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RESUMO

Os autores apresentam um caso de oftalmia simpatica grave pés-
facoemulsificacio que foi tratado com imunossupressio sistémica e
enucleacido do olho simpatizante. A paciente evoluiu com resolu¢io
do quadro inflamatério e melhora da acuidade visual. Os autores
discutem quadro clinico, diagnéstico, fisiopatologia e aspectos
terapéuticos da oftalmia simpatica.
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INTRODUCAO

A Oftalmia Simpdtica € uma pan-uveite granulomatosa bilateral, que se
inicia geralmente apds ferimento penetrante com comprometimento uveal
de um olho (olho simpatizante) . Nos casos mais graves, observa-se a
formacao de catarata, membranas inflamatdrias e descolamento exudativo
de retina *. Sua incidéncia é estimada em 0,3-0,5% dos individuos com
traumatismo ocular e 0,015 % dos individuos submetidos a cirurgias
oculares .

A patogénese exata é ainda desconhecida *’. Aparentemente, > trauma
penetrante em um olho induz a liberacdo de antigenos uveais, que iniciam
resposta auto-imune nos dois olhos*’. O exame histopatolégico é caracte-
rizado por infiltracdo nodular ou difusa do trato uveal por lin~6citos e
células epitelidides > .

O tratamento inclui a enucleagio do olho simpatizante, uso intensivo de
corticéides topicos e sistémicos e emprego de imunossupressores
sistémicos*’. No entanto, o progndstico é reservado e depende fundamen-
talmente da época do diagndstico e inicio precoce da terapia apropriada *.

Neste relato de caso, os autores apresentam um caso de oftalmia simpa-
tica grave, que foi tratado com enucleacdo do olho simpasizante e
imunossupressao sist€émica. Discutem o diagndstico, opgdes terapéuticas e
progndstico dessa rara e mdrbita entidade.

RELATO DE CASO

J.S., 26 anos de idade, do sexo feminino, natural do estado do Parana,
procurou nosso servico em junho de 1996, com queixa de diminui¢do da
acuidade visual (AV) de ambos os olhos (AO) ha 6 meses.

Como antecedentes pessoais, relatou crescimento de tumor conjuntival
temporal no olho esquerdo (OE), que foi ressecado cirurgicamente hd 3
anos e confirmado histopatologicamente como carcinoma intra-epitelial de
conjuntiva. Referia uso indiscriminado de corticéide tépico e diminuigdo
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progressiva da AV de AO. Os antecedentes familiares foram
irrelevantes.

No exame oftalmolégico, a AV erade 20/80 no OD e 20/40
no OE. A biomicroscopia, foi constatada opacifica¢io sub-
capsular posterior +++/4+ no OD e ++/4+ no OE, além de
leucoma nasal OD. O restante do exame ndo apresentava nada
digno de nota.

