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O interésse pelo uso de is6topos radioativos em medicina, com finali-
dade diagnéstica, surgiu ap6s os trabalhos iniciais de MARSHAK em 1940.
Bstes trabalhos demonstraram, que a tomada de fdésforo pelas células nao
se verifica por um processo de difusiao simples, porém através de um me-
tabolismo quimico ativo; quanto maior a atividade metabdlica em um de-
terminado tecido maior a concentragao de fésforo no mesmo.

JONES e col. em 1940 injetando P32 em camondongos com linfomas,
linfosarcomas e carcionomas mamarios induzidos experimentalmente, en-
contraram maior concentracdo do material radioativo nos ‘tecidos tumorais
em comparagao com os tecidos normais.

KENNY em 1941, partindo do principio elaborado por MARSHAK e
também do fato conhecido de que nos tecidos tumorais existe maior ativi-
dade metabdlica local, utilizou pela primeira vez no homem o P32 em
casos de sarcomas osteogénicos. Encontrou nestes pacientes uma concen-
tracao celular do isotopo radioativo, 12 vézes maior nas células tumorais do
que nas células normais.

MARINELLI em 1942, verificou, utilizando o mesmo is6topo radioati-
vo que nos melanomas malignos cutineos havia uma concentragao de P32,
sete vézes maior daquela observada na pele normal.

Em 1945, FORSSBERG e JACOBSON estudando em coelhos prévia-
mente enxertados com tecidos neoplasticos varios, verificaram um acumulo
maior de P32 nestes tecidos normais.

LOW-BEER em 1946 apresenta resultados satisfatéorios no diagnédstico
diferencial dos tumores da mama com o uso de P32.

MOORE, WOOLSEY-THOMA utilizando a diiodofluoresceina (fluores-
ceina a qual se incorpora o I131), também obtiveram resultados convincen-
tes nos tumores cerebrais.

Em 1949, SELVERSTONE também utilizou o P32 para o diagnéstico
diferencial dos tumores cerebrais obtendo resultados semelhantes.

Apébs éste trabalho, DUNPHY e SELVERSTONE apresentam a pri-
meira tentativa de aplicagdo em Oftallmologia déste importante método
semiolégico. Neste trabalho féz-se apenas um estudo in vitro no qual os
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olhos enucleados de pacientes portadores de tumores intra-oculares e aos
quais se havia administrado préviamente o P32 por via endovenosa, eram
submetidos a contadores especiais para deteccao do is6topo radioativo. Foi
verificado um acimulo preferencial do material radioativo nas areas ocupa-
das pelos tumores.

Em 1952, THOMAS e col. baseados nos trabalhos anteriores relacio-
nados aos tumores cerebrais e tendo em vista as grandes semelhangas em-
brioldgicas e histologicas entre o Sistema nervoso central e Olho, apresen-
taram as primeiras verificagoes, agora com finalidade diagnodstica prévia,
dos tumores intra-oculares.

Estes autores selecionaram para seu estudo o P32. Este is6topo apre-
senta grandes vantagens relacionadas principalmente a seu emprégo em
Oftalmologia: 1) Emissor puro de radiagao beta que apresenta pequena pe-
netragao (maxima de 7 mm, porém em média de 2-3 mm). Esta qualidade
facilita a deteccao dos tumores intra-oculares que se localizam em geral
proximo a superficie escleral; 2) Relativamente indécuo na dosagem apro-
priada, sendo inclusive utilizado com finalidade terapéutica na policitemia
vera; 3) Apresenta vida média relativamente curta, 14,3 dias, o que per-
mite um adequado preparo e utilizagcdo do is6topo nas investigagoes clini-
cas. Ao mesmo tempo o fésforo radioativo é escretado rapidamente pelo
sistema renal, aproximadamente 20% nas primeira 24 hs.,, o que contribue
para aumentar ainda mais sua seguranga na investigacao clinica.

THOMAS e col. estabeleceram igualmente a dose média de P32 gue
deve ser administrada a um paciente adulto, como de 500 microcuries de
material radioativo dissolvidos em solugao isotonica de ClNa. Esta solucao
é injetada por via endovenosa; esta dose estd muito abaixo daquela que
originaria lesoes organicas e equivale aproximadamente a dose total de
irradiagao recebida por pacientes na maioria das técnicas utilizadas em ra-
diodiagnéstico. Meia hora apds a injegao do is6topo o paciente é submetido
a contagens varias sempre comparadas com areas simétricas do 6lho con-
tralateral. Estas contagens eram repetidas decorridas 1 e 1% horas da in-
trodugao do P32. Sua casuistica contém oito casos dos quais 5 tumores que
forneceram resultados positivos. Houve um resultado falso-positivo, em que
a concentragao percentual de P32 foi maior que a de contréle em um 6lho
com cisto benigno de corpo ciliar associado a intensa reag¢ao inflamatoéria
(endoftalmite).

