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ReELATO DE CASO

Ceratoconjuntivite alérgica e ceratocone

Atopic keratoconjunctivitis and keratoconus

Adriane R.R. Neves?, Veridiane S.D.C. Almeida?, Mara M. R. Félix3,
William T. Tannure®, Adriana M. S. C. Magalhaes?, Natalia F. Pedrosa®,
Roberta A. Hammen®, Aluce L. Ouricuri®

Resumo

Objetivos: apresentar um paciente com ceratoconjuntivite
alérgica que pela demora no diagndstico, evoluiu com déficit
visual e ceratocone bilateral.

Descricao: Paciente masculino, doze anos, com histéria de
asma e rinite alérgica desde os trés anos de idade. Aos nove
anos iniciou prurido ocular intenso, hiperemia e eritema palpe-
bral. Evoluiu com dificuldade de aprendizado e déficit visual
sendo diagnosticado ceratocone bilateral aos onze anos.

Comentarios: A ceratoconjuntivite atopica é uma forma
grave de conjuntivite alérgica, geralmente associada a atopia.
O prurido intenso acarreta complicagcdes oculares irreversiveis
com possivel perda visual. O ceratocone é um distarbio pro-
gressivo em que a cornea adquire uma forma conica irregular.
O inicio ocorre em torno da puberdade, com lenta progressao
subsequente. O diagnoéstico e o tratamento precoces da con-
juntivite alérgica se fazem necessario para evitar as complica-
¢Oes da doenga.
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Introducéao

A inflamacéo alérgica ocular caracteriza-se por reacao
de hipersensibilidade imediata no tecido conjuntival, resul-
tando em prurido, lacrimejamento, fotofobia, edema e eri-
tema conjuntival e palpebral. A cronicidade da doenca e a
auséncia de diagnostico e tratamento adequados podem
levar a remodelamento do tecido ocular superficial com da-
nos oculares irreversiveis e perda da visao®.

Os pacientes com ceratoconjuntivite vernal e atépica
tém prurido intenso levando a cocadura frequente. O papel
da cocadura crbnica dos olhos tem sido enfatizado na pato-
génese do ceratocone. O ceratocone é uma ectasia de cor-
nea bilateral, ndo-inflamatéria, e com incidéncia aproxima-
da de 1: 2000 na populagcéo geral. Pode ser observado em
vérias condigbes clinicas como: a ceratoconjuntivite vernal,

Abstract

Objectives: To report a patient with allergic keratocon-
juntivitis who developed visual impairment and keratoconus
due to delayed diagnosis.

Description: A 12 years old male with history of asthma
and allergic rhinitis since he was 3 years old. By the time he
was 9 years old he experienced an intense eyes itching and
hyperemia associated to erythematous eyelid. He developed
some learning disabilities and reduced vision being diagnosted
with bilateral keratoconus when he was 11-year-old.

Background: Atopic keratoconjuntivitis is a severe type of
allergic conjuntivitis frequently associated with atopy. Intense
itching of eyes can cause irreversible ocular complications with
possible visual impairment. Keratoconus is a disease characte-
rized by progressive thinning and bulging of the central cornea
which becomes cone shaped. This disorder usually presents
during adolescence with slow progression. An early diagnosis
and treatment of allergic conjuntivitis is necessary to avoid the
disease complications.
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ceratoconjuntivite atdpica, Sindrome de Down, degenera-
¢éo de Leber, retinite pigmentosa e doencas do colageno®.

