RELATO DE CASO

Glaucoma neovascular e esclerite necrosante
com inflamagao. Ha uma relagao?
Neovascular glaucoma and necrotizing scleritis with inflammation. Is there a relationship?
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Esclerite; Diabetes mellitus O objetivo deste trabalho foi relatar um caso raro de glaucoma neovascular em paciente portador
tipo I; Glaucoma neovascular de diabetes mellitus tipo 1 que evoluiu para esclerite necrosante com inflamagdo. Homem, 22 anos e
com diabetes mellitus tipo 1 mal controlada apresentou perda visual dolorosa subita no olho direito.
Acuidade visual em olho direito sem percepg¢édo luminosa e 20/80 em olho esquerdo. Pressdo intraocular
de 35mmHg e exame compativel com glaucoma neovascular em olho direito. Foi iniciado tratamento
com colirios hipotensores no olho direito e panfotocoagulacdo a laser no olho esquerdo. Apds 3
semanas, houve piora da dor, hiperemia e aparecimento de afinamento escleral na regido superior de
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Recebido: olho direito, com posterior protrusdo uveal. Quadro compativel com esclerite anterior necrosante com
11/11/2023 inflamac&o, apesar das sorologias para doencas autoimunes negativas. Ainda que raro, este relato de
N associacdo de glaucoma neovascular e esclerite justifica a discussdo dos mecanismos inflamatérios
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21/1/2024 em comum nessas doencas, para melhor compreenséo da patogénese dessas graves apresentagdes

clinicas.
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laser therapy was performed on the left eye. After three weeks, there was worsening pain, redness, and
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INTRODUCAO

Cerca de 50% dos pacientes com esclerite apresentam
um distarbio inflamatério sistémico ou doenca autoimu-
ne (DAI) associada, no qual é conhecida a ocorréncia de
vasculite.W A esclerite é mais comumente observada em
pacientes com artrite reumatoide, granulomatose com
poliangeite, poliarterite nodosa e policondrite recidivan-
te, enquanto a esclerite necrosante induzida cirurgica-
mente pode ocorrer apds qualquer forma de trauma.® No
entanto, sua patogénese € incerta.® Biopsias esclerais de
pacientes com esclerite grave ou esclerite necrosante de-
monstraram oclusdes vasculares, necrose e evidéncia de
macroéfagos e células T.

Sabe-se que o glaucoma neovascular (GNV) secunda-
rio a retinopatia diabética proliferativa (RDP) esta relacio-
nado ao grau de isquemia retiniana. O evento primario é
uma condicdo que leva a hipéxia e isquemia e interrom-
pe o equilibrio entre os fatores pré e antiangiogénicos
e, assim, estimula a angiogénese.® A sintese de fatores
pro-angiogénicos nos tecidos afetados pela hipoxia esti-
mulam o endotélio a liberar enzimas proteoliticas, como
as metaloproteinases de matriz (MMPs 2, 9 e 14). Além
disso, pacientes com RDP possuem alta producado de in-
terleucina (IL) 1, que ativa os linfécitos; IL-8, com papel
quimiotatico nos neutrofilos; IL-18, que ativa macréfagos,
e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a).© A relacdo entre
diabetes e inflamacdo ocular, particularmente a uveite, é
apoiada por DM1 ser considerada uma DAI e pelo aumen-
to de fatores pré-inflamatérios por disfuncao da barreira
hemato-ocular.”

O objetivo deste artigo é relatar um caso raro de GNV
em paciente portador de DM1 que evoluiu para esclerite
necrosante com inflamacao.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 22 anos e diagnéstico de DM1
ha 5 anos com mau controle, apresentou perda visual do-
lorosa em olho direito (OD) nos ultimos 7 dias, sem histo-
ria de trauma, doenca ocular ou cirurgias prévias. Ao exa-
me, acuidade visual (AV) em OD sem percepc¢do luminosa
e 20/80 em olho esquerdo (OFE).

