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Resumo: FUNDAMENTOS - A ocorréncia de retinopatia pela cloroquina vem diminuindo em todo o mundo,
com poucos estudos brasileiros sobre o problema.

OBJETIVOS - Avaliar a ocorréncia dos efeitos adversos com o uso de 250mg/d de difosfato de cloroquina em
350 pacientes com lipus eritematoso.

Mttopos - Foram revisados os prontudrios e analisadas a relagao entre efeitos adversos e a dose
diaria/peso; a idade e o diagnéstico clinico; e a peridiocidade do controle oftalmolégico.

RESULTADOS - 35,7% de efeitos adversos: alteragoes oculares (17,4%): pigmentagdo retiniana sugestiva de
retinopatia antimalarica (12%), depdsitos corneanos (3,1%), cefaléia (2,9%) e sintomas visuais agudos (2,3%),
gastrointestinais (10%), dermatoldgicos (3,4%), neuromusculares (1,7%) e psiquidtricos (0,3%). Retinopatia
antimaldrica confirmada (2,6%). Nao houve associacio estatisticamente significativa entre a ocorréncia de
efeitos adversos e alteracoes retinianas com a dose didria por peso nem com o tipo clinico de ldpus eritem-
atoso. Alteragoes retinianas foram estatisticamente significativas (p=0.004) nos pacientes acima de 50 anos.
Controle oftalmoldgico com intervalo médio de 10,5 meses.

CONCLUSOES - A retinopatia antimalarica ocorreu em 2,6% dos pacientes. O controle oftalmolégico exigiu
maior cuidado nos pacientes acima de 50 anos pela dificuldade entre a diferenciacio das alteragoes ini-
ciais da retinopatia antimaldrica e da degeneracao macular senil.

Palavras-chave: Cloroquina /efeitos adversos; Degeneracio macular/induzido quimicamente; Lupus
eritematoso cutineo/terapia

Abstract: BACKGROUND - The occurrence of antimalarial retinopathy is reducing all over the world, but
are few brazilian studies.

OsJECTIVES - Analysis of the occurrence of adverse effects, triggered by use of 250mg/d of chloroquine
dipbhosphate in 350 patients with for lupus erythematosus.

METHODS - Review of clinical records and analysis between adverse effects and the daily dose per kg, age
and the differents types of lupus erythematosus; and the periodicity of ophthalmologic screening.
Resurrs - 35,7% of adverse effects, ocular toxicity (17,4%): retinal pigmentation suggestive of antimalar-
ial retinopathy (12%), corneal deposits (3,1%) and acute visual symptoms(2,3%); gastrointestinal
(10%), cutaneous (3,4%), beadache (2,9%), neuromuscular (1,7%) and psychiatric (0,3%). Antimalarial
retinopathy confirmed in 2,6%. No statistically significant association between occurrence of adverse
effects and retinotoxicity with the daily dose per kg and the type of lupus erythematosus. Retinotoxicity
was statistically significant (p=0,004) in patients over 50 years. Ophthalmologic screening was con-
ducted on average after 10,5 montbs.

CONCLUSIONS - Antimalarial retinopathy occurred in 2,6% of the patients. Opbtbalmologic screening had
to be more careful in patients over 50 years because the difficulty to differentiate between initial anti-
malarial retinopathy and senile macular degeneration.

Keywords: Chloroquine/adverse effects; Macular degeneration/ chemically induced; lupus erythemato-
sus, cutaneous/therapy
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INTRODUCAO

As drogas antimaldricas, cloroquina e hidroxi-
cloroquina, tém sido usadas ha décadas no tratamen-
to do lapus eritematoso com bons resultados tera-
péuticos, muito embora haja preocupacao com a
potencial toxicidade ocular dessas medicacoes, parti-
cularmente da cloroquina.' A hidroxicloroquina pos-
sui menor associagdo com a retinopatia e € o antima-
larico de escolha para o tratamento das doengas reu-
matoloégicas, apesar de nao ser utilizada nos hospitais
ligados ao Sistema Unico de Saide (SUS) do Brasil,
que fazem uso do difosfato de cloroquina (DFCQ), de
custo significativamente menor.*’

As primeiras descricoes de retinopatia anti-
maldrica foram feitas por Hobbs et al., em 1959, e,
desde entao, centenas de casos foram descritos
principalmente associados ao uso de doses didrias
altas de antimalaricos, variando entre 500 e
750mg/d de cloroquina® e 800 a 1.600mg/d de
hidroxicloroquina.”

