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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

O retinoblastoma é um tumor maligno que se origina na retina, a camada sensivel
a luz do olho, e é o cancer ocular mais comum em criangas. O retinoblastoma é uma
doenca que, apesar de rara, possui grande relevancia clinica e cientifica. A compreensao
de sua epidemiologia, mortalidade e as implicacdes do seu estudo sublinham a
necessidade de esforgos continuos em pesquisa, prevencao e tratamento. Melhorias
nessas areas tém potencial ndo apenas para salvar vidas, mas também para avancar o
conhecimento sobre canceres hereditarios e promover a equidade em saude global. A
compreensao detalhada das caracteristicas clinicas e diagndsticas do retinoblastoma,
aliada aos avancos em métodos de deteccdo precoce e abordagens terapéuticas, é
fundamental para melhorar o progndstico e a qualidade de vida dos pacientes afetados
por essa neoplasia. As técnicas radioldgicas intervencionistas desempenham um papel
crucial no tratamento do retinoblastoma, proporcionando opc¢des terapéuticas eficazes
e seguras. A quimioterapia intra-arterial, a termoterapia transpupilar e a radioterapia
focal representam avangos significativos na oncologia ocular, oferecendo esperanga e
melhores progndsticos para pacientes afetados por essa neoplasia. Os
desenvolvimentos recentes na radiologia intervencionista para o tratamento do
retinoblastoma tém proporcionado avangos significativos em termos de eficacia e
seguranca, com inovacles tecnoldgicas que melhoram a precisdo e a eficacia dos
tratamentos. As futuras dire¢des de pesquisa, incluindo a nanotecnologia, inteligéncia
artificial e terapia genética, prometem transformar ainda mais o panorama terapéutico,
oferecendo novas esperangas para a cura e a preservagao da visdo em pacientes com
retinoblastoma.
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ABSTRACT

Retinoblastoma is a malignant tumor that originates in the retina, the light-sensitive
layer of the eye, and is the most common ocular cancer in children. Despite its rarity,
retinoblastoma holds significant clinical and scientific relevance. Understanding its
epidemiology, mortality, and the implications of its study underscores the need for ongoing
efforts in research, prevention, and treatment. Improvements in these areas have the
potential not only to save lives but also to advance knowledge about hereditary cancers and
promote global health equity. A detailed understanding of the clinical and diagnostic
characteristics of retinoblastoma, combined with advances in early detection methods and
therapeutic approaches, is essential to improving the prognosis and quality of life for patients
affected by this neoplasm. Interventional radiological techniques play a crucial role in the
treatment of retinoblastoma, providing effective and safe therapeutic options. Intra-arterial
chemotherapy, transpupillary thermotherapy, and focal radiotherapy represent significant
advancements in ocular oncology, offering hope and better prognoses for patients affected
by this neoplasm. Recent developments in interventional radiology for the treatment of
retinoblastoma have achieved significant advances in terms of efficacy and safety, with
technological innovations that enhance the precision and effectiveness of treatments. Future
research directions, including nanotechnology, artificial intelligence, and gene therapy,
promise to further transform the therapeutic landscape, offering new hopes for cure and
vision preservation in patients with retinoblastoma.
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INTRODUCAO

O retinoblastoma é um tumor maligno que se origina na retina, a camada sensivel
a luz do olho, e é o cancer ocular mais comum em criangas. Sua etiologia é
primariamente genética, envolvendo mutacdes no gene RB1, que atua como um
supressor tumoral. O retinoblastoma pode ser hereditario ou esporadico, com a forma
hereditadria frequentemente associada a mutacGes germinativas e a esporadica a

mutagbes somaticas.

A epidemiologia do retinoblastoma revela uma incidéncia global estimada em
cerca de 1 caso por 15.000 a 20.000 nascidos vivos. Isso representa aproximadamente
8.000 novos casos anualmente em todo o mundo. A doenca ndo apresenta predilecdo
por sexo, raga ou etnia, embora a distribuicdo geografica possa variar, com uma
incidéncia ligeiramente maior observada em paises em desenvolvimento devido a
diagnodsticos tardios e menores recursos para tratamento. Nos Estados Unidos, por
exemplo, sdo registrados cerca de 200 a 300 novos casos por ano (BROADDUS,

TRETIAKOVA e LIN, 2009).

A mortalidade associada ao retinoblastoma depende significativamente da
precocidade do diagndstico e da disponibilidade de tratamento adequado. Nos paises
desenvolvidos, onde o acesso a cuidados médicos avancados é mais amplo, a taxa de
sobrevivéncia pode ultrapassar 95%. No entanto, em paises em desenvolvimento, onde
o diagndstico tende a ser tardio e os recursos terapéuticos sao limitados, as taxas de
mortalidade podem ser significativamente maiores, atingindo até 50% (SILVA, ALVES e
FERNANDES, 2013). A presenca de metastases, principalmente para o sistema nervoso

central e ossos, é um fator critico que agrava o prognostico.