Exame revelou pressdo intraocular (PIO) de 3smmHg,
injecdo ciliar, edema de cornea, neovasos em iris, pupi-
la midriatica, esclera normal (Figura 1A) e gonioscopia
com sinéquias em 360° em OD. O OE apresentava PIO de
8mmHg e RDP a fundoscopia (Figura 2). O diagnéstico de
GNV foi estabelecido no OD e iniciado tratamento com
colirios hipotensores, além da panfotocoagulacdo a laser
imediata no OE.

Figura 1. (A) Fotografia mostrando injecao ciliar, edema cor-
neano, rubeosis iridis, pupila midriatica e esclera normal no
olho direito. (B) Inicio de esclerite necrosante com inflama-
¢ao no olho direito, 3 semanas depois. (C) Piora da protrusao
uveal no olho direito, 2 meses apods o inicio dos sintomas. (D)
Piora significativa do afinamento escleral e protruséo uveal
no olho direito no acompanhamento de 1 ano.

Figura 2. Retinografia mostrando retinopatia diabética proli-
ferativa em olho esquerdo.

Apbs 3 semanas houve piora da dor e hiperemia ocu-
lar do OD, e ao exame paciente apresentava PIO de 10
mmHg e afinamento escleral na regido superior de OD
(Imagem 1b), desenvolvendo protrusdo uveal nos 2 meses
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seguintes (Imagem 1c). Quadro compativel com esclerite
anterior necrosante com inflamacao.

Exames laboratoriais revelaram velocidade de he-
mossedimentacdo (VHS) de 72mm/h, mas todas as soro-
logias de rastreamento para doencas autoimunes - fator
antintcleo (FAN), fator reumatoide (FR), anticorpo anti-
-CCP, anticorpo anticitoplasma de neutréfilos (ANCA) -
foram negativas. O uso de corticoesteroide sistémico foi
contraindicado devido a nefropatia diabética dialitica.

Apbs1ano, apresentou piora da dor e do afinamento
escleral (Figura 1D), sendo realizada a enucleagéo por ris-

co iminente de perfuracdo ocular, com posterior adapta-
cdo de protese ocular (Figura 3).

Figura 3. Fotografias mostrando pré-operatério e pos-ope-
ratorio de 14 dias de enucleagéo de olho direito com prétese

ocular.

DISCUSSAO

Em pacientes com esclerite, citocinas secretadas por célu-
las inflamatoérias, como IL-1 e TNF-a, induzem a secrecao
de MMPs por célulasinflamatérias infiltrantes e fibroblas-
tos esclerais estromais.* Niveis aumentados de TNF-a e
MMP-9 foram detectados em lagrimas de pacientes com
esclerite necrosante. ™!

Castagna et al.™ e Ansari et al." encontraram uma
associacdo significativa entre uveite anterior e DM1. Essa
relacdo entre diabetes mellitus e inflamacdo ocular é atri-
buida a disfuncdo da barreira hemato-ocular, o que inclui
o aumento de fatores pré-inflamatérios como IL-1, IL-6,
IL-8, proteina 10 induzida por interferon e TNF-o. na RD. "2

Apesar de nenhuma relagéo significativa ter sido en-
contrada entre esclerite e episclerite, diabetes, controle
glicémico, retinopatia ou maculopatia,™ a atividade in-
flamatéria representa papel fundamental em sua fisio-
patologia (particularmente citocinas da imunidade inata,
como IL-1 e TNF-a e liberacdo de enzimas proteoliticas,
como MMP-9), assim como na uveite e RDP.

A hipotese de que o afinamento escleral ocorreu como
resultado do aumento da PIO era improvavel, uma vez que
0 paciente s6 apresentou o afinamento apos iniciar o trata-
mento hipotensivo, ndo no caso agudo de aumento da PIO.

Poucos relatos de caso sugeriram DM como possi-
vel causa subjacente de esclerite infecciosa.™ Estudos
tentando estabelecer as caracteristicas de pacientes com
esclerite infecciosa notaram até 20% dos pacientes com
diagnostico subjacente de diabetes.® A relacdo com es-
clerite ndo infecciosa nunca foi sugerida.