Em 1954, DUNPHY e col. voltam a apresentar novos casos de tumo-
res intra-oculares, agora com contagens do material radioativo acumulado
nas areas suspeitas, antes da intervengao cirurgica. As doses administradas
de P32 variaram de 76 a 1720 microcuries, sendo as menores utilizadas em
criangas portadoras de retinoblastoma. Em todos os casos cuja situagao da
area suspeita era acessivel ao contador, foram obtidos resultados positivos.
Nos tumores muito posteriores e inacessiveis aos GEIGER-MUELLER, re-
sultados positivos também foram encontrados, porém somente apds a enu-
cleacao(contagem in vitro).
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EISENBERG e col. em 1954 apresentam os primeiros resultados em
olhos normais numa tentativa para padronizar as variagoes obtidas em olhos
sem patologia neoplasica o que forneceria uma medida padrao para poste-
rior comparacao com os tumores intra-oculares. Apods o estudo de 58 olhos
normais ou portadores de lesdoes nao tumorais concluem que uma diferenga
percentual de 30% pode ser considerada como diagndstica para maligni-

Hn —X Hp —X
dade. Suas formulas para rapido calculo e X em que Hn e

Hp sao as contagens maximas obtidas nas areas normais e patolégicas e X
a média aritmética das contagens normais, permitem ao examinador uma
verificagdo de seus resultados.

Em 1954, BETTMAN e col. apresentam criticas ao método recém-
introduzido na pratica oftalmolégica. Mostraram que a maior guantidade
de P32 absorvida, acumula-se no tracto uveal e nos musculos extra-ocula-
res. Algumas causas de érro podem ser introduzidas como: 1) Colocagao
obliqua do contador GEIGER, com contagem maior do que aquela emitida
pela area suspeita; 2) Localizagdao do contador sébre um musculo reto e 3)
Localizacao do contador em A&reas com vascularizacao aumentada secun-
dariamente.

Déste trabalho resultaram as proposigdes de que os contadores deve-
riam ser colocados nos quadrantes oculares entre os musculos assim como
processos inflamatérios com hiperemia localizada deveriam ser clinicamente
reconhecidos antes da aplicacao déste método propedéutico. Em outro tra-
balho publicado no mesmo ano os AA. verificando maior permanéncia do
material radioativo nos tecidos tumorais, introduziram as contagens de 6,
24 e 48 hs. sendo esta ultima posteriormente abandonada pela queda acen-
tuada da concentracdo de P32 neste periodo de tempo. Concluem apresen-
tando como evidéncia diagnédstica de malignidade, um aumento de 30% em
relacdo a areas simétricas normais apés uma hora e uma contagem abso-
luta maior que a primeira no final das 24 hs. Resultados inconcludentes
foram obtidos em pacientes com olhos unicos, com lesoes presentes em
ambos os olhos ou com lesdes muito posteriores e inacessiveis aos conta-
dores; outros resultados pouco satisfatorios foram obtidos em tumores com
pequena atividade metabdlica (leiomioma da iris).

Em 1955, PALIN e TUDWAY preconizam a administragdo do ma-
terial radioativo por via oral na dose de 500 a 1000 microcuries iniciando
as contagens 24 hs. apds a ingestao do is6topo. Esta via ja havia sido uti-
lizada anteriormente por ROSWITT e col. no diagnéstico diferencial de tu-
mores malignos do testiculo. A técnica utilizada por PALIN e TUDWAY
difere das anteriores sendo que as contagens sao feitas ao nivel da ora
serrata para verificacio do maior acimulo do P32 e neste meridiano sao
feitas contagens a varias distancias do limbo para detectar exatamente o
local da area suspeita. O teste é considerado positivo para malignidade
quando ha diferenca de mais 40% em relacao a areas simétricas normais.
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Em 1956 OWENS e col. fazem uma revisao completa da literatura
acentuando que existe concordancia entre os varios pesquisadores quanto
ao valor em Oftalmologia do teste com o P32. Resultados positivos sao
obtidos quando a lesao suspeita estd localizada em areas acessiveis aos
contadores. A contagem realizada uma hora apds a administragao do iso-
topo parece nao oferecer resultados verdadeiros, medindo apenas a quan-
tidade de P32 na circulagao enquanto gque os obtidos apdés 24 e 48 hs. real-
mente seriam o reflexo da retengao pelos tecidos tumorais do material ra-
dioativo. Nos pacientes monoculares preconizam como areas comparativas,
o lobo da orelha e labio superior, que no entanto precisam ter seus valores
médios de absorcao do P32 padronizados.