Relato de caso

MVL, doze anos, masculino, natural do Rio de Janeiro.
Aos trés anos de idade iniciou quadro de broncoespasmos
mensais, associados a coriza, obstrugdo e prurido nasais e
com necessidade de corticoterapia sistémica e varias idas a
servicos de emergéncia. Tinha histdria familiar de atopia
positiva. Teve uma pneumonia e varias amigdalites duran-
te a infancia. Aos nove anos iniciou quadro de prurido ocu-
lar com hiperemia e edema palpebral bilateral. Procurou
oftalmologista, sendo prescrito corticosteréide tépico. Aos
onze anos, apresentou piora das lesdes oculares, dificulda-
de de aprendizado e déficit visual. O exame oftalmolégico
evidenciou ceratocone bilateral, sendo entdo encaminhado
ao servico de alergia. Ao exame, apresentava ceratocone
bilateral, membrana limbica ocular, hipertrofia de corneto
inferior (4+/4+) bilateral, palato ogival e mordida anterior
aberta. Realizado teste cutaneo de hipersensibilidade ime-
diata com os seguintes resultados: Dermatophagoides pte-
ronyssinus: 10mm, D. farinae: 14mm, Blomia tropicalis:
14mm, Fungos mix: 6mm, Canis familiares: 5mm, Felis
domesticus: 5mm, controle positivo: 5mm e controle nega-
tivo igual a zero. A IgE sérica total era de 28.60Ul/ml. Ini-
ciada imunoterapia aquosa com extrato de acaros, estabili-
zador de mastécito ocular (olopatadina), corticoterapia to-
pica nasal e inalatdria associada a broncodilatador de longa
duracdo. Aguardando a lente de contato para correcao
visual.
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Figura 1 — Exame com lampada de fenda

Figura 2 — Ceratocone — visdo lateral

Figura 3 — Sinal de Munson

ceratoconjuntivite e ceratocone

Discusséao

A conjuntivite alérgica caracteriza-se por resposta infla-
matéria da superficie ocular do tipo Th2. Afeta aproxima-
damente 20% da populacédo®. Classifica-se em conjuntivite
alérgica sazonal, conjuntivite alérgica perene, ceratocon-
juntivite atépica, ceratoconjuntivite vernal e conjuntivite
papilar gigante. Calonge e Enriquez-de-Salamanca® subdi-
vidiram a conjuntivite alérgica em aguda (sazonal e induzi-
da por medicamentos ou toxica) e cronica (perene ou toxi-
ca). Ja Stahl e Barney® dividem as doencas alérgicas ocula-
res em conjuntivite alérgica aguda (sazonal e perene) e
conjuntivite alérgica cronica (ceratoconjuntivite atépica,
ceratoconjuntivite vernal e conjuntivite papilar gigante).

O sintoma clinico patognomdnico da alergia ocular é o
prurido®. Outros sintomas incluem: lacrimejamento, fotofo-
bia, edema e eritema conjuntival e palpebral, quemose e
blefaroespasmo. A sua associagdo com rinite é comum®.

A conjuntive papilar gigante é considerada uma forma
iatrogénica de doenca alérgica ocular associada ao uso de
lente de contato e prétese ocular.

A ceratoconjuntivite atépica € uma inflamacao cronica,
bilateral da palpebra e conjuntiva associada a dermatite
atoépica. Inicia-se geralmente entre 20 e 50 anos de idade,
sem predilegcdo por raga, sendo mais frequente no sexo
masculino. O sintoma primario é o prurido intenso da pal-
pebra, regido periorbitaria e conjuntiva, lacrimejamento,
queimacao, fotofobia, visdo turva e presenca de muco vis-
c0s0. S8o comuns a presencga de papilas na conjuntiva tar-
sal e nddulos gelatinosos com ou sem pontos de Trantas
(pequenos pontos brancos compostos de eosinéfilos levan-
do & opacificagéo na juncdo esclero-cérnea)’®.

A ceratoconjuntivite vernal é uma doenca da infancia
com maior prevaléncia no sexo masculino e em éareas de
clima quente. Divide-se em duas formas: tarsal e limbica.
Na tarsal, além dos sintomas classicos da conjuntivite alér-
gica, observam-se papilas arredondadas e hipertrofiadas
na conjuntiva tarsal. A forma limbica caracteriza-se pela
presenca no limbo de infiltrado gelatinoso, amarelo acin-
zentado, espesso e opaco, com neovascularizacdo superfi-
cial e periférica. Histéria de outras manifestacdes atépicas
é descrita em trés quartos dos pacientes e histéria familiar
de atopia em dois tercos dos pacientes®.

