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RESUMO

Objetivo: Avaliar o uso dainjecéointravitreado acetato detriancinolona
no tratamento da fase aguda da sindrome de Vogt—K oyanagi—Harada,

demonstrando a répida resolucdo do descolamento seroso de retina.

M étodos. Nove olhos de cinco pacientes apresentando descolamento
seroso de retina associado a sindrome de V ogt—K oyanagi—Harada foram
tratadoscomumauni cainjecaointravitreade4 mg deacetatotriancinol ona.

Osseguintespardmetrosforamavaliados: mel hor acuidadevisual, presséo
intra-ocular e a atura do descolamento de acordo com a tomografia de
coerénciadptica. Resultados: Emtodososol hosatomografiadecoeréncia
Opticarevelou diminuicdo marcada no descolamento seroso de retina na
primeirasemanaap6sainjecdointravitreado acetato detriancinolona, com
subsequiente recuperacéo da acuidade visual e das caracteristicas anat6-
micas retinianas normais. N&o foram observadas complicacfes durante o
seguimento, quevarioude5al2 meses(médiade 7,8 meses). Conclusoes:

A injecéo intravitrea do acetato de triancinolona pode proporcionar em
curtotempo aresol ugdo do processo i nflamatorio e exsudativointrae sub-
retiniano na sindrome de V ogt-K oyanagi-Harada cursando com melhora
daacuidade visual. S80 necessarios novos estudos paraavaliar aeficacia
e a seguranca deste tipo de procedimento a longo prazo.

Descritores: Descolamento retiniano; Sindrome uveomeningoencefalica/quimioterapia;
Triancinolona/uso terapéutico; Tomografia de coeréncia Optica

INTRODUCAO

A sindrome de V ogt-K oynagi-Harada € uma doenca inflamatdria, tam-
bém chamada de sindrome uveomeningea, caracterizando-se por apresentar
uveite difusabilateral, geralmente granulomatosa, de etiol ogia desconheci-
da, acompanhada por descolamento exsudativo de retina, além de manifes-
tagbes dermatoldgicas, meningeas e auditivas®™®. No Brasil, representa
2,5% do total de uveites, enquanto nos Estados Unidos estaincidéncia é de
aproximadamente 0,9% e no Japao de 8,0%.

O prognoéstico visual dos pacientes é reservado, relacionado principal-
mente ao desenvolvimento de glaucoma e membrana neovascular sub-
retiniananafasecrénica. A acuidadevisual final melhor do que 20/40 ocorre
em apenas 30% dos casos, tratando-se, portanto, de importante causa de
cegueira®9,

Geralmente adoencainiciacom descolamentos serosos daretina, bilate-
rais, associados & inflamag&o vitrea e da cAmara anterior podendo persistir
por varios meses apos o inicio dos sintomas®. Altas doses de corticotera-
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pia sistémica, particularmente a pulsoterapia com o uso de
medicac8o endovenosa, tém sido a terapia de escolha para a
sindrome de V ogt—K oyanagi—Harada. Este tipo de tratamento
associado ao longo periodo de uso, inevitavelmente, esta
relacionado a uma série de efeitos colaterais sistémicos, mui-
tas vezes graves, como a supressdo do sistema imune e a
sindrome de Cushing-39,

Com o objetivo dediminuir osefeitossistémicoseotempo de
sofrimento ocular, atriancinolonaintravitreavem se consolidan-
do como umaboaalternativade tratamento paraas complicagtes
associadas as uveites, principamente no tratamento do edema
cist6ide de maculaonde se acumulaamaior experiéncia™. Este
trabalho tem o objetivo de avaliar 0 uso do acetato de triancino-
lonaintravitreo em pacientes com descolamento seroso de retina
associado a sindrome de Vogt—K oyanagi—Harada.

METODOS

Um total de nove olhos de cinco pacientes com o diag-
néstico da sindrome de Vogt—K oyanagi—Harada e que apre-
sentavam descolamento seroso de retina foram incluidos
neste estudo ndo comparativo, prospectivo e intervencional.
Esses pacientes foram examinados no Departamento de Of-
talmologiadaUniversidade Federal de S&o Paulo (UNIFESP).
O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da UNIFESP e
todos 0s pacientes assinaram previamente o termo de con-
sentimento livre esclarecido.

Foi utilizadaadose de4 mg/ 0,1 ml de acetato detriancino-
lonaintravitreo. A medicaco sistémica (Prednisona40 mg) foi
prescrita somente nos pacientes com sintomas sistémicos,
sendo feitaa diminuicdo progressivada dose |ogo apds ainjecéo
intravitrea. Os par@metros de sucesso medidos foram a acui-
dade visual, a pressdo intra-ocular e a avaliagdo quantitativa
do descolamento da retina na regido macular por meio da
tomografia de coeréncia Optica®.

