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RESUMO

OBJETIVO: O melanoma de coroide é o cancer primario intraocular mais comum em adultos. Apesar de relativamente raro
segue como causa comum de perda de visdo e causa de morte no Brasil, principalmente pelo diagnostico tardio desse
tumor. Este artigo tem como objetivo uma breve revisdo das principais caracteristicas dessa doenga, com enfoque em
imagens clinicas.

ABSTRACT

Melanoma is the most common primary intraocular cancer. Relatively rare, choroidal melanoma is a very important cause
for vision loss and death in Brazil, probably due to late diagnosis. The purpose of this article is a brief review of choroidal
melanoma with particular focus on clinical pictures.

RESUMEN

El melanoma de coroides es el cancer primario intraocular mas comun en adultos. A pesar de ser relativamente raro, sigue
como causa comun de pérdida de vision y causa de muerte en Brasil, principalmente por el diagnostico tardio de ese
tumor. Este articulo tiene como objetivo una breve revision de las principales caracteristicas de esa enfermedad, con
enfoque en imagenes clinicas.
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Melanoma de coroide: revisao

INTRODUCAO

O melanoma pode acometer diferentes partes do olho, desde as palpebras e conjuntiva, até as estruturas internas, como a iris, o
corpo ciliar e a coroide. O melanoma de pele e conjuntiva deve ser considerado uma doenca diferente do melanoma intraocular, ja que
apresenta fatores de risco e comportamento diferente do melanoma intraocular. Como exemplo, a exposicao ultravioleta € fator de risco
importante para o melanoma de pele, mas ndo para o melanoma de coroide.'?

O melanoma de coroide é o cancer intraocular primario mais comum nos adultos, com incidéncia de aproximadamente seis casos
por milh&o, por ano. Na Uvea, 0 melanoma mais comum € o melanoma de coroide, que € o objetivo desta reviséo.

FATORES DE RISCO

Os fatores de risco para o melanoma de coroide incluem raca branca, com cabelos loiros ou ruivos e olhos claros, idade avancada,
presenca de nevus de coroide ou de melanocitose dculo-dermal (nevus de Ota).2 Apesar de um fator de risco ser o tipo loiro ou ruivo,
€ importante lembrar que no Brasil vé-se melanoma em pacientes de cabelos escuros e pele mais pigmentada, inclusive negros.

Desses fatores, a presenca de nevus e de melanocitose 6culo-dermal sdo importantes para acompanhamento dos pacientes e
identificacdo precoce de melanomas.

Acredita-se que fatores ambientais, como exposigéo ao sol, ndo tenham importancia como fator de risco para o aparecimento do
melanoma intraocular, em oposicao aos casos de melanoma de pele, nos quais a exposigéo ao sol e aos raios UV é fator de risco.
Dessa maneira ndo faz sentido orientar os pacientes a usarem dculos escuros para evitar o melanoma de coroide.*

a) Nevus de coroide

O nevus de coroide ¢ um hamartoma benigno que esta presente em parte da populacdo. Pode causar baixa de visao e alteracdes
da retina, mas geralmente é assintomatico, plano ou com menos de 1mm de espessura e base menor que 5mm.°

Nevus estdo presentes em cerca de 5% da populacdo, desde o nascimento. Muito raramente essas lesdes podem sofrer
transformacéo maligna e dar origem a um melanoma de coroide.®

Foram identificados fatores de risco para crescimento do nevus, que sao alteracoes retinianas secundarias ao crescimento da lesao.
Estes fatores de risco incluem presenca de liquido sub-retiniano, sintomas, presenca de pigmento laranja (lipofuscina), proximidade ao
disco dptico, espessura maior que 2 mm, vazio acustico no ultrassom e auséncia de halo hipopigmentado ao redor da leséo (figura 1).£

Figura 1 - Nevus atipico ou pequeno melanoma com pigmento laranja tocando o disco

Esses fatores de risco néo fecham o diagndstico de melanoma, mas permitem identificar nevus com maior risco de crescimento e,
inclusive, indicar tratamento de alguns nevus com base no risco de crescimento.

O risco anual de um nevus comum sofrer transformacdo maligna foi estimado na populagdo branca americana como de
aproximadamente 1 em 8845.° E importante reforcar que a imensa maioria dos nevus nunca vai dar origem a um melanoma de coroide.

Os nevus sem fatores de risco devem ser apenas observados, se possivel com documentacao fotografica inicial e exame anual. Os
nevus com fatores de risco devem ser acompanhados de perto, a cada 3 meses no primeiro ano e depois a cada 6 meses. Nesses
casos pode ser Util, além da fotografia, outros exames como ultrassom e tomografia de coeréncia optica (OCT). Se houver crescimento
deve-se suspeitar de transformacao maligna e considerar tratamento.