Estudos recentes demonstraram diminuicao da
freqiiéncia da retinopatia antimaldrica,” consequén-
cia do emprego atual de doses de antimalaricos infe-
riores as anteriormente utilizadas.

Atualmente, na tentativa de prevenir a retinoto-
xicidade dos antimalaricos, recomendam-se doses de
até trés a 4mg/kg/dia de difosfato de cloroquina e de
até 6,5mg/kg/d de hidroxicloroquina, com controle
oftalmolégico anual; ainda nao ha consenso, porém,
quanto aos critérios diagnoésticos para a retinopatia.”"
Considera-se que, além da dose diaria, outros fatores
tém influéncia sobre a retinopatia, como a idade e a
presenca de nefropatia ou hepatopatia, que compro-
metam a metabolizacio das drogas.®

Varios testes oftalmoldgicos tém sido emprega-
dos para o diagndstico da retinopatia, sendo os mais
utilizados a fundoscopia retiniana, campimetria com-
putadorizada (Humphrey ou Octopus) e a angiografia
por fluorescéncia.’

Além da retinotoxicidade, os antimaldricos
estao associados a outros efeitos adversos; entretan-
to, a maioria é reversivel com a reducao da dose ou
suspensio do tratamento;' entre 10% e 18% dos
doentes, porém, necessitam suspender o tratamento
devido a reacoes adversas intoleraveis."”

As alteragoes do trato gastrointestinal, como
anorexia, colicas, nduseas e diarréia, sio as queixas
mais freqiientes.' Podem ocorrer alteracoes dermato-
légicas, como prurido, alteragoes pigmentares da
pele e mucosas, fotossensibilidade, penfigéide bolho-
so, urticaria, eritema pigmentar fixo, eritema anular
centrifugo, eritrodermia, erupcao liquendide e exa-
cerbacio da psoriase. Alteracbes neuromusculares
podem surgir no inicio do tratamento, com fadiga e
mialgia, simulando um quadro gripal e tendendo a
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desaparecer dentro de poucas semanas a despeito da
manutencdo da terapéutica.' Raramente (cerca de 1%
dos pacientes) ocorrem miopatia € neuropatia sensi-
tivo-motora (em porcentagem menor ainda). Os sin-
tomas neuroldgicos mais frequentes sio cefaléia,
insOnia, nervosismo e irritabilidade, geralmente
reversiveis.” De forma mais rara foram descritas con-
vulsées tOnico-clonicas, quadros depressivos e psico-
se.'"" Alteracoes hematolégicas sio extremamente
raras e restringem-se a relatos isolados de casos de
agranulocitose, leucopenia, trombocitopenia e granu-
lacoes toxicas reversiveis nos leucécitos. Reacoes car-
diolégicas também sao raras, podendo ocorrer, isola-
da ou simultaneamente, distarbios de conduc¢ao com
bloqueio de ramo ou bloqueio cardiaco completo e
hipertrofia biventricular e insuficiéncia cardiaca com
o tratamento a longo prazo.”

Ha um relato isolado de malformacao fetal
associada ao uso da cloroquina durante a gesta¢io;
porém, posteriormente, varios autores demonstraram
a seguranca de seu uso durante a gravidez.”""

PACIENTES E METODOS

Foram selecionados, no periodo de janeiro de
2002 a julho de 2003, 350 pacientes acometidos de
lapus eritematoso que fizeram ou estavam em uso de
difosfato de cloroquina e em seguida acompanhados
no ambulatério de colagenoses da Divisao de
Dermatologia do HC-FMUSP. Foi realizado estudo
retrospectivo mediante a revisao de seus prontuarios,
que eram datados de 1980 a 2003.