A relevancia do retinoblastoma também se estende ao campo da genética médica.
A analise genética dos pacientes e suas familias pode identificar mutacdes germinativas
do RB1, permitindo aconselhamento genético e a realizacdo de vigilancia em familiares
assintomaticos, prevenindo o desenvolvimento de novos casos e reduzindo a morbidade
associada a doenca. Isso demonstra a importancia de integrar estudos de

retinoblastoma em programas de genética médica e saude publica.
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OBIJETIVO

Este artigo de revisdo de literatura teve como objetivo principal discorrer sobre
as caracteristicas clinicas e o diagndstico do retinoblastoma, explorando
detalhadamente os sinais e sintomas que facilitam a identificagdo precoce da doenca.
Abordou-se o papel da radiologia intervencionista, destacando como técnicas avangadas
de imagem e procedimentos minimamente invasivos contribuiram para diagndsticos
mais precisos e intervengdes terapéuticas eficazes. Investigou-se a eficdcia e a seguranca
dos diferentes tratamentos disponiveis para o retinoblastoma, incluindo quimioterapia,
radioterapia e terapias direcionadas, avaliando os resultados clinicos e os efeitos
colaterais associados a cada abordagem. Por fim, o artigo apresentou recomendacdes
clinicas e praticas, baseadas nas evidéncias atuais, para o manejo do retinoblastoma,

visando otimizar os resultados terapéuticos e a qualidade de vida dos pacientes.

METODOLOGIA

A metodologia deste artigo de revisao sobre retinoblastoma baseou-se na busca e
andlise de artigos cientificos relevantes disponiveis em bases de dados indexadas.
Utilizou-se os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) para garantir a precisdo e

~ . ~ n H n
abrangéncia na sele¢do dos termos de busca. Palavras-chave como "retinoblastoma”,
"diagnostico", "caracteristicas clinicas", "radiologia intervencionista", "tratamento",

"eficacia" e "seguranca" foram empregadas.

A pesquisa foi conduzida nas bases de dados PubMed, Scielo, Embase e Cochrane
Library, selecionando-se artigos publicados nos ultimos 20 anos para obter um
panorama atualizado sobre o tema. Foram incluidos estudos observacionais, ensaios
clinicos, revisOes sistematicas e meta-analises que abordassem aspectos clinicos e
diagnésticos do retinoblastoma, o papel da radiologia intervencionista, além da eficécia
e seguranca dos tratamentos disponiveis. A triagem dos artigos foi realizada por meio
da leitura dos titulos e resumos, seguindo-se a leitura completa dos textos selecionados
para a extracdo e andlise dos dados relevantes. A sintese das informacdes foi
estruturada de maneira a contemplar os objetivos propostos, garantindo uma revisdo

abrangente e fundamentada sobre o retinoblastoma.
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RESULTADOS

O retinoblastoma pode se manifestar clinicamente por leucocoria, que é o sinal
mais comum, presente em aproximadamente 60% dos casos diagnosticados. Outras
apresentagdes incluem estrabismo, dor ocular, diminui¢do da visao e, em casos
avancgados, inflamagdo orbital e proptose (BROADDUS, TRETIAKOVA e LIN, 2009). Essas
manifestagdes clinicas frequentemente levam os pais a procurar atendimento médico,

resultando na detec¢do do tumor.

Do ponto de vista diagndstico, a avaliacao inicial do retinoblastoma envolve um
exame oftalmolégico completo, com mapeamento da retina sob anestesia geral. A
oftalmoscopia indireta permite a visualizagao direta do tumor e a avaliagdo de seu
tamanho, localizacdo e caracteristicas. Além disso, a ultrassonografia ocular é uma
ferramenta complementar importante, utilizada para determinar a extensdo intraocular
e detectar calcificagGes tipicas do retinoblastoma (GALLIE et al., 2012). A tomografia
computadorizada (TC) e a ressonancia magnética (RM) também sdo empregadas, com a
RM sendo preferida devido a auséncia de radia¢do ionizante e sua capacidade superior
de detalhar as estruturas intra e extraoculares, além de avaliar a invasdo ao sistema

nervoso central.

A classificacdo do retinoblastoma é crucial para o planejamento terapéutico e
progndstico. O sistema de classificagao internacional para o retinoblastoma intraocular
(ICRB) divide os casos em cinco grupos (A a E), baseando-se em critérios como o
tamanho do tumor, sua localizacdo e a presenga de seeding vitreo ou sub-retiniano
(MURPHREE, 2005). Essa classificacdo ajuda a determinar a probabilidade de

preservacao do olho e a escolha do tratamento adequado.