A tomografia de coeréncia Optica de alta resolucéo (Stratus
OCT), exame ndo invasivo, que realiza cortes seccionais da
retina e coréide foi realizada em todos os pacientes imediata-
mente antes da inje¢do, uma semana e um més apos o trata-

mento. As imagens obtidas foram centradas na depressdo
foveal. Utilizando o programa de medida da espessura da
retina (retinal thickness), foi medida a alturado descolamento
daretina no centro da fovea

RESULTADOS

Dos cinco pacientes incluidos no estudo, quatro eram
mulheres (80%), e aidade variou de 35 a 56 anos (média de 49
anos). Trés dos pacientes (60%) apresentavam hipertensio
arterial sistémica, controlada com medicag&o, sendo que uma
paciente também era diabética. Somente o paciente 1 apresen-
tou sinais sistémicos de meningismo associados ao quadro
ocular (Tabelal).

Todos os pacientes foram tratados bil ateralmente com uma
Unicainjegdo intravitrea de 4 mg de acetato de triancinolona,
com excecdo do paciente 1, onde somente o olho direito, com
sintomas mais graves, foi submetido ainjegdo, demonstrando
umarapidamelhoracom aresolucdo total do descolamento na
primeira semana, enquanto que no olho contralateral, que foi
tratado somente com a medicagdo sistémica, o descolamento
de retina e a papilite duraram em torno de dois meses.

Os pacientes 1, 3, e 5 estavam em uso de 1 mg /kg /diade
prednisona oral, sendo diminuida progressivamente a dose
logo apds ainjecéo intravitrea do acetato de triancinolona, até
asuaretiradatotal em torno de 3 meses (Figura 1). Os casos 2
e4foram tratados somente com ainjegado intravitreadetrianci-
nolona, apresentando melhora total do descolamento de reti-
na e da papilite em aproximadamente uma semana. Porém a
paciente 2 apresentou disacusia no segundo més de segui-
mento, apds a resolucdo do quadro ocular, sendo introduzido
40 mg de prednisona oral, evoluindo com a melhora completa
dos sintomas com 1 semana, sendo ent&o iniciado a diminui-
¢ao progressiva da medicacdo sistémica apos 3 semanas. A
paciente 4 se encontra no sexto més de seguimento sem recidi-
vado quadro inflamatorio (Figuras 2 e 3).

O paciente 5 apresentava um quadro raro de descolamento
seroso de retina recidivado pela terceira vez, atingindo mais
intensamente o olho direito, associado a um edema cistéide

Tabela 1. Dados clinicos dos cinco pacientes tratados com a injegdo intravitrea do acetato de triancinolona
Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3 Paciente 4 Paciente 5*

Idade (anos) 56 48 56 35 50
Sexo F F F F M
Raca parda branca parda parda parda
Doencgas sistémicas HAS e DM HAS - - HAS
Corticoterapia sistémica* Sim N&o Sim N&o Sim
Olho injetado oD AO AO AO AO
Variagdo da PIO (mmHg) 12-18 14-17 16-20 12-14 12-19
Tempo de seguimento (meses) 12 10 5 6 6
F = feminino; M = masculino; DM = Diabetes mellitus; HAS = Hipertensao arterial sistémica; OD = olho direito; AO= ambos os olhos.
* Uso de corticoterapia sistémica ao mesmo tempo, sendo iniciada a progressiva diminuicdo da dose da medicagéo sistémica logo apds a injecéo.
# Caso de descolamento seroso de retina recidivado pela terceira vez
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Figura 1 - Paciente 3. (Olho Direito): Retinografia e o "scan" horizontal de 6,00 mm da tomografia de coeréncia 6ptica centrado na regido foveal.

1A- (Pré-injecd@o) A retinografia revelou uma hiperemia papilar associada a multiplas areas de descolamento seroso de retina. A tomografia de

coeréncia 6ptica demonstrou o descolamento de retina com acentuada elevagao retiniana associada a espessamento intra-retiniano. A altura do

descolamento medida no centro da regido foveal foi de 901m. 1B- Uma semana ap6s a inje¢cdo do acetato de triancinolona, nota-se a persisténcia

do fluido intra-retiniano associada a uma diminuicdo acentuada do descolamento seroso de retina. A altura do descolamento seroso de retina medida

no centro da regido foveal foi de 365m. 1C- Ap6s um més da injecdo, observa-se a completa resolugcdo do quadro exsudativo, com recuperacao
da anatomia retiniana normal. A altura da retina medida no centro da regido foveal foi de 233m