Os doentes foram classificados como portado-
res de lipus eritematoso cutaneo cronico (LECC),
lapus eritematoso cutineo subagudo (LECSA) e
lapus eritematoso cutineo agudo (LECA) de acordo
com a classificaciao de Gilliam."” Os doentes que apre-
sentavam lesoes cutineas de LECC, LECSA e LECA, e
que preencheram os critérios da American College of
Rheumatology” para ldpus eritematoso sistémico
(LES) foram agrupados como LES.

O acompanhamento oftalmolégico foi realiza-
do no Departamento de Oftalmologia do HC-FMUSP
por indicacio do dermatologista responsavel pelo
paciente, sendo sempre mencionado o fato de ele
estar em uso de DFCQ. Os exames oftalmolégicos
realizados ficaram a critério do oftalmologista.

Os pacientes que apresentaram alteracoes reti-
nianas sugestivas de retinopatia antimalarica, diag-
nosticadas durante o periodo da realizagio do estu-
do, foram reavaliados por dois oftalmologistas, reali-
zando-se exame de fundo de olho, campimetria com-
putadorizada Humphrey,” com mira vermelha, e
estudo eletrofisiolégico, incluindo eletrooculograma
e eletrorretinograma com aparelho Nicolet.
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O teste do qui-quadrado foi aplicado para rela-
cionar os efeitos adversos e as alteragOes retinianas
com a dose diaria de difosfato de cloroquina por
peso, a idade e o diagnostico clinico dos pacientes,
que foram entao reunidos em quatro grupos de acor-
do com a dose diaria de DFCQ por peso: doses infe-
riores a 3mg/kg/d; entre trés e 3,5mg/kg/d; entre 3,51
e 4mg/kg/d; e acima de 4mg/kg/d. Quanto a idade, os
pacientes formaram dois grupos: acima e abaixo de
50 anos; e, quanto ao diagnostico clinico, trés, reuni-
do portadores de LECC, LECSA e LES.

Foram considerados estatisticamente significa-
tivos os valores de p menores ou iguais a 0,05 (p <
0,05), indicando a presenga de associacio entre as
variaveis estudadas.

RESULTADOS

O grupo estudado constitui-se de 314 mulheres
(90%) e 36 homens (10%). A idade variou entre cinco
e 81 anos, com idade média de 42 anos (desvio padrio
(dp) = 12 anos). O grifico 1 ilustra a distribui¢ao dos
pacientes de acordo com o diagnostico clinico. O tra-
tamento consistiu no uso de 250mg/d de DFCQ, com
excecao de duas criangas, de cinco e nove anos, que
receberam 125mg/d, 3mg/kg/d e 3,5mg/kg/d, respecti-
vamente. A distribuicdo segundo a dose didria de
DFCQ por quilo/dia encontra-se no grafico 2. A dura-
¢a0 do tratamento variou entre 12 e 240 meses, com
média de 37,8 meses (dp = 30,2 meses).

O controle oftalmolégico foi realizado com a
periodicidade minima de quatro meses e maxima de
24 meses, com média de 10,5 meses (dp= 3,4 meses).

GRAFICO 1: Diagnostico clinico dos 350 doentes de
IGpus eritematoso estudados

Diagnéstico clinico

90 (LES) M 17 (LECSA) M 243 (LECC)

LECC = lipus eritematoso cutineo cronico
LECSA = lupus eritematoso cutineo subagudo
LES = lapus eritematoso sistémico
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As reacoes adversas ocorreram em 125 pacien-
tes (35,7%), tendo 80 (22,9%) necessitado suspender
o tratamento (Tabela 1).