Lesbes com mais de 3mm de espessura sao diagnosticadas como melanoma, enquanto as lesdes com espessura entre 1 e 3mm
podem ser nevus grandes ou melanomas pequenos €, nestes casos, os fatores de risco tém grande importancia para o diagndstico. O
crescimento documentado indica que se trata de um melanoma de coroide até que se prove o contrario.
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b) Melanocitose 6culo-dermal

A melanocitose 6culo-dermal € uma doenca congénita, caracterizada pelo aumento de pigmentacao dos tecidos oculares, associada
ou n&o ao aumento da pigmentacao da pele na regiao do nervo trigémeo. No caso de pigmentacéo da pele costuma ser denominada
Nevus de Ota, sendo que hoje prefere-se o termo “melanocitose ocular ou éculo-dermal”, dependendo das estruturas hiperpigmentadas
(figura 2).

Figura 2 - Melanocitose oculo-dermal

No olho, a melanocitose é observada como aumento de pigmentagao da esclera, mas ndo da conjuntiva. Um teste simples que
ajuda a diferenciar € movimentar a conjuntiva com cotonete, permitindo confirmar que o pigmento esté na esclera e nao mexe com a
conjuntiva. Além da esclera, a Uvea também costuma apresentar hiperpigmentacao, que também pode acometer tecidos da érbita e
meninges.

A melanocitose ocular aumenta o risco de melanoma de coroide, que € de 1:400 nesses pacientes. Esses pacientes também
apresentam maior risco de glaucoma, dessa maneira além do exame de fundo de olho a cada dois anos, devem ter sua pressao
intraocular aferida.®

MELANOMA DE COROIDE
O melanoma de coroide é uma lesdo sub-retiniana, geralmente pigmentada e Unica (figura 3).2 Costuma ser bem delimitada e nao
costuma estar associada a descolamento de retina extenso ou hemorragia vitrea, com excegoes (figura 4).

Figura 3 - Melanoma de cordide pigmentado Figura 4 - Grande melanoma de coroide associado a
no polo posterior com pigmento laranja descolamento de retina com pequena hemorragia
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SINTOMAS

Os sintomas que o paciente apresenta vao depender da localizagao do tumor dentro do olho e de seu tamanho. Se o tumor estiver
perto da macula, o paciente costuma apresentar queixas visuais como embacamento ou baixa de visao (figura 5), mas se estiver na
periferia pode crescer muito até que o paciente perceba alguma alteracao.

Figura 5 - Melanoma de cordide macular, multilobulado e com
pigmento laranja associado a pequenas hemorragias pre-retinianas

Muitas vezes o tumor é descoberto durante um exame de rotina ou no pré-operatério da cirurgia de catarata e é assintomatico.
Infelizmente, no Brasil ainda diagnosticamos tumores grandes, principalmente pela dificuldade de acesso a servicos de saude adequados
(figura 6). O exame de fundo de olho com pupilas dilatadas é fundamental em qualquer paciente com queixa de baixa de acuidade visual.
Os sintomas incluem moscas volantes, fotopsias e embagamento / diminuigao da acuidade visual.

Figura 6 - Melanoma de cordide proximo ao disco optico

DIAGNOSTICO

O exame mais importante para o diagnéstico do melanoma de coroide € o exame de fundo de olho, pela oftalmoscopia indireta,
com as pupilas dilatadas. O exame permite que o oftalmologista identifique a lesdo sub-retiniana, pigmentada ou n&o.

A ultrassonografia ocular, associada ao exame de fundo de olho, é fundamental para diagndstico do melanoma de coroide. Estes
dois exames permitem o diagndstico correto em mais de 90% dos casos. Para isso € importante que o médico examinador identifique
a forma da leséo, suas medidas e refletividade durante o exame de ultrassom.

a) Formato da lesdo

O modo B permite determinar o formato da lesdo, que costuma ser em formato de domo ou cogumelo. A leséo cresce
progressivamente e sofre resisténcia pela membrana de Bruch. Quando a membrana de Bruch rompe, a leséo pode crescer com
resisténcia menor, gerando o aspecto de cogumelo, muito caracteristico de melanoma de coroide, apesar de ndao ser patognomaonico.
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b) Medida da lesao

A medida em milimetros permite diferenciar melanomas de nevus, além de permitir determinar qual o melhor tratamento
(enucleacao ou braquiterapia). A medida também permite acompanhar lesdes suspeitas, ja que o crescimento confirma o diagnéstico
de melanoma.

c) Refletividade interna da lesao

A medida da refletividade no modo A do ultrassom ajuda a confirmar o diagnéstico, ja que o melanoma de coroide apresenta
refletividade média a baixa, com maior refletividade no apice da lesao, que vai diminuindo progressivamente com a formagao do famoso
angulo Kappa (figura 7). O ultrassom também permite observar escavacao cordidea e pode demonstrar vascularizacao interna da leséo,
que sdo sugestivos de melanoma de coroide.?