retiniano difuso bilateral refratérios a 80mg de prednisona
sistémica ha 3 semanas. Sendo ambos os ol hos tratados com a
injecéo intravitrea do acetato de triancinolona, com diminui-
¢do progressiva da dose da medicacdo sistémica, até a sua
retirada total em torno de 2 meses ap0s a injegdo, evoluindo,
entdo, com a recuperacdo do aspecto retiniano anatébmico e
funcional. Esta no sexto més de seguimento sem recidivas.
Em todos os olhos a tomografia de coeréncia optica reve-
[ou umadiminui¢&o marcadano descolamento seroso deretina
na primeira semana apés a injecdo intravitrea do acetato de
triancinolona, apresentando uma alturamédia do descolamen-
to seroso de retina de 770 antes da injecdo, de 311,5u apds
uma semana e de 192,21 apds um més do procedimento, evo-
luindo com subsequiente recuperacdo da acuidade visual e das

caracteristicas anatémicas retinianas normais (Tabela 2). Nao
foram observadas complicagBes durante o seguimento, que
variou de 5 a 12 meses (médiade 7,8 meses).

COMENTARIOS

A sindrome de V ogt-K oyanagi-Harada, assim como, outras
uveites graves, geralmente necessitam do uso da corticoterapia
sistémica, apresentam dificuldade de controle do processo in-
flamat6rio pela cronicidade do quadro e necessidade de terapia
prolongada. A administracdo de corticdide sistémico requer
gue niveis plasmaticos extremamente altos sgjam alcangados
(Img/ kg/ d 2-3 semanas) para que niveis terapéuticos intra-
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Figura 2 - Paciente 4. (Olho Direito): Retinografia e o "scan" horizontal de 6,00 mm da tomografia de coeréncia 6ptica centrado na regido foveal. 2A-

(Pré-injecdo) A retinografia revelou multiplas areas de descolamento seroso de retina. A tomografia de coeréncia 6ptica demonstrou o descolamento

seroso de retina associado ao descolamento do epitélio pigmentado da retina e a espessamento intra-retiniano. A altura do descolamento seroso

de retina medida no centro da regido foveal foi de 829m. 2B- Uma semana ap6s a injecdo do acetato de triancinolona, a resolu¢cdo completa do

descolamento seroso de retina foi observada. A altura da retina medida no centro da regido foveal foi de 121m. 2C- Apds um més da injegdo, observa-
se a recuperacao total da anatomia retiniana normal. A altura da retina medida no centro da regido foveal foi de 99m

oculares sgjam obtidos®. Esses altos niveis plasmaticos,
freqlientemente, levam a efeitos sistémicos adversos graves,
fazendo com que a corticoterapia sistémica tenha de ser
monitorada periodicamente®®1, A forma mais eficiente de
liberag&o de umadrogano segmento posterior se dapor meio de
sua administragdo diretamente no corpo vitreo“?.

O acetato de triancinolona é um potente esterdide que vem
sendo usado hé décadas para o tratamento de inflamagdes ocu-
lares através de injecdes peribulbares e subtenonianas®. A toxi-
cidade e farmacocinética da injec&o intravitrea do acetato de
triancinolonafoi previamente analisadaem estudos com animais,
onde se mostrou segura®?'®, As complicagOes intravitreas mais
comuns podem ser atribuidas ao proprio procedimento dainjecéo
ou aos efeitos colaterais dos esterdides, como catarata e glauco-
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ma™® 1213 E uma solugZo hidrofdbica relativamente insol Gvel
gue parece manter niveis terapéuticos no vitreo por mais de trés
meses. A injecdo intravitrea de triancinolona vem sendo usada
paratratar diversas entidades, como membrana neovascular sub-
retiniana™9, edemamacular diabético®, e parao tratamento de
uveites, revelando bons resultados visuais™817,

Imagens sequienciais obtidas pelatomografia de coeréncia
Optica foram usadas para demonstrar alteracGes anatomicas
envolvidas na progressdo do descolamento seroso da retina
associadas a sindrome de V ogt—K oyanagi—Harada, tais como:
espessamento retiniano devido ao acimulo de fluido intra-
retiniano; caracteristicas do fluido subretiniano, que apresen-
tou uma densidade Optica aumentada, quando comparada a
outras causas de descolamento seroso da reting, devido a
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Figura 3 - Paciente 4. (Olho Esquerdo): Retinografia e o "scan" horizontal de 6,00 mm da tomografia de coeréncia 6ptica centrado na regido foveal.