Na vigéncia das alteracoes retinianas, suspen-
deu-se a medicacio, e os pacientes foram encaminha-
dos para exames oftalmolégicos complementares.
Apobs a reavaliacio oftalmolégica, os 42 pacientes
foram reunidos em grupos de retinopatia antimalari-
ca confirmada (nove casos) e retinopatia antimalarica
nao confirmada (33 casos), conforme indicado na
figura 1. A confirmagio diagnostica da retinopatia
antimalarica foi dada quando observada persisténcia
das alteracoes de pigmentagio no fundo de olho
(Figura 2) ap6s a suspensio do DFCQ, associada ou
nao a alteragdes no campo visual e nos estudos ele-
trofisiol6gicos, demonstrando o carater irreversivel
da retinopatia antimaldrica. A retinopatia antimalarica
nao foi confirmada quando, apds a suspensao do
DFCQ, a reavaliagao oftalmolégica demonstrou que
as alteracoes oculares haviam regredido ou os doen-
tes tiveram novo diagnostico.

A dose de DFCQ no grupo com retinopatia
antimalarica confirmada variou entre 3,47 e
4,90mg/kg/d, com média de 3,98mgkg/d (dp =
0,45mg/kg/d), a duragao do tratamento didrio, entre
12 e 180 meses, com média de 49,3 meses (dp = 51,8
meses), e a idade, entre 24 e 57 anos, com média de
46,6 anos (dp = 10,3 anos) (Quadro 1).

Nao se encontrou associagao estatisticamente
significativa entre a dose diaria de DFCQ por peso e a
ocorréncia de efeitos adversos (p = 0,388) e altera-
¢oes retinianas (p = 0,351) (Tabela 2). Na avaliacio

GRAFICO 2: Distribuicio dos 350 doentes conforme
dose diaria de difosfato de cloroquina por peso

Numero de pacientes

i 140
140 132

120
100
80
60
40
20

60

<3 3-35 351 -4 > 4
Dose diaria de DFCQ (mg/kg/dia)
Dose didria média = 3,88mg/kg/dia
Dose minima = 2,7mg/kg/dia

Dose mixima = 6,9mg/kg/dia
Desvio padrao = 0,56
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TaBELA 1: Reacbes adversas associadas ao uso de 250mg/d de difosfato de cloroquina nos 350 doentes estudados

Reacoes Adversas Nuamero % Suspensao do TTO %
Total de doentes estudados 350 350

Dermatolégicas 12 34 8 2,3
erupc¢ao papuloeritematosa 3 0,8 3 0,8
urticaria 2 0,6 2 0,6
eritrodermia 1 0,3 1 0,3
fotossensibiliza¢cao 1 0,3 1 0,3
pigmentacao cutinea 4 1,1 - -
exacerbag¢io de psoriase 1 0,3 1 0,3
Oculares 61 17,4 50 14,3
sintomas visuais agudos 8 23 8 23
depdsitos corneanos 11 31 - -
alteracoes retinianas* 42% 12 42 12
Gastrointestinais 35 10 15 43
nausea/vOmitos 13 3,7

diarréia 1 0,3 1 0,3
epigastralgia 21 6 14 4
Sintomas neuromusculares 6 1,7 4 1,1
quadro gripal-simile 4 1,1 2 0,5
miopatia 1 0,3 1 0,3
neuropatia 1 0,3 1 0,3
Cefaléia 10 2,9 2 0,6
Sintomas neuropsiquidtricos 1 0,3 1 0,3
Total 125 35,7 80 229

* Apenas nove casos com diagnéstico confirmado de retinopatia antimalarica

da associacdo entre a ocorréncia de retinopatia anti-
maldrica confirmada e a dose diaria de DFCQ por
peso, nenhum teste estatistico pode ser aplicado
devido ao pequeno nuimero de casos na categoria <
3mg/kg/dia (Tabela 2).

Nao se encontrou associagao estatisticamente
significativa entre a idade e a ocorréncia de efeitos
adversos (p = 0,073) e os casos de retinopatia anti-

42 DOENTES COM 9 CASOS

ALTERACOES CONFIRMADOS DE

RETINIANAS RETINOPATIA

SUGESTIVAS DE ANTIMALARICA

RETINOPATIA

ANTIMALARICA 33 CASOS NAO
CONFIRMADOS DE
RETINOPATIA
ANTIMALARICA

27 casos com desaparecimento das alteragdes retinianas

4  casos com atrofia macular senil

2 casos com processo cicatricial devido a inflamagéo prévia
(ndo relacionada com a cloroquina)

FIGURA 1: Evolucao dos 42 doentes com alteracOes retinianas
sugestivas de retinopatia antimalarica
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malarica confirmada (p=0,740) (Tabela 3), mas sim
(p = 0,004) entre a ocorréncia de alteragdes retinia-
nas e a idade dos doentes (Tabela 3).