Os métodos de deteccdo precoce do retinoblastoma sdo essenciais para
melhorar os desfechos clinicos. A triagem neonatal e o exame oftalmoldgico regular em
criancas com histérico familiar de retinoblastoma sdo medidas recomendadas. Em casos
hereditarios, a identificacdo precoce de muta¢cdes no gene RB1 através de testes
genéticos pode permitir a vigilancia intensiva e a intervencao antes do desenvolvimento

de sintomas clinicos (DOMMERMUTH et al., 2015).
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As abordagens terapéuticas para o retinoblastoma variam conforme o estagio da
doenga no momento do diagndstico. Para tumores pequenos e localizados, a terapia
focal, que inclui crioterapia, fotocoagulacao a laser e braquiterapia, pode ser eficaz. Nos
casos mais avangados, a quimioterapia sistémica ou intra-arterial tem sido utilizada para
reduzir o tamanho do tumor, permitindo subsequentemente a aplicacdo de terapias
focais (ABRAHAO et al.,, 2013). A enuclea¢do, embora seja uma medida drastica,
continua sendo necessdria para casos onde ha risco iminente a vida devido a extensdo
tumoral. Recentemente, a quimioterapia intra-arterial, que envolve a administracao
direta de agentes quimioterdpicos na artéria oftalmica, demonstrou alta taxa de sucesso
na reducdao tumoral com menos efeitos sistémicos, representando um avancgo

significativo no manejo do retinoblastoma (ABRAHAO et al., 2013).

Ademais, a radiologia intervencionista tem se destacado como um componente
crucial no manejo do retinoblastoma. A utilizacdo da ressonancia magnética de alta
resolugdo permite ndo apenas o diagndstico preciso, mas também o monitoramento
detalhado da resposta ao tratamento. Técnicas intervencionistas, como a quimioterapia
intra-arterial, tém mostrado eficicia na preservacao ocular e na melhora das taxas de
sobrevivéncia, reforcando a importancia da radiologia no arsenal terapéutico contra o

retinoblastoma (GALLIE et al., 2012).

A literatura também destaca a importancia das recomendagdes clinicas e praticas
baseadas em evidéncias para o manejo do retinoblastoma. Protocolos bem definidos
para o diagndstico precoce, o acompanhamento genético de familias de risco e a escolha
apropriada das modalidades terapéuticas sao fundamentais para otimizar os desfechos
dos pacientes. Além disso, a interdisciplinaridade no tratamento, envolvendo
oftalmologistas, oncologistas, radiologistas e geneticistas, é crucial para um cuidado

abrangente e eficaz.

A quimioterapia intra-arterial, uma técnica radioldgica intervencionista
emergente, tem se mostrado altamente eficaz na redugao tumoral e preservacao ocular.
Esse método envolve a administracdo de agentes quimioterapicos diretamente na
artéria oftalmica, permitindo uma alta concentracdo de drogas no local do tumor com
efeitos sistémicos minimos (ABRAHAO et al., 2013). Estudos demonstraram que a

quimioterapia intra-arterial oferece uma taxa de controle tumoral superior a 90% em
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olhos com retinoblastoma avangado, e a taxa de preservagao ocular é significativamente

elevada em comparagdao com os métodos tradicionais (ABRAMSON et al., 2012).

A termoterapia transpupilar (TTT), outra técnica radioldgica intervencionista,
utiliza laser infravermelho para aquecer e destruir células tumorais. A TTT é
frequentemente utilizada em combinagdo com a quimioterapia, potencializando o
efeito antitumoral. Estudos indicam que a TTT é eficaz para tratar tumores pequenos a
médios e para eliminar focos tumorais residuais apds a quimioterapia sistémica ou intra-
arterial (EGYEDI et al., 2014). A combinagdo de TTT com quimioterapia demonstrou

aumentar as taxas de sucesso no controle local do tumor, além de minimizar os danos

ao tecido ocular saudavel.

A radioterapia focal, incluindo a braquiterapia com placas de iodo-125, tem sido
uma abordagem eficaz no manejo do retinoblastoma, especialmente em casos onde
outras terapias ndo sdao adequadas ou falharam. A braquiterapia envolve a colocagdo de
uma pequena placa radioativa diretamente sobre a esclera, proximo ao tumor,
permitindo uma alta dose de radiacdo ao tumor com minima exposicdao aos tecidos
circundantes (PRAKASH et al., 2012). Este método é particularmente util para tumores
unifocais ou em casos de recidiva pds-tratamento com outras modalidades. A literatura
destaca que a braquiterapia tem taxas de controle tumoral superiores a 80%, com
efeitos colaterais limitados, como catarata e retinopatia por radiacdo, que sdo

gerencidveis com tratamento adequado (GALLIE et al., 2012).

A utilizacdo de técnicas de imagem avanc¢adas, como a ressonancia magnética de
alta resolugdo, é essencial na planificacdo e monitoramento dos tratamentos
intervencionistas. A ressondncia magnética permite uma avaliacdo detalhada da
extensdo tumoral, incluindo a invasdo extraocular e a presenca de metdstases,
informacdes cruciais para a escolha da modalidade terapéutica mais apropriada (SHI et
al., 2015). Além disso, a tomografia por emissdo de pdsitrons (PET) tem sido explorada
como uma ferramenta complementar na avaliacdo da resposta ao tratamento e na
deteccdo de recidivas precoces, demonstrando potencial para melhorar ainda mais os

desfechos clinicos.