A resposta alérgica na conjuntivite é tipicamente causa-
da pela exposicdo ocular ao alérgeno, que leva a ligacao
cruzada da IgE de membrana, provocando a degranulacao
de mastécitos e liberagcdo de mediadores inflamatdrios e
alérgicos. Um destes mediadores, a histamina, é o principal
responsavel pelos sinais e sintomas da fase imediata da
conjuntivite alérgica aguda®.

O epitélio da superficie ocular participa ativamente do
processo inflamatério alérgico. Além de funcionar como
barreira fisica contra a entrada de substancias estranhas,
ele expressa moléculas de adesdo e co-estimulatérias e
secreta varias citocinas e quimocinas. Também sofre modi-
ficacdo da expresséo de receptores de neurotransmissores.
Foi observado, por exemplo, que ha aumento de recepto-
res muscarinicos M, e adrenérgicos ais € oz, desencadea-
do por IFN-y e TNFa. Nos pacientes com ceratoconjuntivite
vernal, ocorre uma distribuicdo irregular dos receptores
muscarinicos M, e M3 e 1 adrenérgicos®.

Uma reacgdo imunopatolégica grave com infiltrado man-
tido de células T ocorre nas ceratoconjuntivites atopica e
vernal. Em ambas as doengas, a célula T é a célula efetora
primaria. Os padrdes de liberagdo de citocinas sdo diferen-
tes para cada patologia, sendo encontrados niveis baixos
de citocinas, sem polarizagcdo, na conjuntivite papilar gi-
gante; padrao Th2 (IL-4 e IL-5) na ceratoconjuntivite ver-
nal; e um desvio para Thl (IFN-y, IL-10 e IL-13) na cerato-
conjuntivite atépica®.
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Hingorani et al’ evidenciaram em biépsia do epitélio
conjuntival, a presenga de IL-3 nos pacientes com cerato-
conjuntivite atépica e vernal, ao contrario do observado
nos pacientes controles e nos com conjuntivite papilar gi-
gante. Nos pacientes com conjuntivite papilar gigante os
niveis de IL-8 estavam aumentados, enquanto o fator esti-
mulador de coldnia de granulécitos e macrofagos (GM-CSF)
estava aumentado, significativamente, nos individuos com
ceratoconjuntivite atépica quando comparado com 0s paci-
entes com ceratoconjuntivite vernal e nos com conjuntivite
papilar gigante.

Algumas citocinas proé-inflamatérias (TNFa, IL-1f, IFN-y)
estdo presentes na conjuntivite alérgica e sdo importantes
na ativacao das células epiteliais conjuntivais. O TNFa, IL-
1B, e o IFN-y aumentam a expressdo de ICAM-1 nestas cé-
lulas. A IL-1p eleva a liberagédo de IL-8. O IFN-y aumenta a
expressao de HLA-DR. O IFN-y e o TNFa aumentam a libe-
racdo de RANTES e IL-8, que sdo quimiotaticos para eosi-
nofilos®®.

Os neutrdfilos e eosinéfilos também desempenham pa-
pel importante na patogénese das ceratoconjuntivites ato-
pica e vernal. Estes pacientes apresentam deposicdo de
elastase neutrofilica e proteina béasica principal (MBP) eosi-
nofilica nas conjuntivas. Além disso, foram encontrados
niveis elevados de proteina catibnica eosinofilica (ECP) sé-
rica, IgE sérica total e eosinofilia periférica em pacientes
com ceratoconjuntivite vernal, mesmo quando os testes
cutaneos e a IgE especifica sérica eram negativos®.

O diagnéstico da conjuntivite alérgica é essencialmente
clinico. Observa-se histéria familiar e pessoal positiva de
atopia. O teste cutaneo de hipersensibilidade imediata con-
firma o diagnéstico. A citologia da secregdo conjuntival
mostra a presenca de eosinofilos.

Apesar da presenga de sintomas atépicos desde os trés
anos de idade e de conjuntivite alérgica grave desde os no-
ve anos, 0 nosso paciente s6 foi encaminhado ao especia-
lista, aos onze anos, ap6s desenvolver o ceratocone bilate-
ral.