Também nao foi encontrada associacao estatis-
ticamente significativa entre o diagnodstico clinico e a
ocorréncia de efeitos adversos (p =0,603) e altera-
¢oOes retinianas (p = 0,751) (Tabela 4). Na avaliacao
da associacdo entre a ocorréncia de retinopatia anti-

FIGURA 2: Aumento da pigmentacio da macula no olho esquerdo
de doente em tratamento com difosfato de cloroquina
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QuaDpRroO 1: Descricao dos nove casos confirmados de retinopatia antimalarica
Idade Sexo Diag. Dose/kg/d Duracao Sintomas Campimetria  EOG /ERG
(anos) do TTO Comp.
56 M LECC 3,84 2 anos - resposta
subnormal
48 F LES 4,09 2 anos - alterada
45 F LECC 3,47 3 anos fotofobia
turvacao visual
40 M LECC 4,23 3 anos fotofobia alterada
turvacao visual
45 F LECC 3,73 3 anos - resposta
subnormal
56 F LECC 3,84 15 anos - alterada
48 F LECC 4,90 2 anos escotomas alterada
57 F LES 4,23 6 anos -
24 M LES 3,47 1 ano -

DIAG. = diagnéstico

LECC = lupus eritematoso cutineo cronico
EOG = eletrooculograma

- = sintoma ausente

malarica confirmada e o diagnéstico clinico, nenhum
teste estatistico pode ser aplicado devido ao pequeno
nimero de casos de LECSA (Tabela 4).

Nove pacientes sofreram exposicao ao DFCQ
durante o primeiro trimestre gestacional por periodo
variavel de um a quatro meses, média de 2,6 meses,
nao ocorrendo casos de malformagao fetal.

DISCUSSAO
Estudos iniciais sugeriam que a retinopatia
desencadeada pela cloroquina estaria relacionada

CAMPIMETRIA COMP. = campimetria computadorizada
LES = lapus eritematoso sistémico

ERG = eletrorretinograma

.. = exames nao realizados

com a dose total utilizada e com a duracao do trata-
mento.” Entretanto, estudos posteriores demonstra-
ram que o risco de retinopatia torna-se minimo, entre
0,3 e 2,4%, quando a dose didria nao excede 250mg/d
de cloroquina, sendo preferencialmente recomenda-
do o uso de doses de cloroquina inferiores a
4mg/kg/d e de hidroxicloroquina inferiores a
6,5mg/kg/d*>*** (Tabela 5).

Neste estudo, a ocorréncia de efeitos adversos
com o uso de 250mg/d de DFCQ foi discretamente
superior a descrita na literatura com o uso da dosa-

TABELA 2: Relacao entre a ocorréncia de efeitos adversos, alterac6es retinianas e retinopatia antimalarica
confirmada com a dose diaria de difosfato de cloroquina por peso

DOSE (mg/kg/dia) de difosfato de cloroquina

<3 entre 3 e 3,50 entre 3,51 ¢ 4 >4

Efeitos adversos*

Ausentes 11 (61,1) 42 (70) 83 (59,3) 89 (67,4)

Presentes 7 (38,9 18 (30) 57 (40,7) 43 (32,0)

Total 18 (100) 60 (100) 140 (100) 132 (100)
Alteracoes retinianas**

Ausentes 17 (94,4) 49 (81,7) 124 (88,0) 118 (89,4)

Presentes 1 (5,0) 11 (18,3) 16 (11,4) 14 (10,6)