Ainda que raro, este relato de associacdo de GNV e
esclerite justifica a discussdo dos mecanismos inflamaté-
rios em comum nessas doencas, a fim de contribuir para a
compreensdo da patogénese dessas graves apresentagoes
clinicas. Mais estudos sdo necessarios para confirmar a
associacdo de DM1e esclerite necrosante com inflamagao.

CONTRIBUICAO DOS AUTORES

Dias PB, Sakata LM, Veras DO e Hokazono K contribuiram
na concepcdo e delineamento do estudo, analise e interpre-
tacdo dos resultados, redacao e revisdo critica do conteido
do manuscrito. Todos os autores aprovaram a versdo final
do manuscrito e sdo responsaveis por todos os seus aspec-
tos, incluindo a garantia de sua precisao e integridade.

REFERENCIAS

1. OkhraviN, Odufuwa B, McCluskey P, Lightman S. Scleritis. Surv Ophthalmol
2005;50:351.

2. Watson P, Romano A. The impact of new methods of investigation and
treatment on the understanding of the pathology of scleral inflammation.
Eye (Lond). 2014;28(8):915-930.

3. Lagina A, Ramphul K. Scleritis. 2021 Oct 12. In: StatPearls. Treasure Island
(FL): StatPearls Publishing; 2022 Jan-. PMID: 29763119.

4. Artifoni M, Rothschild PR, Brézin A, Guillevin L, Puéchal X. Ocular
inflammatory diseases associated with rheumatoid arthritis. Nat Rev
Rheumatol. 2014;10(2):108-16.

5. Rodrigues GB, Abe RY, Zangalli C, Sodre SL, Donini FA, Costa DC, et al.
Neovascular glaucoma: a review. Int J Retin Vitr. 2016;2:26.

6. Dumbraveanu L, Cusnir V, Bobescu D. A review of neovascular glaucoma.
Etiopathogenesis and treatment. Rom J Ophthalmol. 2021;65(4):315-29.

7. Nussenblatt RB, Liu B, Wei L, Sen HN. The immunological basis of
degenerative diseases of the eye. Int Rev Immunol. 2013;32(1):97-112.

8. Baudouin C, Fredj-Reygrobellet D, Brignole F, Lapalus P, Gastaud P.
MHC class Il antigen expression by ocular cells in proliferative diabetic
retinopathy. Fundam Clin Pharmacol. 1993;7(9):523-30.

9.  Kheir WJ, Sheheitli HA, Hamam RN. Intraocular Inflammation in Diabetic
Populations. Curr Diab Rep. 2017;17(10):83.

Rev Bras Oftalmol. 2024;83:e0018.




Dias PB, Sakata LM, Veras DO, Hokazono K

10. Wakefield D, Di Girolamo N, Thurau S, Wildner G, McCluskey P. Scleritis:
immunopathogenesis and molecular basis for therapy. Prog Retin Eye Res.
2013;35:44-62.

11. Castagna |, Fama F, Salmeri G. Anterior uveitis and diabetes mellitus:
immunological study. Ophthalmologica. 1995;209(2):53-5.

12. AnsariAS, Lusignan S, Hinton W, Munro N, Taylor S, McGovern A. Understanding
the relationship between diabetes, retinopathy, glycaemic control, acute uveitis,
and scleritis or episcleritis: A cohort database study. JDC. 2018.

Maskin SL. Infectious scleritis after a diabetic foot ulcer. Am J Ophthalmol.
1993;115(2): 254- 5.

Locher DH, Adesina A, Wolf TC, Imes CB, Chodosh J. Postoperative
Rhizopus scleritis in a diabetic man. J Cataract Refract Surg. 1998;24(4):562-
5.

. Reddy JC, Murthy S|, Reddy AK, Garg P. Risk factors and clinical outcomes

of bacterial and fungal scleritis at a tertiary eye care hospital. Middle East
Afr J Ophthalmol. 2015;22(2):203-11.

Rev Bras Oftalmol. 2024;83:e0018.



