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INTRODUCCION

n la mayoria de las denominadas

enfermedades inflamatorias sisté-

micas se puede producir también
inflamacion de las distintas estructuras
oculares en algiin momento evolutivo de la
enfermedad. En ocasiones es el sintoma
ocular el que nos pone en alerta, precedien-
do a las demas manifestaciones sistémicas
de la enfermedad; o desvelando mediante
la exploracion fisica y un interrogatorio
dirigido una clinica que habia pasado des-
apercibida hasta ese momento. En otras
ocasiones se trata de pacientes ya controla-
dos en Reumatologia con patologia sisté-
mica conocida, que por diferentes motivos
en la evolucion de su enfermedad presen-
tan problemas oculares inflamatorios. La
relacion de enfermedades reumatologicas
que presentan manifestaciones oculares es
extensa y se detalla en la (tabla 1). Entre
ellas se encuentran enfermedades como las
espondiloartropatias o la Artritis Reuma-
toide que por su cronicidad y su prevalen-
cia suponen un volumen importante en las
consultas de Reumatologia, y otras infre-
cuentes, como las vasculitis en las que las
manifestaciones oculares pueden ayudar a
establecer el diagnostico o ser la causa del
inicio de un tratamiento inmunosupresor.
Aunque en muchas ocasiones los brotes
inflamatorios articulares y oculares no se
presenten simultdneamente, el tratamiento
de ambas manifestaciones de la misma
enfermedad se realiza muchas veces con

TABLA 1

ENFERMEDADES INFLAMATORIAS
SISTEMICAS CON AFECTACION OCULAR
Uvea Espondiloartropatias HLA B-27
Sarcoidosis
E. Behcet
Artritis cronica juvenil
Cornea | Lupus eritematoso sistémico
yeselera | arritis reumatoide o
E. Sjogren
Nervio | Arteritis de células gigantes
optico
S

los mismos farmacos. Por las razones ante-
riormente expuestas, es obvio que es
imprescindible una buena comunicacion
entre oftalmdlogos y reumat6logos.

En los ultimos afios se han creado en
algunos centros consultas multidisciplina-
rias de uveitis para facilitar la valoracion
clinica conjunta, el diagndstico y trata-
miento de estos pacientes, que ayudan a
disminuir la frecuencia de sus asistencias
hospitalarias y optimizan la terapia sisté-
mica que se les administra. En nuestro cen-
tro esta consulta lleva dos afios de funcio-
namiento. En el presente trabajo expone-
mos los resultados que esta colaboracion
ha tenido en cuanto a la optimizacion de
recursos, el diagnostico precoz y el trata-
miento mas adecuado a nuestros pacientes.
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UVEITIS

Como breve recuerdo a la anatomia ocular
destacar que la uvea constituye la capa
intermedia de las tres que forman el globo
ocular que se situa entre la esclera y la reti-
na. Esuna capa vascular en la que se distin-
guen tres zonas anatomicas bien diferen-
ciadas: la tivea anterior formada por el iris,
la intermedia o cuerpo ciliar y la posterior
o coroides. A la inflamacion de la uvea se
le denomina de forma general “uveitis”,
incluyéndose en este término tanto las
enfermedades que afectan el tracto uveal
(iris, cuerpo ciliar y coroides) como las que
comprometen estructuras vecinas (vitreo,
retina, nervio optico y vasos). Por tanto, el
término genérico de uveitis en la practica
hace referencia a la inflamacion de cual-
quiera de las estructuras intraoculares.

El origen de la inflamacion ocular
puede atribuirse a mecanismos endogenos
o0 exogenos, formar parte de una enferme-
dad sistémica o afectar al ojo de forma ais-
lada. Las entidades que provocan una afec-
tacion tnicamente ocular son las que deno-
minamos sindromes primariamente ocula-
res o uveitis “oftalmoldgicas”. Como
mecanismos productores exdgenos hay
que destacar las infecciones, que pueden
ser unicamente oculares, o presentarse en
el contexto de una infeccion generalizada.

Clasificacion

En 2004 se cre6 un grupo de trabajo inter-
nacional que se denomin6d grupo SUN
(Standarization of Uveitis Nomenclature)'
con el fin de estandarizar la nomenclatura
de las uveitis. Se decididé que las uveitis
debian clasificarse segun el lugar anatomi-
co predominante en el que se sitia la infla-
macion. Asi, hablamos de Uveitis Anterio-
res, cuando existe inflamacion del iris o de
la porcion anterior del cuerpo ciliar (pue-
den recibir también el nombre de iritis o iri-
dociclitis). Uveitis Intermedias, cuando la
inflamacion se localiza en la pars plana y la
cavidad vitrea (denominadas también uve-
itis periféricas, vitritis o pars planitis).
Uveitis Posteriores, cuando afectan a la
coroides, retina y vasos (coroiditis, corio-
rretinitis, vasculitis retiniana). Panuveitis,
cuando la inflamacion afecta porigual a los
segmentos anterior y posterior del globo
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TABLA 2