Em setembro de 1996, submeteu-se a facoemulsificagdo
com implante de lente intra-ocular no OD, sem intercor-
réncias. Evoluiu com edema importante e presenga de precipi-
tados cerdticos (PKs) finos e difusos na cérnea. A cimara
anterior (CA) apresentava flare e células +++/4+, membrana
inflamatoria e midriase média. A PIO era de 50 mm de Hg no
OD. Foi instituido tratamento com colirio de dexametasona
0,1%, sulfato de neomicina 0,5% e sulfato de polimixina B
6000u/ml (Maxitrol®, Alcon) 4/4 horas, sulfato de atropina
1% (Atropina®, Allergan-Frumtost) 12/12hs, maleato de
timolol 0,5% (Timolol®, Allergan-Frumtost) 12/12hs e
acetazolamida 250 mg oral (Diamox®, Merck, Sharp &
Dohme) 6/6 horas, scm melhora de quadro. No PO 26, apre-
sentou descolamento exsudativo de retina total no OD. A PIO
erade 2 mm de Hg. Aumentou-se o corticéide tépico para 2/2h.
No PO 60 dias, o paciente apresentava OD com AV de auséncia
de percepgio luminosa ¢ AV no OE de CD a 10 cm. A
biomicroscopia, apresentava no OD edema de cérnea +++/4+,
diminui¢do da profundidade da CA, presenga de sinéquias
anteriores e posteriores 360° e oclusio pupilar (Figura 1). No
OE, observava-se PKs grosseiros na coérnea, opacificagdo
sub-capsular posterior e cortical anterior do cristalino ++/4+ ¢
na CA flare e células +++/4+. A fundoscopia, apresentava
hiperemia de papila e multiplas dreas de descolamento de
retina seroso no OE. Foram realizados os seguintes exames:
hemograma complcto com diferencial, sorologia para
toxoplasmose (IgM negativo e IgG < 1:4000), PPD (< 10mm),
Rx de térax, FR (-), FAN (-), dosagem de complemento total
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Fig. 1 - Aspecto biomicroscopico do olho simpatizante. Note a
intensidade do processo inflamatodrio, representado pela hiperemia
peri-ciliar, sinéquias anteriores e posteriores, catarata total, formagao
de membrana inflamatéria e oclusao pupilar.
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Fig. 2 - Aspecto biomicroscopico do olho simpatizado. Observa-se
reacao de camara anterior moderada e descolamento seroso total de
retina, que encontra-se em contato com a face posterior da cristalino.

e fragdes. Os resultados de todos os exames estavam dentro da
normalidade. Foram feitas hipéteses diagnésticas de oftalmia
simpdtica e sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH). Ini-
ciou-se tratamento com colirios de dexametascna 0,1%
(Maxidex®, Alcon) 2/2h e cloridrato de ciclopentolato 1%
(Ciclopégico®, Allergan-Frumtost) 8/8h no OE e prednisona
oral (Meticorten® 20mg, Schering-Plough) 80mg/dia. A pa-
ciente evoluiu com diminui¢do progressiva de acuidade visual
do OE. Apés 15 dias, a AV era de percepgdo luminosa (PL). A
biomicroscopia, notava-se persisténcia da reagdo de CA e
descolamento total de retina, que chegava a encostar na face
posterior do cristalino (Figura 2). Foi realizado iltrassom
(USG) do OE, que evidenciou descolamento de ret:na total e
espessamento de cordide (Figura 3). Como houve piora impor-
tante do quadro, optou-se por realizar a enucleagdo do OD e
iniciar tratamento imunossupressor com pulsos de 1 grama de
ciclofosfamida (Genuxal® 1000 mg, Asta Medica) a cada 15 dias.

O exame andtomo-patolégico do olho enucleado (OD) evi-
denciou edema de cérnea, sinéquia anterior perifér-ca e neo-
vasos na superficie da i{ris. Havia presenca de lente intra-ocular
de cdmara posterior no interior do saco capsular, massas crista-
linas e reag@o fibrética interna e externamente as capsulas
anterior e posterior do cristalino. Posteriormente, notava-se
descolamento total de retina, que se apresentava aderida a
tecido fibroso na pars plana, e presenca de exudato inflamatério
no espago sub-retiniano, constituido principalmente por
linfécitos, células epitelidides (algumas contendo restos de
pigmento) e células gigantes multinucleadas (Figuras 4a e 4b).
O corpo ciliar e a cordide encontravam-se espessados pelo
processo inflamatério e a esclera apresentava vasos intra-
esclerais envolvidos por linfécitos. A coriocapilar ercontrava-
se preservada. O diagnéstico principal, de acordo com dois
patologistas oculares, foi de oftalmia simpética.

Ap6s 4 dias da enucleagdo, a AV do OE era de movimento
de maos (MM). A biomicroscopia, a CA ainda apresentava
reacdo de +++/4+. Ap6s 20 dias da 1a. pulsoterapia, notava-se
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Fig. 3 - Imagem ultrassonografica em B-scan do olho simpatizado
antes do tratamento com imunossupressao sistémica e enucleagao

do olho
simpatizante. Observa-se descolamento total da retina.

diminicdo da reagcdo de CA para ++/4+ e o USG revelava
reducio do descolamento de retina.