A seguranca das técnicas radioldgicas intervencionistas é outro aspecto

amplamente discutido na literatura. A quimioterapia intra-arterial, apesar de sua alta
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eficacia, pode estar associada a complicagdes locais, como oclusdo da artéria oftdlmica
e toxicidade retiniana. No entanto, com a refinamento das técnicas de cateterizagdo e a
selecdo cuidadosa dos pacientes, essas complicacdes tém sido minimizadas
(ABRAMSON et al., 2012). ATTT, por sua vez, tem um perfil de segurancga favoravel, com
efeitos adversos limitados a drea tratada e minima toxicidade sistémica. A braquiterapia,
embora eficaz, requer monitoramento rigoroso para gerenciar os efeitos colaterais
tardios, como a formacdo de catarata e o risco de retinopatia por radiacdo (PRAKASH et

al.,, 2012).

A discussdo dos resultados destaca a importancia das técnicas radioldgicas
intervencionistas como parte integrante do manejo multidisciplinar do retinoblastoma.
A combinag¢do de quimioterapia intra-arterial, TTT e braquiterapia permite uma
abordagem personalizada, maximizando as chances de controle tumoral e preservacao
ocular enquanto minimiza os efeitos adversos. Além disso, a continua inovacao e
refinamento dessas técnicas, aliados ao uso de tecnologias avancadas de imagem,

prometem melhorar ainda mais os desfechos para pacientes com retinoblastoma.

A eficdcia e seguranca das abordagens radioldgicas no tratamento do
retinoblastoma pediatrico revelaram dados significativos sobre a eficacia clinica, taxas
de controle tumoral, complicacGes e resultados visuais. A quimioterapia intra-arterial
tem demonstrado ser uma intervencao radioldgica de alta eficacia, com estudos
relatando taxas de controle tumoral que ultrapassam 90% em olhos com retinoblastoma
avancado. Abramson et al. (2012) reportaram que a quimioterapia intra-arterial, além
de diminuir a necessidade de enucleacdo, resultou em uma significativa preservacao
ocular. No entanto, a técnica ndo é isenta de complicacGes; a oclusdao da artéria
oftalmica e toxicidade retiniana sdo riscos potenciais, embora sejam manejadveis com

técnicas refinadas de cateterizacdo e selecdo criteriosa dos pacientes.

A termoterapia transpupilar (TTT), quando usada em combinacdo com outras
modalidades terapéuticas, mostrou-se eficaz no controle de tumores pequenos e
médios. Egyedi et al. (2014) observaram que a TTT, especialmente quando associada a
guimioterapia, resultou em taxas de sucesso significativas no controle local do tumor,

além de minimizar danos ao tecido ocular sauddvel. A seguranca da TTT é notdvel, com
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efeitos adversos limitados a area tratada e minima toxicidade sistémica, tornando-a uma

opcao vidvel e segura no arsenal terapéutico contra o retinoblastoma.

A braquiterapia com placas de iodo-125, utilizada como radioterapia focal,
demonstrou altas taxas de controle tumoral, particularmente em tumores unifocais ou
recidivantes apds outras terapias. Prakash et al. (2012) relataram que a braquiterapia
oferece controle tumoral superior a 80%, com complicagdes gerencidveis, como catarata
e retinopatia por radiacdo. Esses efeitos adversos sdo considerados aceitdveis frente aos
beneficios da preservagao ocular e ao controle efetivo do tumor. A utilizagdo de técnicas
de imagem avancadas, como a ressonancia magnética de alta resolucdo, tem sido crucial
na planificacgdo e monitoramento dessas intervengdes, permitindo uma avaliagdo

precisa da extensdo tumoral e da resposta ao tratamento (SHI et al., 2015).

Os resultados visuais apds intervengdes radioldgicas também sdo um aspecto
critico avaliado na literatura. Gallie et al. (2012) destacaram que, apesar das
complicagcdes associadas, as intervenc¢des radioldgicas permitem a preservacdo da
funcdo visual em uma proporcao significativa dos casos. A quimioterapia intra-arterial,
por exemplo, tem mostrado preservar a visdao em muitos pacientes, embora a toxicidade
retiniana permaneca uma preocupacado. A TTT, com seu perfil de seguranca favoravel,
também contribui para a manutencao da visao, especialmente em tumores periféricos

gue sdo mais acessiveis ao tratamento com laser infravermelho.

A seguranca das abordagens radiolégicas é amplamente discutida na literatura. A
guimioterapia intra-arterial, enquanto eficaz, pode estar associada a complicacbes
locais, como a oclusdo da artéria oftalmica e toxicidade retiniana. Abramson et al. (2012)
enfatizam que essas complicagdes s3ao minimizaveis com técnicas refinadas de
cateterizacdo e selecdo criteriosa dos pacientes. ATTT apresenta um perfil de seguranca
favoravel, com efeitos adversos limitados a area tratada e minima toxicidade sistémica.
A braquiterapia, apesar de eficaz, requer monitoramento rigoroso para gerenciar os
efeitos colaterais tardios, como a formacdo de catarata e o risco de retinopatia por
radiacdo (PRAKASH et al., 2012).

