essa neoplasia € localmente invasiva e tem grande potencial de causar
metastase (AMORIM, et al, 2017). O felino que sofre um trauma no olho, principalmente
traumas profundos, fica sujeito a formar sarcomas pleomdrficos de células alongadas
fusiformes. Esse sarcoma destroi o globo ocular e tem risco grande de causar metastase. As
chances de desencadear a formacdo tumoral sdo desconhecidas. Uma caracteristica que se
destaca nessa enfermidade é de que o olho acometido geralmente perde a funcdo da visdo e
iSSO serve, muitas vezes, como argumento para o convencimento do tutor a submeter o animal

a um procedimento de enucleacao.
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2.3 Sinais Clinicos

No exame clinico oftalmoldgico macroscopico, percebemos a presenca dessas
neoplasias na forma de nodulos e massas, tendo diferentes variacbes na coloracao,
dependendo da avalia¢do histologica. Em decorréncia da neoplasia, inflamacéo e glaucoma
podem estar presentes, 0 que pode acarretar em graves consequéncias para a estrutura ocular e
suas funcBes (CONCEICAO et al., 2010). O crescimento dos tumores de Orbita ou
retrobulbares é geralmente lento. Dentre os sinais clinicos iniciais encontra-se exoftalmia
gradual, podendo formar edema conjuntival e aumento do volume da conjuntiva. Esses sinais
serdo percebidos pois o animal vai apresentar dificuldade para fechar e abrir o olho
completamente. O estrabismo também pode ser manifestado devido ao deslocamento do eixo
causado pelo o aumento do volume do tumor. Quando a neoplasia esta situada anteriormente
ao ponto médio do olho, pode desencadear enoftalmia. Normalmente quando aumenta a
pressdo intraocular o olho fica edemaciado e azulado. Além disso, ndo é comum que as
neoplasias retrobulbares causem dor, desde que ndo ocorram complicac¢Ges secundarias, 0 que
ajuda a fazer o diagnostico diferencial de abscesso retrobulbar. Todavia, algumas neoplasias
podem desencadear dor consideravel, como 0s carcinomas, que causam erosdo dentro da
Orbita. Os animais com mastocitoma podem apresentar desconforto ocular devido a liberagéo
de histamina local (DOBSON; MORRIS, 2007). Outros sinais clinicos comuns sdo protusao

da terceira palpebra, ceratite por exposicdo, epifora e cegueira (AMORIM, et al, 2017).

2.3.1 Melanoma ocular

Apesar do melanocitoma ndo ter grande potencial metastatico, apresenta-se
localmente de maneira agressiva, sendo extremamente destrutivo as estruturas do globo.
Dentre os sinais clinicos mais comuns estdo glaucoma secundario, deslocamento da retina e
hemorragias intraoculares, sendo que esses sinais podem levar a um grande desconforto
ocular e até ao comprometimento da visdo (Tabela 2). Mesmo entre os melanomas
intraoculares malignos em cées, raramente foram relatadas metastases sistémicas, o que difere

do comportamento do melanoma maligno oral em cées (DUBIELZIG, 2017).

2.3.2 Neoplasia melanocitica uveal
Clinicamente, este tipo de neoplasia apresenta-se de forma varidvel. As neoplasias

melanociticas uveais anteriores podem apresentar-se COmo uma massa que acomete a iris e se
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expande até a cdmara anterior, ou como uma massa posterior que desloca a face da iris para
frente. Ocasionalmente o primeiro sinal clinico é o comprometimento da esclera,
apresentando uma massa pigmentada visivel que se expande nessa regido (Figura 4). Pode
haver glaucoma secundario a neoplasia. As massas podem ser fortemente pigmentadas, mas
esse sinal clinico ndo estara obrigatoriamente presente. O aparecimento de pigmentacdo pode
ser discreto e multifocal, mas inevitavelmente progride para uma pigmentacdo difusa. O
pigmento pode ser visivel ao fundo do olho atraves da esclera (LABELLE; LABELLE, 2013).