SHAPIRO em 1957 propoe o uso de novos contadores para lesoes si-
tuadas posteriromente ao equador. Estes contadores especiais seriam intro-
duzidos apo6s a abertura da conjuntiva e da capsula de TENON até o local
mais proximo da area suspeita onde seriam realizadas as contagens; a lo-
calizagao mais precisa da extremidade do contador pode ser auxiliada pelo
uso de oftalmoscopio. Igualmente observa que o uso de P32 no diagnostico
diferencial dos tumores dos anexos oculares tem importancia pequena pela
facilidade com que sao obtidas bidpsias para exame anatomopatologico
destas lesoes.

O’ROURKE e col. em 1957 apresentam as limitagoes fundamentais a
ésse método semiolégico nas seguintes bases: o valor e a importancia do
teste com P32 repousa nos principios que passamos a enumerar: 1) Sufi-
ciente P32 penetra no globo ocular para assegurar contagens acuradas. Ora,
o acumulo de P32 nos tecidos tumorais é apenas de 10 a 13 vézes maior que
nos normais adjacentes o que nao ocorre com o teste do I131 para tumores
da tiroide no qual a concentragao do is6topo é de 1.000 a 10.000 vézes maior
nas células tumorais. 2) Os tecidos extra-oculares nao atraem suficiente P32
0 que obscureceria as emissoes provenientes dos tecidos intra-oculares. Isto
nao é verdade, pois grande parte do material radioativo absorvido locali-
za-se nas grandes massas musculares dos musculos retos e obliquos. 3) A
absorgao escleral nao retarda suficientemente a emissao do P32 da tuvea
para o contador. Verificou-se experimentalmente que a esclera absorve
2/3 das emissoes do tumor o que falsearia grandemente a contagem da pri-
meira hora. 4) A diferenca natural de absorcao do P32 por o6rgaos pares
nao excede aquela que ocorre entre o 6lho normal e o portador de neoplasia
intra-ocular. 5) Os processos inflamatérios oculares causam aumento de
absorgao de P32, porém em grau menor do que o observado nas neopla-
sias intra-oculares. Experimentalmente provocaram acentuadas reacoes in-
flamatorias em coelhos, por injegcdo de terebentina na camara anterior e
no espago sub-conjuntival nao tendo observado concomitante aumento da
absorgao do is6topo nestes olhos. Demonstram assim que todos os princi-
pios elaborados para a indicacao fundamental déstes teste em Oftalmologia
nao foram provados substancialmente, o que faz colocar éste exame em
posigao duvidosa quanto a exatidao de seus resultados. Estudos posteriores
precisam ser realizados para melhor padronizagcao déste método semioldgico.
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THOMAS e col. em 1959 apresentam novas evidéncias favoraveis a
validade do teste com o P32 em Oftalmologia. Em tumores transplantados
experimentalmente para a camara anterior de coelhos, confirmaram a maior
concentragdo do is6topo em comparagdo com areas simétricas normais. O
aumento da vascularizagao, conseqiiéncia de processos inflamatérios, somen-
te apresentaria concentracao relativa maior de P32 nos primeiros 20 mi-
nutos que se seguem a administragado do mesmo, caindo a niveis normais
apos ésse periodo de tempo.

CARMICHAEL e LEOPOLD em 1960, ap6s estudo de 200 casos con-
firmam um resultado satisfatério com o P32 em propedéutica oftalmolégica.
Contraindicam seu emprégo apds a cirurgia ocular, devendo decorrer pelo
menos 6 semanas para que possa ser utilizado com confianca nos resultados.
Igualmente contraindicado, o uso déste método propedéutico em mulheres
gravidas e em criancas pela grande predilecao dos isétopos radioativos para
tecidos embrionarios. Ja havia sido observado anteriormente por DUNPHY
e col. que os resultados obtidos em retinoblastoma sao precarios.

SFORZOLINI e col. em 1962 apresentam nova técnica para medida
da radiacao emitida por tumores posteriormente localizados e inacessiveis
aos contadores comuns. Bstes seriam introduzidos por incisao cirurgica até
o local mais proximo da area suspeita sendo o paciente mantido em hipo-
tensao arterial controlada (maxima de 80 mmHg.) a fim de evitar sangra-
mento que poderia falsear os resultados.