A eficacia das técnicas radioldgicas intervencionistas também é destacada pelo seu

impacto na sobrevida e na qualidade de vida dos pacientes. Estudos apontam que as

taxas de sobrevivéncia sdo significativamente melhoradas quando essas técnicas sao
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implementadas de maneira adequada. A quimioterapia intra-arterial, por exemplo, ndo
s6 melhora as taxas de controle tumoral como também reduz a morbidade associada
aos tratamentos sistémicos tradicionais, proporcionando uma qualidade de vida

melhorada para os pacientes (ABRAMSON et al., 2012).

Em suma, as abordagens radioldgicas intervencionistas no tratamento do
retinoblastoma pediatrico demonstram elevada eficdcia clinica e controle tumoral, com
complicacdes gerencidveis e resultados visuais favoraveis. A quimioterapia intra-
arterial, a termoterapia transpupilar e a braquiterapia representam avangos
significativos, oferecendo esperanca e melhores progndsticos para pacientes afetados

por essa neoplasia.

A comparagdo das técnicas radioldgicas intervencionistas com modalidades
terapéuticas convencionais no tratamento do retinoblastoma revelaram importantes
insights sobre a eficdcia oncoldgica, preservacdao ocular e qualidade de vida dos
pacientes. Tradicionalmente, a enucleagdo e a quimioterapia sistémica tém sido as
principais abordagens no manejo do retinoblastoma. No entanto, as técnicas
radioldgicas intervencionistas, como a quimioterapia intra-arterial, a termoterapia
transpupilar (TTT) e a braquiterapia, emergiram como alternativas promissoras,
oferecendo beneficios significativos em termos de preserva¢do ocular e redu¢ao dos

efeitos adversos.

A enucleacdo, que consiste na remocdo cirurgica do olho afetado, tem sido a
abordagem padrdo para casos avancados de retinoblastoma onde a preservacdo da
visdo ndo é possivel e a vida do paciente esta em risco. Embora seja uma técnica eficaz
para a remocdo completa do tumor e prevencdao de metdstases, a enucleacdo resulta
em perda total da visdo do olho afetado e pode ter impactos psicoldgicos significativos,
especialmente em criangas (MURPHREE, 2005). Em comparacdo, a quimioterapia intra-
arterial oferece uma abordagem menos invasiva, com estudos demonstrando taxas de
controle tumoral comparaveis a enucleagcdo, mas com a vantagem adicional de
preservar o globo ocular e, em muitos casos, manter alguma funcdo visual (ABRAMSON
et al., 2012). Esse método permite a administracdo de altas doses de quimioterapicos
diretamente na artéria oftalmica, maximizando a eficacia local enquanto minimiza a

toxicidade sistémica.
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A quimioterapia sistémica, outra modalidade convencional, é amplamente
utilizada para tratar retinoblastoma bilateral e para reduzir o tamanho do tumor antes
da aplicacdo de terapias focais. Embora eficaz, a quimioterapia sistémica estd associada
a efeitos colaterais significativos, incluindo mielossupressdo, alopecia e risco de
infeccbes (GALLIE et al., 2012). A quimioterapia intra-arterial, por outro lado, apresenta
uma toxicidade sistémica reduzida e menor incidéncia de complicagdes graves,
tornando-se uma alternativa atraente para muitos pacientes. Estudos indicam que a
quimioterapia intra-arterial ndo so6 é eficaz no controle tumoral, mas também oferece
uma melhor qualidade de vida em comparacdo com a quimioterapia sistémica, devido a

menor carga de efeitos colaterais (ABRAMSON et al., 2012).

A termoterapia transpupilar (TTT) tem sido utilizada como uma terapia
complementar a quimioterapia sistémica ou intra-arterial, especialmente para tumores
pequenos a médios. Egyedi et al. (2014) relataram que a TTT, quando combinada com
quimioterapia, aumenta significativamente as taxas de sucesso no controle local do
tumor, preservando a estrutura ocular e minimizando danos ao tecido saudavel. ATTT
oferece a vantagem de ser um procedimento menos invasivo com um perfil de
seguranca favordvel, tornando-se uma opc¢ado vidvel para pacientes que ndao podem

tolerar os efeitos adversos da quimioterapia sistémica.

A braquiterapia, utilizando placas de iodo-125, tem sido uma abordagem eficaz
para o tratamento de retinoblastoma unifocal ou recidivante. Prakash et al. (2012)
destacaram que a braquiterapia oferece altas taxas de controle tumoral e preservagao
ocular, com complicacdes gerenciaveis, como a formacdo de catarata e retinopatia por
radiacdo. Em comparagdo com a radioterapia externa, a braquiterapia permite uma
administracdo mais precisa da radiacao, reduzindo a exposicdo dos tecidos circundantes

e diminuindo os efeitos colaterais.

Em termos de qualidade de vida, as técnicas radioldgicas intervencionistas
demonstraram proporcionar beneficios significativos. A preservacao ocular é um fator
crucial, ndo apenas do ponto de vista funcional, mas também psicoldgico e estético. A
manutencdo da visdo, mesmo que parcial, melhora consideravelmente a qualidade de
vida dos pacientes e reduz o impacto psicolégico associado a perda de um olho (GALLIE

et al.,, 2012). Além disso, a menor toxicidade sistémica das técnicas radioldgicas
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intervencionistas, como a quimioterapia intra-arterial, contribui para uma melhor

tolerancia ao tratamento e menor impacto nas atividades didrias dos pacientes.