2.3.3 Melanoma Difuso de iris

As neoplasias de origem melanocitica sdo também as mais relatadas neoplasias
intraoculares na espécie felina. Sdo tumores malignos, embora sua progressdo seja variada
(DUBIELZIG, 2017). Clinicamente o melanoma manifesta-se como uma pigmentacéo
progressiva e lenta, que poderd se desenvolver simultaneamente em vérias areas da iris
(Figura 1). Normalmente a iris do bulbo do olho contralateral apresenta coloracdo normal.
Né&o existe pré-disposicao racial ou sexual em felinos e a média de idade dos gatos acometidos
é de 10 anos. Além da pigmentacdo difusa da iris, alteragdes na sua mobilidade, buftalmia e
aumento da pressao intraocular secundaria podem ser observados no exame oftalmico. A taxa
de metastase esta entre 35% e 65% e, preferencialmente, ocorre no figado e nos pulmdes. E
importante lembrar que é preciso diferenciar as alteracbes de melanociticas oculares em
felinos associada a senilidade, pois nesses casos geralmente ocorre atrofia concomitante de

ris.



Figura 1 - Melanoma difuso de iris em um gato sem raca definida
de dez anos de idade. Observa-se intensa pigmentacao da iris do
olho esquerdo. Fonte: Prof. Dr. Jodo A. T. Pigatto — Servico de
Oftalmologia Veterinaria da UFRGS, [2017].

\

pigmentadas na
iris

arredondadas
com nucleos
grandes que se
estendem da iris
para a cdmara

Clinica Morfologicamente | Progndstico apos
remocgdo do globo
Melanocitoma Manchas Pequenas células | Sem risco
pigmentadas na angulas apenas na
iris superficie da iris
Melanoma inicial | Manchas Células Sem risco

anterior

Melanoma de Crescente Melanocitos Risco ligeiramente
nivel médio escurecimentos da | neoplasicos no aumentado

iris e glaucoma corpo ciliar

irregular
Melanoma Crescente Células Risco de
Avangado escurecimentos da | neoplasicas em metdstase

iris e glaucoma todo corpo ciliar | provavel, mas ndo

irregular é comum|

Tabela 2 - Etapas no desenvolvimento do melanoma difuso de Iris em felinos. Fonte:
Adaptado de DUBIELZIG, 2017.

2.3.4 Sarcoma ocular Pos-Traumatico Felino

16
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O sarcoma ocular pos-traumatico felino € uma neoplasia maligna que acomete felinos
domésticos e frequentemente esta associado a trauma ocular ou inflamacdo ocular crénica
(PERLMANN et al, 2011). Essas neoplasias sdo extremamente agressivas, com altas taxa de
reincidéncia, metéstase e invasdo do nervo dptico (DUBIELZIG et al, 1990; STOLTZ et al,
1994; ZEISS et al, 2003). Uma possibilidade é que certos gatos possam apresentar uma
predisposicdo genética a essa neoplasia em decorréncia de processos inflamatérios ou
regenerativos. As células perdem suas propriedades antiproliferativas e tornam-se malignas
(PERLMANN et al, 2011). A ruptura da cépsula anterior da lente e a inflamacéo intraocular
cronica sao fatores de risco para o desenvolvimento de sarcoma ocular pés-traumatico.

Clinicamente observa-se inflamacéo intraocular e coloracdo esbranquicada ou rosada
atras do bulbo da iris do olho acometido (Figura 2). Além desses sinais clinicos, hipertensdo
intraocular, mudancas de forma e consisténcia do bulbo do olho e cegueira podem ser
observados. A maioria dos animais acometidos ndo demonstram sinais de desconforto
(DUBIELZIG et al, 1990). A neoplasia pode se estender até a esclera do olho e infiltrar o
nervo éptico. O bulbo ocular normalmente esta preenchido por uma massa esbranquicada e a
lente esta destruida (DUBIELZIG, 2017).

Figura 2 - Sarcoma poés-traumatico num gato de 12 anos de idade.
Fonte: Prof. Dr. Jodo A. T. Pigatto — Servigo de Oftalmologia
Veterinaria da UFRGS, [2017].
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2.3.5 Adenocarcinoma Iridociliar

O Adenocarcinoma Iridociliar origina-se de células diferenciadas intraoculares,
principalmente a partir do epitélio ndo pigmentado do corpo ciliar. Clinicamente, observa-se a
presenca de massa ndo pigmentada intraocular, deslocamento de iris e discoria. Além desses
sinais, inflamacao intraocular, hemorragia, deslocamento de retina e luxacdo ou subluxacéo
da lente podem ser observadas. A neoplasia pode apresentar uma protuberancia na abertura
pupilar e deslocar a fase anterior da iris. Pode ser observado glaucoma secundario ao
Adenoma (LABELLE; LABELLE, 2013). Essa complicacdo é comum pois essas neoplasias
estdo associadas a formacdo de uma membrana fibrovascular pré-alergica, que pode levar a
sinéquia anterior periférica ou a formacdo de membranas neovasculares que obstruem o
angulo iridocorneal. Geralmente essas neoplasias sdo possiveis de serem visualizadas através
da pupila na cdmara posterior, no entanto, a invasdo atraves da pupila pode levar a uma massa

visivelmente localizada na camara anterior (Figura 4) (DUBIELZIG, 2017).