Apbs 3 meses e 6 pulsos, a paciente apresentava AV OE
de CD a 30 cm. A biomicroscopia, observava-se catarata
SCP intensa e reag¢do ++/4+. O USG ocular demonstrou
retina colada em todas as posi¢des e discreta elevacdo na
regido papilar (Figura 5). O quadro manteve-se estdvel e 1
ano ap6s foi realizada facectomia sem implante intra-ocular
no OE. Para tal, aumentou-se a dose do corticéide sistémico
e iniciou-se Ciclofosfamida oral (Genuxal®, 50 mg, Asta
Médica) 15 dias antes da cirurgia, para minimizar o processo
inflamatdério no pds-operatério. Posteriormente, procedeu-
se a reducdo do corticéide oral e a troca da ciclofosfamida
por ciclosporina. A sistémica (CsA) (Sandimmun® 100 mg,
Sandoz) 5 mg/kg/dia. Em janeiro de 1998, a paciente estava
em uso de CsA 3 mg/kg/dia e deflazacort (Calcort® 6 mg,
Sandoz) 12 mg/dia sist€émicos e colirios de cloridrato de
ciclopentolato 1% 12/12hs, acetato de fluormetolona
(Florate® 0,1%, Alcon) 6/6 horas e maleato de timolol
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(Timoptol® 0,5%, Merck, Sharp & Dohme) 12/12 hs no OE.
A AV cc erade 20/200. PIO = 16 mmHg. A biomicroscopia
notava-se olho calmo, com +/4+ de flare e células na CA. A
fundoscopia, observava-se que aretina encontrava-se colada
em todos os quadrantes, com dreas de fibrose e altzragdes
pigmentares difusas (Figura 6).

DISCUSSAO

Oftalmia simpdtica representa um desafio para o cftalmo-
logista em todos os aspectos: no diagndstico, que deve ser de
exclusdo; na severidade do quadro, que € bilateral; e na
indicagdo terapéutica, que deve ser a mais precoce possivel
para se obter uma resposta satisfatéria. O caso apresentado
ilustra a gravidade que esta afec¢do pode assumir, bem como
a dificuldade em tratar esses pacientes.

O comego da inflamag@o do olho simpatizante € insidioso

Fig. 4 - a) Corte histolégico do olho simpatizante, demonstrando
presenca de infiltrado inflamatério difuso na coréide, composto predo-
minantemente por células linfocitarias (hematoxilina-eosina, 100x).
b) Detalhes do infiltrado inflamatério da coréide num maior aumento.
Observa-se presenca de linfocitos, células epitelidides (algumas
contendo restos de pigmento) e células gigantes multinuclez das (seta)
(hematoxilina-eosina, 400x).
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Fig. 5 - Imagem ultrassonografica em B-scan do olho simpatizado apés
tratamento com imunossupressao sistémica e enucleagao do olho
simpatizante. Observa-se resolu¢do do descolamento da retina, que
encontrava-se colada 360°. Nota-se ainda formagao de fibrose peripapilar
(imagem inferior).

Fig. 6 - Aspecto fundoscoépico do pélo posterior do olho simpatizado
apos tratamento imunossupressor, enucleagao do olho simpatizante e
facectomia extracapsular. Observa-se atrofia de papila, fibrose
peripapilar e extensa alteragao residual do epitélio pigmentar daretina.
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e de curso progressivo, apresentando em média um periodo
latente entre 3 semanas a 3 meses apds o trauma, sendo
relatado um periodo latente de até 56 anos?. O quadro clinico
caracteriza-se por uma pan-uveite bilateral com PK’s tipo
“muton-fat” no endotélio da cdrnea, reacdo intensa de CA,
espessamento da iris com sinéquias posteriores, espessamento
de coréide, miiltiplas lesdes branco-amareladas na periferia
da cordide correspondentes aos nddulos de Dalen-Fuchs e
edema de papila'-. Nos casos mais graves observa-se catarata,
membrana inflamatdria e descolamento de retina exsudativo®S.
No caso apresentado, observamos uveite severa com formacgao
de membranas, sinéquias anteriores e posteriores e DR total do
olho simpatizante. Um quadro similar desenvolveu-s2 no olho
simpatizado. O mais impressionante foi a rapidez e a magnitude
que se instalou o DR exsudativo no segundo olho.