3A- (Pré-injegédo) A retinografia revelou multiplas areas de descolamento seroso de retina. A tomografia de coeréncia éptica demonstrou o descolamento

seroso de retina associado a espessamento intra-retiniano. A altura do descolamento seroso de retina medida no centro da regido foveal

foi de 867m. 3B- Uma semana apds a injecéo do acetato de triancinolona, a resolugdo completa do descolamento seroso de retina foi observada. A

altura da retina medida no centro da regido foveal foi de 108m. 3C- Ap6s um més da inje¢&do, observa-se a recuperacéo total da anatomia retiniana
normal. A altura da retina medida no centro da regido foveal foi de 107m

provavel concentracdo aumentada de células inflamatorias;
presenca de multiplos descolamentos do epitélio pigmentado
daretinaem alguns casos, além de acompanhar aresolucdo do
descolamento com medidas numéricas confiaveis daalturada
retina, proporcionando uma avaliagdo quantitativa e objetiva
da resposta ao tratamento.

CONCLUSOES

Todos os casos agqui apresentados foram tratados com
éxito com uma Uinicainjecéo intravitrea de 4 mg de acetato de
triancinolona, revelando diminuicdo acentuada, e até, resolu-
¢ao total do descolamento deretinaedapapilitejanaprimeira
semana apos 0 tratamento, mesmo Nnos casos sem corticotera-

pia sistémica associada*®. Nenhuma complicacgdo foi obser-
vada nesta série de casos.

Apbs o primeiro més do tratamento os pacientes ja apre-
sentavam a recuperacdo das caracteristicas estruturais anatd-
micas hormais, sem sinaisinflamatérios evidentes, proporcio-
nando a diminuicdo progressiva da dose da corticoterapia
sistémica, 0 menor uso e por menos tempo, sendo que em
alguns pacientes sem sintomatologia sistémica, a medicacéo
oral ndo foi necesséria, apresentando 0s mesmos resultados.

Portanto, esta série de casos demonstrou que o uso do
acetato detriancinolonaintravitreo pode proporcionar em cur-
to tempo aresolucéo do processo inflamatdrio e exsudativo da
retina na sindrome de V ogt-K oyanagi-Harada cursando com
mel hora da acuidade visual e estabilidade do quadro no perio-
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Tabela 2. A altura do descolamento seroso de retina, medida no centro da févea pelo programa "retinal thickness" da tomografia de coeréncia
optica, e a acuidade visual medida pela tabela de Snellen, antes e apds a injecdo intravitrea do acetato de triancinolona
Pacientes / Olhos Pré-injecao 1 semana apoés a injecao 1 més ap6s a injecéo
Pac 1/ 0OD 1109u - CD 1m 230u - 20/60 190p - 20/20
Pac 2 / OD 469 - CD 4m 190 - 20/80 170p - 20/40
Pac 2 / OE 481p - CD 4m 216p - 20/60 208u - 20/40
Pac 3/ OD 901p - CD 2m 365u - 20/100 233u - 20/30
Pac 3/ OE 514p - CD 4m 135 - 20/40 130p - 20/20
Pac 4 / OD 879u - CD 1m 121p - 20/80 99u - 20/40
Pac 4 | OE 867u - CD 1m 108 - 20/60 107p - 20/40
Pac 5/ 0D 1304p - CD 2m 1051p - 20/400 232 - 20/50
Pac 5/ OE 407u - 20/100 388 - 20/60 361p - 20/50

Pac = paciente; CD = conta dedos
do estudado. Todavia, novos estudos sdo necessarios avalian- 2. Oréfice F. Sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada. In: Oréfice F, Belfort J. R,

do a eficacia e a seguranca a longo prazo deste tipo de proce-
dimento, assim como a necessidade de retratamento.

ABSTRACT

Purpose: To report the use of intravitreal injection of triamci-
nolone acetonide in the acute phase of V ogt—K oyanagi—Hara-
da's disease. Methods: Nine eyes from five patients in the
acute phase of Vogt—K oyanagi—Harada' s disease with serous
retinal detachments were treated with a single 4-mg intravi-
treal injection of triamcinolone acetonide. Thefollowing para-
meters were evaluated: visual acuity, intraocular pressure, as
well as the height of the serous retinal detachment using
optical coherence tomography. Results. Optical coherence
tomography images showed a marked decrease in the retinal
detachment in the first week after the injection with subse-
quent return to normal retinal thicknessin all eyes. Follow-up
ranged from 5 to 12 months with a mean of 7.8 months. No
complicationswere observed. Conclusions: Intravitreal triam-
cinolone acetonide provides short-term improvement in visual
acuity and serous retinal detachments associated with Vogt—
Koyanagi—Harada s disease. These findings should be follo-
wed by further studies to evaluate long-term effects.

Keywords. Retinal detachment; Uveomeningoencephalitic
syndrome/drug therapy; Triamcinolone/therapeutic use;
Tomography, optical coherence
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