2.3.6 Schwannomas de caes de olhos azuis

Anteriormente chamada de neoplasia de células do fuso de cées de olhos azuis, essa
afeccdo acomete principalmente animais com olhos azuis ou cdes que possuem a Uvea
parcialmente azul, normalmente em racas comumente utilizadas para puxar trends
provenientes da Sibéria. Clinicamente apresenta-se como massas nodulares nao pigmentadas
na Uvea.

2.3.7 Linfoma
Embora o linfoma nédo seja considerado um tumor de origem priméaria quando ocorre

no globo ocular, € um dos tumores intraoculares em cées e gatos com maior casuistica.

2.4 Diagnostico

O diagnostico se baseia na anamnese, no exame clinico e na avaliagdo histopatologica.
Considerando o risco de metéstase faz-se necessaria a avaliacdo mais aprofundada desses
animais, utilizando radiografia, ultrassonografia, tomografia computadorizada e ressonancia

magnética.
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O diagndstico ¢ feito através do exame oftalmoldgico completo. E importante
investigar se ha exoftalmia através da dilatagdo da pupila, além de exames completos da
cabeca. (DOBSON; MORRIS, 2007).

Exames de imagem como radiografia oferecem auxilio limitado na avaliacdo de
neoplasias intraoculares. No entanto, em se tratando de investigacdo de possiveis metastases
localizadas no torax e abdémen, em animais que apresentam neoplasias com alta malignidade,
sdo extremamente Uteis. A ultrassonografia auxilia muito na avaliacdo do globo ocular, pois
torna possivel a visualizacdo do tamanho da massa, de suas margens e de estruturas adjacentes
comprometidas. A ressonancia magnética pode auxiliar na identificacdo de maiores
comprometimentos na extensao orbital (DOBSON; MORRIS, 2007).

Outra forma de diagnostico € através da biopsia por agulha fina (FNA). Essa técnica é
empregada para investigar a neoplasia e identificar a lesdo. O exame citolégico de amostras
de FNA torna possivel que se diferencie um padréo inflamatério de um neoplasico. Pode-se
associar ultrassom guiado com a coleta do aspirado, assim facilitando o direcionamento da
coleta, evitando que se lese estruturas importantes e permitindo a coleta do tecido de aspecto
anormal. A coleta com agulha é considerada como técnica de diagndstico quando a massa for
grande o suficiente para fornecer material para o histolégico, mas a orbitotomia exploratéria
pode ser mais aconselhavel nos casos de grandes massas para garantir material para bidpsia
mais representativo (DOBSON; MORRIS, 2007).

2.4.1 Melanomas

Os critérios histologicos para avaliar a distin¢éo entre neoplasias benignas e malignas
podem ser definidos através da avaliacdo do potencial mitético das células tumorais, uma vez
gue quanto maior esse potencial, maior serd considerada a sua malignidade. A avaliacdo
histol6gica da massa priméaria é a forma de diagnostico mais comum, e a utilizacdo da
citologia geralmente € utilizada para registrar metastases. Os padrdes histologicos e
citoldgicos variam muito entre os varios tipos de melanoma, o que torna o diagnostico
complexo. A localizagdo da neoplasia, a espessura e profundidade da massa, somados ao
numero de figuras mitoticas, permite prever o comportamento da mesma (SMITH et al.,
2002). No entanto, um estudo prop6s em classificar os melanomas oculares de origem
primaria apenas em duas categorias: melanocitoma (benigno) e melanoma (potencialmente
maligno) (WILDCOCK; PEIFFER, 2007). O melanoma ocular maligno em cées costuma