Figura 7 - Ultrassom de melanoma de coroide mostrando a@ngulo kappa

Outros exames complementares como tomografia de coeréncia optica (OCT) e angiofluoresceina podem ser necessarios em casos
selecionados.

Quando a leséo é pigmentada e com caracteristicas clinicas e ultrassonograficas de melanoma, n&o costuma haver dlvida
diagnodstica. Nos casos de lesdes amelandticas é importante o diagndstico diferencial com lestes metastaticas e inflamatérias. Como
regra, as metastases podem ser multiplas ou acometer os dois olhos, além de estarem associadas a descolamento de retina e terem
refletividade alta no exame de ultrassom. Nestes casos, deve-se tentar identificar um cancer primario, ja que 43% dos pacientes ndo
tem histdria de cancer quando apresentam a metastase ocular. Os canceres mais comuns a gerarem metastase ocular sao: cancer de
mama, pulmao, gastrointestinal, rim, pele e préstata.’’ Se for identificado um cancer primario, trata-se de uma metastase até que se
prove o contrario. No caso de néo ser identificada leséo primaria e com leséo ocular muito sugestiva de metastase deve-se considerar
bidpsia intraocular.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Os diagnosticos diferenciais mais comuns do melanoma de coroide incluem nevus de coroide, hipertrofia congénita do EPR,
coriorretinopatia hemorragica exsudativa periférica, descolamento hemorragico do EPR, hemangioma circunscrito de coroide (figura 8),
melanocitoma (figura 9), degeneracdo macular relacionada a idade, entre outras.?

Figura 8 - Hemangioma de cordide Figura 9 - Melanocitoma
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ESTAGIAMENTO E DOENCA METASTATICA

O melanoma de coroide € um cancer que pode dar origem a metastases por via hematogénica, geralmente para o figado. O contetido
intraocular nao apresenta drenagem linfatica e por isso ndo costumamos observar comprometimento de linfonodos, a ndo ser em casos
com extensao extraocular do melanoma (figura 10). Demonstrou-se que desde 0 momento do diagndstico pode haver células malignas
circulantes no sangue periférico e que todos os pacientes apresentam essas células.2 Ainda, ndo é claro porque alguns pacientes
desenvolvem doenga metastatica, que pode aparecer até uma década depois do tratamento do tumor primario.

Figura 10 - Extensao extraocular de melanoma de cordide

Infelizmente, a doenga metastética costuma ser fatal em 5 meses, independente do tratamento utilizado.’® A Unica maneira de
diminuir a chance de morte desses pacientes é realizar diagndstico precoce e tratamento adequado. Quanto maior a lesédo, maior a
chance de metastase e, apesar de o tratamento da les&o ocular ndo mudar a histéria natural da doenca, se a lesdo nao for tratada e
crescer, a chance de morte aumenta. Tratamento inadequado em leséo que continua crescendo também aumenta a chance de
metastase e morte.

No momento do diagnéstico o paciente é estagiado levando em conta que o principal sitio de metastase é o figado, seguido dos
pulmdes. Na grande maioria dos casos o paciente nao apresenta metastases no momento do diagndstico da lesdo ocular.*® Esses
pacientes sdo avaliados com exames de imagem e de sangue, que costumam incluir USG ou tomografia computadorizada de abdome
e exames de sangue (TGO, TGP, fosfatase alcalina, DHL e Gama-GT).

Costuma-se pesquisar outros tumores primarios com raio x ou tomografia de térax e pelve, além de mamografia para mulheres. Os
exames costumam ser repetidos a cada 3 meses, no primeiroc ano, e a cada 6 meses, por cinco anos, depois do tratamento. Os exames
podem ser solicitados pelo oftalmologista, que encaminha o paciente ao colega oncologista ou hepatologista em caso de alteracao no
resultado.

Hoje, existem testes genéticos que podem ser realizados no tumor com tecido obtido depois da enucleagdo ou por bidpsia nos
tumores tratados com braquiterapia.’* Esses testes genéticos ajudam a determinar o risco de metéstase e o progndstico, mas como
ainda nao existe tratamento a ser oferecido para pacientes com maior risco de metastase, é controversa a indicagéo do teste.

TRATAMENTO

O primeiro objetivo no tratamento do melanoma de coroide é salvar a vida do paciente e tal tratamento depende do tamanho do
tumor. O melanoma de coroide nao é quimiosensivel e € pouco radio-sensivel, dessa maneira a quimioterapia sistémica e a radioterapia
por feixe externo ndo sao maneiras eficientes de tratar este tumor.