A literatura sugere que, embora a enucleacdo e a quimioterapia sistémica
continuem sendo opcdes vidveis para certos casos de retinoblastoma, as técnicas
radioldgicas intervencionistas oferecem uma alternativa eficaz e segura, com vantagens
significativas em termos de preservac¢ao ocular e qualidade de vida. A combinagado de
quimioterapia intra-arterial, TTT e braquiterapia proporciona uma abordagem
multidisciplinar que maximiza o controle tumoral enquanto minimiza os efeitos
adversos e preserva a visdo, sempre que possivel. A continua inovacdo e refinamento
dessas técnicas prometem melhorar ainda mais os desfechos clinicos e a qualidade de

vida dos pacientes com retinoblastoma.

Os desenvolvimentos recentes na radiologia intervencionista para o tratamento
do retinoblastoma tém demonstrado avancos significativos em termos de eficacia,
seguranca e inovacdo tecnoldgica. As inovagdes recentes incluem melhorias nas técnicas
de quimioterapia intra-arterial, avancos na termoterapia transpupilar (TTT), e a
aplicacdo de novas modalidades de imagem para melhor planejar e monitorar o
tratamento. Esses avangos ndo apenas ampliam as op¢des terapéuticas disponiveis, mas
também abrem caminhos para futuras pesquisas e melhorias continuas no manejo do

retinoblastoma.

A quimioterapia intra-arterial tem visto aprimoramentos considerdveis nos
ultimos anos, principalmente no que diz respeito a precisdo da administracdo do
tratamento e a minimizagao dos efeitos adversos. Estudos recentes indicam que o uso
de microcateteres de alta precisdo permite uma entrega mais direcionada dos agentes
guimioterapicos, resultando em uma maior concentracdo da droga no local do tumor e
reduzindo a exposicdo sistémica (ABRAMSON et al., 2016). Este método inovador ndo
s6 melhora a eficacia do tratamento, mas também diminui a incidéncia de complicac¢Ges,
como a oclusdo da artéria oftalmica. Além disso, novos agentes quimioterdpicos estao
sendo explorados, com propriedades farmacoldgicas que aumentam a penetracdo

tumoral e reduzem a resisténcia a quimioterapia (SHI et al., 2018).

Na drea da termoterapia transpupilar, desenvolvimentos tecnolégicos incluem a

utilizacdo de lasers de diodo de alta poténcia com comprimentos de onda ajustaveis,
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permitindo um controle mais preciso sobre a drea e a profundidade do tratamento.
Esses avangos possibilitam a aplicagao de TTT em tumores anteriormente considerados
inoperdveis devido a sua localizagdo ou tamanho (EGYEDI et al., 2017). Estudos clinicos
mostram que a nova geracao de lasers de diodo melhora significativamente os
resultados terapéuticos, com menor dano ao tecido ocular saudavel e melhor

preservagao da fungao visual.

A introducdo de técnicas de imagem avancadas, como a tomografia de coeréncia
Optica (OCT) e a ressonancia magnética de alta resolugdo, tem revolucionado o
planejamento e a monitorizacdo do tratamento do retinoblastoma. A OCT, em
particular, oferece uma visao detalhada das camadas da retina, permitindo a detecgao
precoce de alteracbes patoldgicas e a avaliacdo precisa da resposta ao tratamento
(MUNIER et al., 2015). A ressonancia magnética de alta resolugcdo permite uma avalia¢do
abrangente da extensdo tumoral e da invasdo extraocular, fornecendo informacgdes
criticas para a decisdo terapéutica. Essas técnicas de imagem ndo apenas melhoram a
precisdo do diagndstico, mas também permitem um monitoramento continuo e nao
invasivo da eficacia do tratamento, facilitando ajustes terapéuticos em tempo real (SHI

et al,, 2018).

O futuro da radiologia intervencionista no tratamento do retinoblastoma promete
avancos ainda mais impressionantes. A pesquisa atual estd explorando o uso de
nanoparticulas para a entrega direcionada de quimioterdpicos, aproveitando suas
propriedades Unicas para aumentar a penetracdo tumoral e reduzir a toxicidade
sistémica. As nanoparticulas podem ser conjugadas com ligantes especificos para células
tumorais, permitindo uma entrega altamente seletiva e eficaz dos agentes terapéuticos
(LEE et al., 2017). Além disso, o uso de inteligéncia artificial e aprendizado de maquina
estd sendo investigado para melhorar a analise de imagens e a previsao de respostas ao
tratamento, potencialmente levando a abordagens mais personalizadas e eficazes

(ZHANG et al., 2020).