apresentar-se com aspecto menos escuro, sendo localmente agressivo.
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O melanoma difuso de iris, que acomete felinos, apresenta-se histologicamente como
uma pigmentacdo anormal da iris, as vezes relatada como manchas semelhantes a sardas.
Essas células se apresentam na histologia como estruturas pequenas, angulares e pigmentadas,
apresentando nucleo pequeno e redondo, aderidas na superficie da iris. Essas células
pigmentadas geralmente ndo invadem o estroma iridico. As lesdes pigmentadas podem
apresentar-se localmente ou podem expandir na iris por meses e até anos, ficando com aspecto
mais nodular, 0 que acaba acarretando na distorcdo da iris ou até mesmo da pupila, pois a
neoplasia vai substituindo os focos pigmentados benignos por malignos. Essa transformacéo
histolégica maligna é caracterizada por uma alteracdo nas caracteristicas histoldgicas da
celula. As células alteradas geralmente sdo arredondadas, com nucleo grande e redondo. Nos
estagios iniciais da transformacdo neoplasica, as células tumorais raramente irdo apresentar
anaplasia citologica. Nos estagios mais avancados da doenca, 0 melanoma difuso de iris
caracteriza-se por apresentar anaplasia. As células tumorais mais comuns sdo redondas e
pleomorficas com quantidade de pigmentacdo citoplasmaticas variaveis. No melanoma difuso
de iris recomenda-se fotografar a lesdo precoce, uma vez que ndo ha risco metastatico
documentado quando o diagndstico é feito nos estagios iniciais da doenca. Isso ajudara a
determinar a taxa de progressdo. Nos felinos que apresentam-se nos estagios mais avancados
da doenca, recomenda-se que se faca exames complementares priorizando figado, pulméo e
rins, pois estdo em condicGes de apresentar metéstase sistémica com predilecdo por estes
Orgdos. Apesar do progresso da doenca ser lento, recomenda-se documentar a evolucdo da
mesma, permitindo que o médico veterinario se direcione para o tratamento menos invasivo
em casos precoces e mais agressivos em casos onde o diagndstico foi feito posteriormente. O
diagndstico pode ser obtido através da citologia de aspiracdo com agulha fina do segmento
anterior (DUBIELZIG, 2017). A enucleacdo é geralmente indicada quando ocorrem
mudancas de pigmentacao na iris de forma progressiva, com alteracdo no tamanho e nimero
de células, além de uveite ou glaucoma intratavel. No entanto, a idade do paciente e a taxa de
crescimento da neoplasia devem ser levados em consideracdo na escolha do tratamento
(PIGATTO et al, 2010).

O principal diagnostico diferencial que deve ser feito em casos de suspeita de
melanoma difuso de iris é de formas benignas de hiperpigmentacédo da iris secundaria a uveite
cronica e melanose de iris (PIGATTO et al, 2010).

2.4.2 Neoplasias Epiteliais Iridociliares
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Glaucoma e hemorragia intraocular sdo sinais clinicos suspeitos para investigar esse
tipo de neoplasia. Nesses casos, a ultrassonografia pode ser Gtil para delimitar a extensdo da
lesdo (DUBIELZIG, 2017). As neoplasias benignas ndo podem ser clinicamente diferenciadas
das malignas. Os adenomas de corpo ciliar benignos geralmente surgem do epitélio do corpo
ciliar e podem comprometer também a iris. A maioria se expande através da camara posterior
e algumas terdo sua progressdo atraves da iris e no corpo ciliar (LABELLE; LABELLE,
2013).

Histologicamente, essas neoplasias sdo pleomorficas, podem ocorrer na iris ou no
corpo ciliar. Em caes (Figura 3), elas podem ser derivadas de epitélio pigmentado ou néo
pigmentado. Um pequeno subconjunto de neoplasias iridociliares benignas apresenta forte
pigmentacdo. A apresentacdo dessa neoplasia pode ser sélida, papilar ou cistica e muitas
apresentam aumento na espessura. Alguns testes com o corante azul Alcian e Vimentina,
quando positivos, sdo indicativos para o diagnostico de tumores epiteliais iridociliares. As
mitoses nesse tipo de neoplasia sdo incomuns. A hemorragia intraocular e o glaucoma séo
achados secundarios frequentes (LABELLE ; LABELLE, 2013).

11

Figura 3 - Corte histoldgico do globo
canino que apresenta uma neoplasia
iridociliar no local mais tipico
preenchendo a cdmara anterior

Fonte: DUBIELZIG, (2017).
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Figura 4 - Corte histoldgico no
globo ocular de um felino
apresentando preenchimento da
camara anterior.