Total 18 (100) 60 (100) 140 (100) 132 (100)
Retinopatia antimalarica®***

Nio confirmada 1 (100) 9 (81,8) 13 (81,3) 10 (71,4)

Confirmada 2 (18,2) 3 (18,8) 4 (28,6)

Total 1 (100) 11 (100) 16 (100) 14 (100)

* Teste do Qui-quadrado: p = 0,388
#* Teste do Qui-quadrado: p = 0,351
*#% Nao pode ser aplicado o teste do quiquadrado
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TaBELA 3: Relacao entre a ocorréncia de efeitos
adversos, alteragoes retinianas e retinopatia
antimalarica confirmada com a idade dos pacientes

Idade (anos)

<50 > 50

Efeitos adversos*

Ausentes 184 (66,7) 41 (55,4)

Presentes 92 (33,3) 33 (44,0)

Total 276 (100) 74 (100)
Alteracoes retinianas**

Ausentes 250 (90,6) 58 (78,4)

Presentes 26 (9,4) 16 (21,6)

Total 276 (100) 74 (100)
Retinopatia antimalarica***

Nao confirmada 20 (76,9) 13 (81,3)

Confirmada 6 (23,1 3 (18,8)

Total 26 (100) 16 (100)

* Teste do Qui-quadrado: p = 0,073
** Teste do Qui-quadrado: p = 0,004*
*# Teste do Qui-quadrado: p = 0,740

gem habitual,” fato decorrente da detec¢io de um
maior nimero de alteragoes oftalmologicas (12%);
entretanto, a ocorréncia de retinopatia antimalarica
confirmada foi baixa (2,6%), o que esta de acordo
com os dados da revisao da literatura.

Ainda nao ha uma padronizacio de critérios
diagnoésticos para a confirmagio da retinopatia anti-
maldrica.® O quadro caracteristico consiste numa drea
central de pigmentacio da macula circundada por
zona de despigmentacio rodeada por halo pigmenta-
do,” denominada bull eye, quadro quase sempre bila-

teral. Esse estagio ¢ tardio, irreversivel e pode ocasio-
nar perda visual permanente.”* O maior problema na
avaliacao dos pacientes em tratamento antimalarico
consiste na deteccao de alteragoes precoces. Na fase
precoce, geralmente assintomadtica, observa-se apenas
uma pigmentagao granular do epitélio pigmentar reti-
niano com ou sem perda do reflexo foveal, reversivel
com a suspensio do tratamento.’ Esse estdgio foi cha-
mado de fase pré-maculopatia por Percival e
Behrman, em 1969.” Muitos autores consideram
essas alteragdes precoces insuficientes para confirma-
¢io diagnostica de retinopatia antimaldrica.'™"

Bernstein' sugere que nio se deve indicar a
suspensao do antimaldrico mesmo apo6s a identifica-
cao de alteracoes de pigmentacao da macula.
Preferencialmente, o doente deve ser reencaminhado
para avaliacao oftalmoldégica especializada para confir-
macio da toxicidade. Varios autores relatam o achado
de alteragoes de pigmentacdo retiniana num exame e
o achado de macula normal numa nova avaliacao,
apo6s algumas semanas.>”* Ressalta-se a tendéncia dos
oftalmologistas a diagnosticar qualquer lesio sugesti-
va em individuos em tratamento antimaldrico como
sendo toxicidade pela droga, gerando muitas vezes
suspensoes desnecessarias da medicagio. Tal fato foi
também observado no presente estudo, em que
33/350 doentes (9,4%) suspenderam o DFCQ por alte-
racoes de pigmentacio retiniana nao confirmadas pos-
teriormente como retinopatia antimalarica.