Em relacdo ao diagnéstico diferencial, deve se levar em
consideracdo primeiramente outras causas de pan-uveite
granulomatosa bilateral 7. Dentre elas, a sindrome de Vogt-
Koyanagi-Harada (VKH) € a afec¢do que mais se assemelha a
OS *7. Exames sistémicos devem ser realizados e, principal-
mente, uma anamnese e exame fisico detalhados devem ser
feitos para averiguar histéria de trauma ou cirurgia ocular
prévia e manifesta¢des neurolégicas e/ou dermatoldgicas tipi-
cas de VKH *78, Apesar de raros, hd relatos de oftalmia
simpdtica pés-cirurgia ocular. H4 ainda casos descritos de
oftalmia simpdtica sem perfuracio ocular, principalmente re-
lacionados a presenca de tumores uveais e apds trauma contu-
so % No caso apresentado, a paciente apresentou uveite
bilateral apds cirurgia ocular em um dos olhos. Foram realiza-
dos exames complementares, que nada acrescentaram ao
diagnéstico. A paciente negava qualquer manifestacdo neuro-
légica, auditiva ou dermatoldgica, o que pode ser comprovado
por exame fisico completo. Por isso, ndo foram realizados
audiometria e pungdo do liquor céfalo-raquidiano. Com a
progressao do quadro para o olho contra-lateral, que apresen-
tava pan-uveite com descolamento seroso de retina, aventou-
se a possibilidade de oftalmia simpdtica, que foi cenfirmada
pelo exame andtomo-patolégico realizado no olho eaucleado.

Histopatologicamente, a OS € caracterizada por processo
inflamatério uveal difuso, granulomatoso, ndo-necrozante;
nédulos formados por linfécitos, células epitelidides e células
gigantes multinucleadas, localizados entre a membrana de
Bruch (que freqiientemente apresenta-se intacta) e o epitélio
pigmentar da retina (nédulos de Dalen Fuchs, em 35% dos
casos); vasculite; cicatrizes corioretinianas; atro“ia Sptica
(54%); gliose e outros achados menos fregiientes > 5. A
imunohistoquimica, encontra-se aumento de linfécitos T
CD4+ nos estdgios iniciais e aumento de linfécitos T CD8+
nos estdgios mais avangados da doencga >°. A presenga de
infiltrados de linfécitos T sugere a ligagdo da doenga a um
fator autoimune *7. No caso apresentado, 0 exame aniatomo-
patolégico apresentou todas as caracteristicas descr:tas, tendo
sido reconfirmado como OS por um segundo patologista ocu-
lar. Ndo foirealizado exame imunohistoquimico.

A fisiopatogenia da OS ndo € bem conhecida. Em modelo



Oftalmia simpdtica grave: relato de caso

experimental de uveit2 auto-imune em macacos por exposi¢ao
aos antigenos retinianos IRBP e S, observa-se a indugéo de
uma doenga com care.cteristicas semelhantes a oftalmia sim-
pdtica, incluindo a presenga de nddulos de Dalen-Fuchs.’
Linfécitos de pacientes portadores de OS apresentam resposta
proliferativa positiva & preparacdo de antigenos udveo-
retinianos '°. Apesir disso, Chan et al. ndo encontrou
anticorpos anti-antigeno S circulantes em pacientes portado-
res de OS pelo teste de ELISA ©. Sabe-se que a OS sucede a
trauma ocular perfur:nte, mas suarelacio com o desencadear
dos sintomas ainda é desconhecida. E possivel que a exposi-
¢do dos antigenos ao tecido linfocitdrio associado a con-
juntiva (CALT) e seus vasos linfaticos induza uma resposta
imunoldgica celular ', Acredita-se que o trauma penetrante
de um olho possa ser a causa da liberag@o de antigenos uveais
que estimulariam urra resposta imunoldgica e que proteinas
estranhas, como bactérias que entram no olho durante o trau-
ma, possam agir como coadjuvantes na estimulac¢io da respos-
ta imune *’. Qutros autores relatam que 20% dos casos de OS
apresentam endoftalrnite facoanafilatica associada, indicando
haver participacao da sensibiliza¢do as proteinas do cristalino
na fisiopatogenia da OS '%. Reynard et al. demonstrou uma
possivel predisposi¢do genética ao demonstrar o aumento da
freqiiéncia do antigeno HLA-A11 em um grupo de 20 pacien-
tes com oftalmia simpatica'®. H4 outros autores que associam
oftalmia simpdtica ao HLA-DR4/DQw3*.