SOLOMON e col. em 1962 baseados em resultado dessatroso com o
P32 em um caso clinico, propoem-se a estudar seu valor no periodo que
se segue a uma intervencao ocular. Tratava-se de um paciente submetido
a cirurgia de descolamento da retina porém com suspeita de neoplasia in-
tra-ocular. Nas primeiras 24 hs. que se seguiram a cirurgia iniciaram um
estudo com o P32 que forneceu o seguinte resultado: concentracoes 100%
maiores em relagdo a areas distantes do mesmo 6lho e 200% maiores quan-
do comparadas com o 6lho contraleral. O globo foi enucleado nao tendo
sido encontrada neoplasia. Iniciaram um estudo experimental em coelhos
que mostrou um aumento da concentragdo do P32 nos olhos operados em
relagao aos contrdles. Este aumento foi considerado como devido a acen-
tuagdo das atividades mitéticas celulares durante os processos de regene-
ragao e cicatrizacao. Novas experiéncias estao em andamento para deter-
minar o periodo 6timo do pés-operatéorio em que éste teste pode ser apli-
cado com resultados mais precisos.

O diagnstico diferencial entre lesbes malignas e benignas intra-ocula-
res sempre apresentou grande problema em Oftalmologia. Da impossibi-
lidade em se obter material de bidpsia para exame anatomo-patolégico, as
decisoes tém que ser tomadas em face de cuidadoso exame clinico ao lado
da experiéncia obtida com lesdoes semelhantes. No entanto, a enucleagao
de um 06lho com possivel neoplasia e mormente quando existe ainda boa
capacidade funcional do 6rgao, requer do especialista grande dose de con-
fianga em seu diagndstico e, posteriormente, de resignacdo quando o resul-
tado anatomo-patoléogico nao confirma a suspeita tumoral.
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ASHTON refere em recente estatistica que dos 862 espécimes enca-
minhados ao Institute of Ophthalmology, Londres, com possivel diagnostico
de tumor intra-ocular, 12% nao apresentavam lesdoes malignas podendo por
isso ter escapado da enucleagao irreversivel.

A introducao em Oftalmologia do exame prévio com isotopos radio-
ativos permitiu a obtencao de mais um meio diagnostico que absolutamente
nao é perfeito porém pode fornecer mais dados com relacao a etiologia de
lesOes intra-oculares suspeitas.

O elemento radioativo de escolha e mais empregado em todos os es-
tudos anteriormente citados é o P32 em fungao da pequena penetrabilidade
de sua radiagao (2-3 mm), de sua distribuicao universal nas nucleoproteinas
celulares e relativa inocuidade para os pacientes e circunstantes. Outros
radiois6topos emissores de radiacao beta poderao ser introduzidos na pra-
tica oftalmologica, porém atualmente os resultados mais satisfatérios e com-
paraveis foram obtidos com o P32.

Na Clinica Oftalmolgica da Universidade de Sao Paulo em conjunto
com o Servi¢co de Radioisdtopos da 1.2 Clinica Médica, alguma experiéncia
foi acumulada com relagao aos tumores intra-oculares. Os casos nao sao
numerosos em virtude de se utilizar éste método semiologico apenas em le-
soes dificilmente caracterizadas pelo detalhado exame biomicroscopico e
oftalmoscépico.

A técnica empregada nestes casos seguiu em geral a preconizada por
diversos autores sendo que a de administracao do radiois6topos foi a oral
na dose de 750 a 1.000 microcuries. As doses usadas por via oral devem
ser levemente maiores que aquelas indicadas para inje¢ao endovenosa, pela
menor absorgao e fixagao do elemento radioativo introduzido por boca.

No globo ocular com a lesao suspeita sao feitas contagens repetidas
no local mais proximo a area suspeita e a seguir numero igual de conta-
gens em area imediatamente oposta. A seguir repetem-se as mesmas con-
tagens em areas simétricas do 6lho contralateral normal. Uma diferenga
de mais 30% em relagao as areas suspeitas e normais é considerada posi-
tiva para malignidade.

O exame com o P32 nao deve ser realizado em criangas assim como
no periodo imediato do poés-operatorio pois seus resultados nao exprimem
dados dignos de confianga.

Concluindo, acreditamos que o teste semioldgico com o P32 constitue
um auxiliar valioso no diagnostico diferencial das lesoes malignas intra-
oculares, porém, deve ser avaliado, mais com um exame coadjuvante e nun-
ca como um substituto do cuidadoso exame oftalmoscopico, biomicroscopico
com lentes de contacto e de experiéncia clinica adquirida que devem
sempre prevalecer.
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