Fonte: (DUBIELZIG, 2017).

2.4.3 — Neoplasia Uveal Canina

A aparéncia clinica dessa neoplasia foi pouco descrita na literatura. Além disso, alguns
destes neoplasmas podem ndo ser reconhecidos clinicamente e sdo diagnosticados quando ha
remocdao cirurgica do globo e este é encaminhado para o exame histoldgico (LABELLE;
LABELLE , 2013). Dentre as caracteristicas histol6gicas mais comuns pode-se perceber a iris
e o corpo ciliar distorcidos devido a um infiltrado neoplasico de células do fuso pleomdrfico,
com uma interdigitacdo de coladgeno estromal. A agregacdo celular e o nucleo péalido sédo
caracteristicas comuns e sugerem que esses tumores tém origem do nervo periférico. Em
alguns casos foi relatada, através de microscopia eletrbnica, uma tendéncia que essas células
neoplésicas possuem de se aglomerar ao redor dos feixes de coladgeno. A neoplasia marca
positivo quando testada para proteina acida fibrilar glial (GFAP), o que pode parecer
complexo para se explicar. No entanto, as células de Schwann ndo mielinizadas marcam
positivo quando testadas para GFAP, e quando isso ocorre, se suspeita que essa neoplasia

possa ser um Schwannoma de uveal de cées de olhos azuis (DUBIELZIG, 2017).

2.4.4 Sarcoma PoOs-traumatico

Essa neoplasia geralmente é identificada pela mudanca na cor e na forma do olho

acometido, momento esse em que o tutor procura auxilio veterinario. Existem trés variaveis
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morfolégicas encontradas (Figura 5). Acredita-se que essa variavel se origina a partir das
células epiteliais das lentes. O linfoma pds-traumatico é a segunda variante mais comum. O
osteossarcoma e/ou 0s condrossarcomas sd0 0s mais raros. O sarcoma pos-traumatico,
independentemente da variante morfoldgica, tem um padrédo de distribuicdo caracteristico no
globo. A menos que o neoplasma seja identificado logo nos primeiros estagios, sua
distribuicdo sera ao redor das margens periféricas do globo. Existem casos onde a neoplasia
ird preencher todo globo com tecido sélido de cor opaca, o que dependera da sua invasividade
Alguns desses tumores foram uma membrana basal expressa em torno de células neoplasicas
individuais, possuindo caracteristicas da capsula da lente. A coloracdo de imuno-histoquimica
para a vimentina e actina do musculo liso alfa (SMA) persiste com o progresso da doenca,
mas a citoqueratina geralmente ira ser encontrada apenas no inicio da neoplasia. A vimentina
sera encontrada nas células epiteliais das células proliferativas na catarata subcapsular. Essa
neoplasia também tem como caracteristica por possuir uma distribuicéo periférica e difusa no
globo. Ha envolvimento precoce da retina e uma forte tendéncia de que as células tumorais se
localizem ao redor de vasos sanguineos. A terceira categoria de sarcoma pos-traumatico é
caracterizada por diferenciacdo 6ssea ou cartilaginosa. Muitas dessas neoplasias apresentam
células de origem 0Ossea ou cartilaginosa, e quando isso ocorre geralmente ndo had como dar

um prognostico devido a falta de dados disponiveis sobre essa categoria (DUBIELZIG, 2017).

Figura 5- Trés categorias de Sarcoma pos-traumatico em felinos. Fonte: DUBIELZIG,
(2017).

2.4.5Linfoma

No laboratorio de patologia ocular séo visualizados linfomas nos casos primarios em
que € observado pela primeira vez nos olhos e raramente determina-se com clareza se o

envolvimento ocular € parte de uma doenca sistémica ou se sua origem é primaria. O linfoma
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é mais frequentemente encontrado na Uvea, embora haja relatos de linfomas retinianos. Essa
neoplasia pode ocorrer em qualquer lugar do olho, mas a Gvea anterior € o local mais
frequentemente acometido (DUBIELZIG, 2017).