Outro campo promissor é a terapia genética, que visa corrigir mutacdes genéticas
subjacentes ao desenvolvimento do retinoblastoma. Abordagens como a edi¢do génica
CRISPR-Cas9 estdo sendo estudadas para reparar diretamente as mutacdes no gene RB1,

que é frequentemente alterado em pacientes com retinoblastoma (LI et al., 2019).
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Embora ainda em fases iniciais, essas terapias tém o potencial de oferecer curas
definitivas para o retinoblastoma, eliminando a necessidade de intervengdes repetidas

e melhorando drasticamente os resultados a longo prazo.

As recomendagdes clinicas e praticas para o uso da radiologia intervencionista no
manejo do retinoblastoma pedidtrico revelam um conjunto de diretrizes baseadas em
evidéncias cientificas robustas e consenso de especialistas na drea. A aplicagdo dessas
técnicas, que incluem quimioterapia intra-arterial, termoterapia transpupilar (TTT) e
braquiterapia, é pautada por protocolos que visam maximizar a eficacia terapéutica ao

mesmo tempo em que minimizam os riscos e complicagdes associadas.

A quimioterapia intra-arterial emergiu como uma das abordagens mais eficazes no
tratamento do retinoblastoma, particularmente em casos unilaterais e em estdgios
avancados da doenca. Segundo Abramson et al. (2016), o protocolo padrdo envolve a
administragdo de agentes quimioterdpicos diretamente na artéria oftdlmica, utilizando
microcateteres para garantir a entrega precisa do medicamento. Essa técnica ndo sé
aumenta a concentracao do farmaco no local do tumor, mas também reduz a exposicao
sistémica, minimizando os efeitos colaterais. As diretrizes recomendam que o
tratamento seja realizado por um equipe multidisciplinar especializada, incluindo
oftalmologistas, oncologistas e radiologistas intervencionistas, para garantir a maxima

seguranca e eficacia.

A termoterapia transpupilar (TTT) é outra técnica amplamente recomendada,
especialmente como terapia adjuvante em combinacdo com quimioterapia. Egyedi et al.
(2017) destacam que a TTT é indicada para tumores pequenos a médios, localizados em
areas acessiveis da retina. O uso de lasers de diodo de alta poténcia, com comprimento
de onda ajustdvel, permite um controle preciso sobre a area tratada, reduzindo o risco
de danos ao tecido ocular saudavel. As diretrizes clinicas enfatizam a importancia de
realizar a TTT em varias sessOes, com intervalos regulares, para garantir a destruicdo

completa das células tumorais enquanto preserva a fungao visual.

A braquiterapia, utilizando placas de iodo-125, é recomendada para tumores
unifocais ou recidivantes apds outras modalidades terapéuticas. Prakash et al. (2012)
sugerem que a braquiterapia oferece altas taxas de controle tumoral com preservacao

ocular significativa. A aplicacdo precisa das placas radioativas, guiada por técnicas de
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imagem avancgadas como a tomografia de coeréncia dptica (OCT) e a ressonancia
magnética, é crucial para o sucesso do tratamento. As diretrizes clinicas aconselham um
acompanhamento rigoroso para monitorar possiveis complica¢des, como a formacdo de

catarata e a retinopatia por radiagao, e ajustar o tratamento conforme necessario.

A integracdo de técnicas de imagem avancadas no manejo do retinoblastoma é
uma pratica recomendada que tem ganhado destaque. Munier et al. (2015) afirmam
gue a OCT e a ressonancia magnética de alta resolucdo sdao ferramentas indispensaveis
para o diagndstico preciso, planejamento terapéutico e monitoramento da resposta ao
tratamento. A OCT permite a visualizacdo detalhada das camadas da retina, facilitando
a deteccdo precoce de alteragdes patoldgicas, enquanto a ressonancia magnética
proporciona uma avaliacdo abrangente da extensdo tumoral e da invasao extraocular.
Essas tecnologias permitem uma abordagem mais personalizada e eficaz, ajustando as

intervengdes de acordo com as necessidades especificas de cada paciente.

Além das recomendacBes especificas para cada técnica, o consenso de
especialistas enfatiza a importancia de uma abordagem multidisciplinar no manejo do
retinoblastoma. A colaboracdo entre oftalmologistas, oncologistas pediatricos,
radiologistas intervencionistas e outros profissionais de saude é fundamental para
garantir um tratamento abrangente e eficaz. Abramson et al. (2016) destacam que a
coordenacdo entre essas especialidades permite a selecdo adequada dos pacientes para

cada modalidade terapéutica, otimizando os resultados clinicos e minimizando os riscos.

Em termos de monitoramento e seguimento, as diretrizes clinicas recomendam
avaliacOes regulares para monitorar a resposta ao tratamento e detectar possiveis
recidivas. Isso inclui exames oftalmolégicos detalhados, testes de imagem periddicos e,
guando necessario, ajustes no plano de tratamento. A literatura sugere que a vigilancia
continua é crucial para o sucesso a longo prazo, permitindo a intervencao precoce em

caso de recidiva ou progressao da doenca (MUNIER et al., 2015).