A gravidade do quadro, bilateralidade e rdpida progressao
sdo fatores que devem ser considerados para a institui¢do do
tratamento “’. Em um estudo retrospectivo de 32 pacientes
com oftalmia simpat.ca, Chan et al. observaram que 50% dos
pacientes apresentaram AV final superior a 20/40 e 31%
apresentaram AV pior que 20/200 *. Esses autores notaram
que enucleagdo do olho simpatizante e tempo entre o trauma e
inicio do quadro ndo influenciaram no progndstico visual dos
pacientes *. Segundo Chan et al., o mais importante para o
bom progndstico € iniciar tratamento imediato com altas do-
ses de drogas antinflamatérias para controlar a inflamagio *.
Apesar da enucleag@o nao ser mais considerada essencial para
o tratamento da OS, h4 autores que acreditam ser esse proce-
dimento itil e indicado nos casos de visdo nula no olho
simpatizante, inclusive para auxiliar no diagndstico histo-
patolégico preciso *2.

No caso apresentado, tentou-se primeiramente tratamento
com corticéide sist€mico e tépico. Devido a piora do quadro,
com risco de perda da visdo do olho simpatizado que apresen-
tava descolamento seroso extenso, optou-se por pulsoterapia
com ciclofosfamida associada a corticdide sistémico, a fim de
se obter resultado o mais breve possivel. Com a melhora do
quadro, trocamos ciclofosfamida EV pela mesma medicacao
oral, que mais tarde foi substituida por ciclosporina A, confor-
me preconizam Dick et al.'*. A utilizagdo de drogas
imunossupressoras como ciclofosfamida, clorambucil e
ciclosporina A, associadas a corticoidoterapia em baixa dosa-
gem, tem possibilitado bons resultados em doengas mediadas
imunologicamente com menores efeitos colaterais a longo
prazo em comparagéo a corticoidoterapia isoladamente.> 7',
Como o olho simpatizante apresentava-se amaurdtico, reali-
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zou-se sua enucleagdo. Somente ap6s essas medidas observa-
mos melhora do quadro, com regressdo progressiva do
descolamento seroso de retina. E impossivel afirmer se foi a
enucleag@o ou aimunossupressio a responsavel pele melhora
do quadro. O fato é que concordamos com a maioria dos
autores que preconizam iniciar imunossupressdo sist€mica o
mais brevemente possivel. Se o olho simpatizante apresentar-se
amaurdtico, independentemente do tempo do trauma, recomen-
damos também realizar a enucleac¢io do olho simpatizante.

Agradecimento: Agradecimento especial aos doutores
José Wilson Cursino e Narsing Rao pela realizagdo do exame
anatomo-patoldgico.

SUMMARY

The authors present a case of severe sympathetic post-
phacoemulsification ophthalmia which was treated with
systemic immunosuppression and enucleation of the sym-
pathizing eye. The patient presented resoluticn of the
inflammatory picture and improvement in visual acuity. The
clinical characteristics, diagnosis, pathophysiology and
therapeutic aspects of sympathetic ophthalmia are discussed.

Keywords: Uveitis; Sympathetic ophthalmia; Enucleation,
Immunosuppression.
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