O ceratocone tem sinais clinicos bem definidos, porém
formas precoces da doenca podem nao ser diagnosticadas
se a videoceratografia ndo for realizada. A associagdo com
a ceratoconjuntivite vernal é um achado relativamente co-
mum. Khan et al’ relataram numa série de 530 casos, a
incidéncia de 7% de ceratocone. No estudo de Totan et al?,
foi detectada uma incidéncia de 26,8% pela videocerato-
grafia.

Conforme a literatura, o tratamento precoce da conjun-
tivite alérgica poderia modificar o curso da doenca.

Os anti-histaminicos tépicos (ex. antazolina, levocabas-
tina, emedastina) permanecem como tratamento usual na
conjuntivite alérgica sazonal e perene. Os anti-histaminicos
orais (ex. loratadina) também séo eficazes, porém néo séo
ideais devido aos efeitos colaterais (sedagdo, olhos secos).

Os estabilizadores de mastécitos (cromoglicato de sédio)
sao efetivos na conjuntivite alérgica aguda, e possuem
poucos efeitos colaterais, mas devem ser utilizados varios
dias antes da exposicdo alergénica. Na ceratoconjuntivite
atépica e vernal, o cromoglicato é ineficaz. Nestas condi-
¢Oes, os novos estabilizadores de mastadcitos (lodoxamida e
nedocromil) sdo efetivos como terapia de manutencgdo. En-
tretanto, nas exacerbac¢des agudas, os esterdides (dexa-
metasona) sdo geralmente necessarios para controle da
doenca, especialmente se ha ceratopatia.

ApOds o inicio das medicagbes especificas, houve melhora
significativa dos sintomas clinicos do paciente. No momen-
to, aguardando correcao cirurgica.

Algumas drogas possuem modo de atuacdo dupla. Além
de serem anti-histaminicos potentes, possuem agao estabi-
lizadora de mastdcito. Entre estas drogas podem ser cita-
das: azelastina, cetotifeno e olopatadina.
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A olopatadina € um antagonista seletivo de H1, estabili-
zador de mastdcito, e reduz a liberagcdo de TNFa e varias
citocinas de células epiteliais conjuntivais. Quando compa-
rada a outras drogas de acgdo dupla, a olopatadina é mais
efetiva que a azelastina na reducdo dos sintomas, e produz
alivio mais imediato que o cetotifeno. Estudos clinicos con-
firmam que a olopatadina é clinica e farmacologicamente
superior a estas drogas. Ela é eficaz no tratamento de pa-
cientes com conjuntivite alérgica leve, ceratoconjuntivite
atopica, vernal e conjuntivite papilar gigante™®.

Algumas medidas ndo especificas como compressas ge-
ladas, lagrimas artificiais e controle ambiental, podem ser
utilizadas para alivio dos sintomas alérgicos. Entretanto, a
terapia tépica ainda € o método mais apropriado para tra-
tamento da conjuntivite alérgica.

A conjuntivite alérgica sazonal e perene é idealmente
tratada com agentes antialérgicos de agdo dupla. Estes
agentes tém a vantagem do rapido alivio sintomatico pelo
antagonismo histaminico, acoplada ao beneficio da agdo
prolongada pela estabilizacdo mastocitaria. Os estabilizado-
res de mastécitos também sdo Uteis, porém o inicio de
acdo nado é imediato. J& os anti-histaminicos topicos séo
efetivos como terapia de resgate (periodo curto). Os corti-
costeroides tépicos sdo uma opgao nos casos de pacientes
n&o responsivos a outras terapias. Eles sdo reservados pa-
ra o tratamento de formas graves de alergia, como a cera-
toconjuntivite atépica e vernal, devido aos possiveis efeitos
colaterais (catarata, glaucoma).

O tratamento da ceratoconjuntivite atépica e vernal en-
volve os mesmos agentes utilizados na conjuntivite alérgi-
ca, assim como pulsoterapia com esteréides?.
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