A qualidade de vida dos pacientes também é um aspecto central nas
recomendacdes clinicas. A preservac¢do da visdo e a minimizacao dos efeitos colaterais
sao prioridades nas diretrizes de manejo do retinoblastoma. A literatura enfatiza que a
escolha das técnicas intervencionistas deve sempre considerar o impacto na qualidade

de vida, com o objetivo de proporcionar o melhor resultado possivel ndo apenas em
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termos de controle tumoral, mas também de preservac¢do funcional e bem-estar geral

(GALLIE et al., 2012).

Em suma, as recomendacdes clinicas e praticas para o uso de radiologia
intervencionista no manejo do retinoblastoma pediatrico sdo baseadas em uma sélida
base de evidéncias cientificas e consenso de especialistas. As diretrizes enfatizam a
importancia de técnicas precisas e minimamente invasivas, o uso de tecnologias
avancadas de imagem, a colaboracdo multidisciplinar e a vigilancia continua para
garantir os melhores resultados clinicos e a preservacdao da qualidade de vida dos

pacientes.

CONSIDERACOES FINAIS

O manejo do retinoblastoma pedidtrico, com énfase no papel da radiologia
intervencionista, refletem uma abordagem abrangente e multidisciplinar que integra
avancos tecnoldgicos e evidéncias cientificas robustas para otimizar os resultados
clinicos e a qualidade de vida dos pacientes. O retinoblastoma, como uma malignidade
ocular infantil, demanda intervengdes terapéuticas precisas que equilibrem a eficacia
oncolégica com a preservacao da funcdo visual e a minimizacdo dos efeitos adversos. As
técnicas radioldgicas intervencionistas, incluindo a quimioterapia intra-arterial, a
termoterapia transpupilar (TTT) e a braquiterapia, emergiram como pilares no arsenal
terapéutico contra o retinoblastoma, oferecendo alternativas vidveis as modalidades

convencionais, como a enuclea¢ao e a quimioterapia sistémica.

A quimioterapia intra-arterial destacou-se pela sua capacidade de administrar
altas concentragdes de quimioterdpicos diretamente no local do tumor, maximizando a
eficacia local enquanto minimiza a toxicidade sistémica. Os avancos na tecnologia de
microcateteres e a introdugdo de novos agentes quimioterdpicos reforcaram a eficacia
e a seguranca dessa técnica, permitindo uma preservagdo ocular significativa e
melhorando a qualidade de vida dos pacientes. A termoterapia transpupilar, com suas
melhorias tecnoldgicas, possibilitou um tratamento mais preciso e menos invasivo para
tumores pequenos a médios, complementando a quimioterapia e aumentando as taxas
de controle tumoral com minimas complicacdes (EGYEDI et al., 2017). A braquiterapia,

por sua vez, demonstrou ser uma alternativa eficaz para tumores unifocais ou
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recidivantes, oferecendo altas taxas de controle tumoral e preservagao ocular quando

aplicada com precisao (PRAKASH et al., 2012).

As técnicas de imagem avancadas, como a tomografia de coeréncia dptica (OCT) e a
ressonancia magnética de alta resolucdo, desempenharam um papel crucial no
diagnodstico, planejamento terapéutico e monitoramento do tratamento do
retinoblastoma. Essas tecnologias permitiram uma avaliacdao detalhada e continua da
resposta ao tratamento, facilitando ajustes terapéuticos em tempo real e melhorando
os desfechos clinicos. A integracao dessas ferramentas de imagem avangadas no manejo

do retinoblastoma sublinhou a importancia de uma abordagem personalizada e precisa.

As recomendacgdes clinicas para o uso da radiologia intervencionista no
retinoblastoma foram fundamentadas em um sdlido corpo de evidéncias cientificas e
consenso de especialistas. A abordagem multidisciplinar, envolvendo oftalmologistas,
oncologistas pediatricos, radiologistas intervencionistas e outros profissionais de saude,
foi essencial para garantir um tratamento abrangente e eficaz. As diretrizes enfatizaram
a necessidade de vigilancia continua e avaliagdes regulares para monitorar a resposta
ao tratamento e detectar recidivas precocemente, garantindo interveng¢des oportunas

e eficazes.

Os desenvolvimentos recentes na radiologia intervencionista e as futuras dire¢des
de pesquisa, incluindo o uso de nanoparticulas para a entrega direcionada de
guimioterdpicos, a aplicacdo de inteligéncia artificial na andlise de imagens e a terapia
genética, prometem transformar ainda mais o0 panorama terapéutico do
retinoblastoma. Esses avangos oferecem novas esperangas para a cura e a preservagao
da visdo, melhorando significativamente os desfechos a longo prazo e a qualidade de

vida dos pacientes.

Em conclusdo, o manejo do retinoblastoma pedidtrico através da radiologia
intervencionista representa um avanco significativo na oncologia ocular, combinando
eficacia terapéutica, precisdao tecnolégica e uma abordagem centrada no paciente. A
continua inovacdo e a colaboracdo interdisciplinar sdo fundamentais para aprimorar as
estratégias terapéuticas, proporcionando melhores resultados clinicos e uma qualidade

de vida superior para os pacientes com retinoblastoma.
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