Deve-se ressaltar ainda que alteracoes de pig-
mentagao da retina, semelhantes as encontradas com
o uso de antimalaricos, sao descritas em individuos
entre 50 e 60 anos em consequéncia de atrofia macu-
lar senil, em doentes com vasculite retiniana decor-

TABELA 4: Relacio entre a ocorréncia de efeitos adversos, alteragdes retinianas e retinopatia antimaldrica com o
diagnostico clinico dos pacientes

Diagnostico
LECC LECSA LES

Efeitos adversos*

Ausentes 158 (65) 9 (529 58 (64,4)

Presentes 85 (35) 8 (47,1 32 (35,0)
Total 243 (100) 17 (100) 90 (100)
Alteracoes retinianas™**

Ausentes 214 (88,1%) 15 (88,2%) 79 (87,8%)

Presentes 29 (11,9%) 2 (11,8%) 11 (12,2%)
Total 243 (100%) 17 (100%) 90 (100%)
Retinopatia antimalarica***

Nio confirmada 23 (79,3) 2 (100) 8 (72,7)

Confirmada 6 (20,7) 3 (27,3)
Total 29 (100) 2 (100) 11 (100)

# Teste do Qui-quadrado: p = 0,603
** Teste do Qui-quadrado: p = 0,751
*#%k Nao pode ser aplicado o teste do quiquadrado
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TABELA 5: Comparacdo dos achados de retinopatia antimaldrica deste estudo com os encontrados na literatura

Autor Total de doentes Dose de cloroquina Retinopatia antimalarica
estudados
Presente estudo 2004 350 250mg/d 9 (2,6%) 12% alt. do EPR
Ikehara et al. 2001* 165 250mg/d 4 (2,4%)
Avina-Zubieta et al. 1998" 541 250mg/d 2 (0,3%)
Finbloom et al. 1985 31 250 a 500mg/d 6 (19%)
Elman et al. 1976" 270 250mg/d 1 (0,4%) 25% alt. do EPR
Henkind et al. 1964° 39 500mg/d 12 (30%)
Alt. do EPR = alteracoes do epitélio pigmentar retiniano
rente do LES e em doentes com artrite reumatoéide CONCLUSOES

que nunca receberam antimaliricos.”* A atrofia

macular senil inicia-se ap6s os 50 anos e pode ser
observada em até 30% de individuos saudaveis apds
0s 65 anos de idade.”

Em nosso estudo, as alteracoes retinianas mos-
traram diferenca estatisticamente significativa nos
pacientes acima de 50 anos, provavelmente decorrente
da dificuldade na distin¢ao entre alteragoes de pigmen-
tacao retiniana iniciais provocadas pelo uso de antima-
laricos e alteracoes inerentes ao processo de envelheci-
mento, conforme descrito por Scherbel et al.*

Elman et al.,” estudando 270 pacientes com artri-
te reumatoide em uso de cloroquina, encontraram alte-
racoes de pigmentacio da macula em 25% dos pacien-
tes, com frequéncia aumentada nos individuos acima de
50 anos, demonstrando que o controle nesses pacien-
tes é mais dificil. Os autores diagnosticaram apenas um
caso de retinopatia antimalarica (0,4%), com lesao tipo
bull eye, e nao consideraram as alteragoes maculares
contraindicagao para o uso da cloroquina.

A ocorréncia de efeitos adversos com o uso
de 250mg/d de difosfato de cloroquina para o trata-
mento do ldpus eritematoso nos 350 doentes estuda-
dos foi de 35,7%, tendo-se manifestado, em ordem
decrescente, alteragoes oculares, gastrointestinais,
dermatolégicas, neuromusculares e psiquiatricas.
Nao foram verificadas alteracoes cardiolégicas e
hematoldgicas. A retinopatia antimalarica ocorreu em
2,6% dos pacientes, nao ocorrendo casos de lesio
ocular avangada do tipo bull eye. Houve valorizacio
de alteragbes retinianas minimas e inespecificas,
gerando indicacoes desnecessarias para a suspensao
da droga em 9,4% dos pacientes. O controle oftalmo-
légico anual foi eficaz no acompanhamento, e em
pacientes acima de 50 anos houve um nimero maior,
estatisticamente significativo, de alteragoes retinia-
nas, exigindo mais cuidado no seguimento oftalmolé-
gico nessa faixa etaria, pela dificuldade em diferenciar
alteracoes precoces da retinopatia antimalarica
daquelas decorrentes da atrofia macular senil. a
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