2.5 Tratamento

A remocdo cirurgica é o tratamento de eleicdo para a maioria das neoplasias
intraoculares primarias em cdes e gatos. O procedimento cirurgico geralmente exigira a
remocdo de todo o globo ocular, principalmente em decorréncia do diagndstico tardio dessas
neoplasias. Em alguns casos € necessaria a remocdo dos tecidos adjacentes ao olho para
garantir uma margem de seguranca que garanta um melhor prognostico. Em alguns casos,
lesbes de menor extensdo localizadas na iris podem ser excisadas sem necessidade de
remocdo de todo olho. Melanomas limbais em cées e gatos também podem ser tratados com
remocdes locais, mas a maioria dos casos necessita enucleacdo. Ademais, em alguns casos é
necessaria a exenteracdo da Orbita, pois a neoplasia invadiu os tecidos extraoculares
(DOBSON; MORRIS, 2007; AMORIM et al, 2017).

Existem outros tratamentos como radioterapia e quimioterapia, 0s quais normalmente
sdo associados a intervencdo cirdrgica, uma vez que quando aplicados isoladamente ndo ha
boa resposta em se tratando de tumores intraoculares. A quimioterapia tem resposta positiva
em casos de linfoma multicéntrico em cées e gatos e as lesGes tendem a melhorar, embora o
prognostico de animais com envolvimento ocular (linfoma no estagio cinco) seja reservado.
A sobrevida dos animais que apresentam-se em estagios trés e quatro tende a ser menor.
Quando ha recidiva de sinais oculares pensa-se em problemas sistémicos e prognostico
desfavoravel (DOBSON; MORRIS, 2007).

Em um estudo foi relatado o uso de laser de diodo semicondutor para causar a
remissdo de melanomas de iris presumidamente isolados em vinte e trés cdes. Esses animais
foram tratados utilizando um laser diodo através de um adaptador microscopico operacional
ou um oftalmoscépio indireto a laser. Houve diminuicdo imediata da altura das massas ap0s
tratamento. Em cinco animais foram necessarias mais aplicagcdes. Foram observadas algumas
complicacdes relacionadas a utilizacdo do lasers, como discoria, hiperpigmentacdo de iris e
edema de cornea devido a hipertemia colateral. No entanto, nesses casos, as lesdes eram
isoladas, com baixo risco metastatico, e por conta disso, considerou-se a possibilidade de
tentar um tratamento que ndo fosse tdo invasivo quanto a enucleacdo (COOK; WILKIE,
1999).



25

2.6 Progndstico

Um dos maiores desafios para um medico veterinario oncologista € identificar as
varidveis para chegar a um prognostico confiavel, afim de predizer como a doenga ird se
comportar. As neoplasias intraoculares apresentam, em sua maioria, prognéstico reservado a
desfavoravel. O exame histoldgico e a classificacdo da neoplasia auxiliam a estabelecer uma
previsdo de como a doenca ira se manifestar a longo prazo (DOBSON; MORRIS, 2007). Tem
sido demonstrado que o diagnostico precoce e tratamento adequado poderdo melhorar a
qualidade de vida dos pacientes. Mesmo com a classificacdo de malignidade da neoplasia, a
maioria dos melanomas descritos em cdes apresentam-se com bom progndstico quando
aplicada a remocao cirdrgica. Ja em felinos, o progndstico para melanoma é menos favoravel
em virtude do risco de metéstases sistémicas. Para neoplasias iridociliares, o prognostico é
favoravel para ambas espécies, mas sarcomas oculares em gatos apresentam comportamento
agressivo e ha pouca resposta a qualquer tratamento, inclusive a enucleacdo. Em se tratando
de neoplasias de origem secundaria, como linfoma, se espera uma resolucdo ruim para o
paciente, visto que a manifestacdo ocular da doenca ja caracteriza a progressao da neoplasia
(DOBSON; MORRIS, 2007). Somente com um maior aprofundamento no entendimento
sobre as neoplasias serd possivel um prognostico mais favoravel em relacdo as estruturas

oculares e a melhor qualidade de vida para os animais.

3 Concluséo
O diagnostico de neoplasias intraoculares tem aumentado cada vez mais em cées e
gatos. Ainda sdo necessarias mais pesquisas sobre a natureza dessas neoplasias e
aprofundamento nas formas de diagndstico que garantam uma deteccao precoce da doenca.
As neoplasias intraoculares primarias tém maior casuistica em cdes do que em gatos
comparadas as de origem secundaria, apresentando malignidade variavel e geralmente séo
muito agressivas localmente. As neoplasias de origem melanocitica séo as mais relatadas em

cées e gatos, seguida pelas neoplasias iridociliares.
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