Apesar de diversos tratamentos estarem descritos para esse tumor, incluindo tratamento com laser e cirurgia para resseccao, dois
tratamentos sé&o considerados padrao ourc na atualidade: enucleagéo e braquiterapia.

a) Enucleacéao

A enucleagdo remove o olho com o tumor, permitindo tratamento definitivo da lesdo ocular com minimo risco e custo. Esta indicada
em tumores grandes (maiores de 9 milimetros de espessura) ou quando a braquiterapia ndo estiver disponivel. Pode-se utilizar esfera
de Mules revestida com esclera, além dos tradicionais implantes de polietileno, que costumam ser muito caros no Brasil. A colocacéo
de implante no mesmo tempo cirdrgico permite excelente resultado estético para o paciente, com posterior adaptacéo de protese
(geralmente seis semanas depois da cirurgia).
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Depois da enucleacéo, o paciente ndo precisa de retornos frequentes a centro de maior complexidade com oncologista ocular (como
no caso de tratamento com braquiterapia) e deve ser considerada para pacientes que nao podem ou ndo desejam se deslocar até
centro com oncologista ocular para acompanhamento.

O olho deve ser enviado para avaliag&o anatomo-patoldgica, que confirma o diagndéstico e traz informacdes adicionais sobre o tumor,
além de fatores progndsticos.

b) Braquiterapia

No caso da braquiterapia, um pequeno implante radioativo (figura 11) € colocado do lado de fora do olho, justa escleral, através de
uma cirurgia (figura 12).1> A placa de braquiterapia ¢ suturada na esclera depois que sua localizacao correta é determinada por
oftalmoscopia indireta ou transiluminacao. Sugerimos a realizacéo de ultrassonografia intraoperatdria para confirmar a localizacao correta
da placa (figura 13). A duracdo do tratamento depende da espessura do tumor e da radiocatividade da placa, até que o tumor receba
85Gy em seu apice. Um segundo procedimento cirdrgico remove a placa.'®

Figura 11 - Placa de braquiterapia Figura 12 -Placa de braquiterapia suturada na esclera

Figura 13 - Ultrassom intraoperatorio para confirmar
posicao correta da placa de braquiterapia

A braguiterapia costuma ser muito eficiente no controle de melanomas de coroide, tratando de maneira adequada 95% das lesdes
(figura 14). A desvantagem dessa técnica é o alto custo e pouca disponibilidade pelo SUS no Brasil. Complicacdes da braquiterapia
incluem a baixa de visao pela irradiacao da retina e nervo optico, que acomete cerca de 60% dos pacientes depois de dois anos, além
de outras menos frequentes.

O paciente & acompanhado com exame oftalmolégico e ultrassonografia ocular depois da braquiterapia para confirmar a resposta
do tumor ao tratamento. A frequéncia desse exame varia, mas costuma ser realizado a cada trés ou seis meses.
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Figura 14 - Melanoma cordide pos braquiterapia

OUTROS TRATAMENTOS

A endoressecao é uma técnica nova, experimental, que remove o tumor através de uma vitrectomia, preservando o olho e
possivelmente preservando melhor a visdo. Esta técnica esta sendo avaliada em centros do Brasil, da Europa e Oriente Médio.

A laserterapia dos melanomas de coroide ja foi considerada uma modalidade terapéutica, principalmente com a termoterapia
transpupilar (TTT). Hoje, acredita-se que o TTT nao & uma maneira adequada de tratar com seguranga estes tumores.'* Uma explicacéo
para 0 bom resultado que alguns autores encontram no tratamento de lesdes pequenas é que se tratava de nevus atipicos € néo
melanomas pequenos.

Estudos cientificos sugerem que nao existe alteracdo na mortalidade dos pacientes quando se compara o tratamento de
braquiterapia com a retirada do olho (enucleagéo).'

O tratamento visa controlar o tumor e diminuir a chance de o paciente apresentar metastases, que ainda ndo sao trataveis na maioria
dos casos. Claro que a preservagao da visdo e do globo ocular também sdo preocupacdes importantes, mas a vida do paciente é a
prioridade numero um.

ACOMPANHAMENTO

Os pacientes com melanoma ocular sao acompanhados pelo oftaimologista especializado em tumores. Sabe-se que nos primeiros
cinco anos apos tratamento existe maior chance de o paciente desenvolver metastases. Nos Ultimos anos o tratamento do melanoma
de pele melhorou e espera-se que em breve o tratamento das metastases do melanoma de coroide também melhore, com aumento da
sobrevida dos pacientes.
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