Fa

TABLA 3

APROXIMACION DIAGNOSGTICA AL PACIENTE CON UVEITIS SEGUN EL PATRON

PATRONES DE PRESENTACION
DE LAS UVEITIS
Clasificacion segiin “patron de pr tacion”
Uveitis Aguda unilateral recidivante
anteriores | Aguda unilateral no recidivante
Aguda bilateral
Cronica
Uveitis Coriorretinitis unilateral
posteriores | Corjorretinitis bilateral
Vasculitis retiniana
Uveitis
Intermedias
Panuveitis | con Coriorretinitis
con Vasculitis retiniana
con Desprendimiento exudativo
con Vitritis
- J

ocular. Son unilaterales cuando afectan a
un solo ojo, aunque las recurrencias pue-
den ocurrir en el contralateral. Y bilaterales
cuando se afectan los dos 0jos en el mismo
brote. Ademas se establecieron gradacio-
nes comunes para algunos de los signos
visibles en examen ocular, como la presen-
cia de células inflamatorias (tyndall) y pro-
teinas (flare) en camara anterior (figuras 1
y 2). También se definieron criterios como
mejoria, empeoramiento o remision de la
inflamacion ocular.

A efectos de clasificacion, la localiza-
cion anatomica debe combinarse con el
curso evolutivo de la uveitis. El Grupo
Internacional para el Estudio de las Uveitis
(IUSG) considera ataque agudo cuando la
duracion es menor de 3 meses y cronico
cuando supera los 3 meses de duracion a
pesar de un tratamiento adecuado. Por otra
parte, se habla de uveitis recidivante cuan-
do la uveitis evoluciona en forma de brotes
agudos repetidos.

Con estos parametros que hemos defi-
nido hasta el momento se pueden estable-
cer los diferentes “patrones de presenta-
cion de las uveitis” (tablas 2 y 3) que nos
aproximan al diagnéstico etiologico en
cada caso’. El tratamiento se basa en el
patron de afectacion ocular, de ahi la gran

DE PRESENTACION

UAA Unilateral recidivante SpA, HLA B27
Rx axial y sacroiliacas

UAA bilateral Idiopatica, psoriasis, SpA, TINU

UA Cronica Idiopatica
AlJ, Sjogren
Sarcoidosis

Uveitis Intermedias Pars planitis (oftalm autoinmune)
Sarcoidosis, Esclerosis multiple
E. Whipple, E. Lyme, SpA

Uveitis posteriores Toxoplasmosis, TBC, Sifilis

con coriorretinitis Coroidopatia Birdshot HLA A29
Neoplasias

Upveitis posteriores Idiopaticas

con vasculitis retiniana LES
Sindrome abtifosfolipido
Bechet

Vasculitis necrotizantes

Panuveitis con coriorretinitis

Panuveitis con vasculitis

Infecciones, Birdshot HLA A29
Sarcoidosis

Beghet, LES, S. Antifosfolipido
Enf. inflamatoria intestinal

Panuveitis con desprendimiento
exudativo

Sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada

Escleritis Infecciosas
AR, LES, Sjogren
Espondiloartropatias
PUK AR
(queratitis ulcerativa periférica) PAN, Wegenrer, Churg-Strauss
S J

UAA: uveitis anterior aguda; SpA: espondiloatropatia; TINU: nefritis tubulo-intersticial y uveitis; ALJ:

artritis idiopatica juvenil; TBC: tuberculosis; LES: lupus eritematoso sistémico,; AR: artritis reumatoide.

(Tabla adaptada de las referencias 2, 6, 7y 8).

importancia que se deriva de una buena
exploracion oftalmoldgica, que nos ayuda
a diferenciar los sindromes primariamente
oculares de otros en que debemos valorar
la existencia de patologia sistémica asocia-
da, de causa infecciosa o inmune.

Es conocido que muchas de las enfer-
medades autoinmunes pueden producir
sindrome de ojo seco de mayor o menor
gravedad. Pero ademas existe una afecta-
cion de la cornea periférica y de la esclera
en algunas de estas enfermedades. La que-
ratopatia periférica puede presentarse
como una unica entidad o asociarse a casos
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de ojo seco severo con afectacion en este
caso de cornea central y periférica y grave
riesgo de sobreinfeccion en la cornea afec-
ta. (figuras 3y 4).

Escleritis y epiescleritis. La enferme-
dad inflamatoria escleral incluye frmas
leves superficiales (epiescleritis) y formas
mas graves cuando se afectan las capas
profundas de la esclera (escleritis). Aproxi-
madamente un 30% de las epiescleritis y
un 40% de las escleritis se asocian con una
enfermedad autoinmune sistémica‘. Gene-
ralmente las manifestaciones articulares
anteceden a la inflamacion escleral. Las
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epiescleritis pueden remitir espontanea-
mente o bien requerir colirios de corticoi-
des en tandas cortas. Por el contrario, las
escleritis en ocasiones requieren trata-
miento sistémico, que por este orden inclu-
ye: (1) los AINE:s sistémicos como la Indo-
metacina, (2) los esteroides via oral o en
casos graves en megadosis endovenosa y
(3) los inmunosupresores. El tratamiento
agresivo en formas graves de escleritis,
como las asociadas a enfermedad de
Wegener, se debe mantener hasta la com-
pleta remision de la inflamacion escleral.
Queratopatia ulcerativa periférica
(PUK). Este término hace referencia a una
inflamacion destructiva del estroma corne-
al yuxtalimbico en forma de semiluna que
se asocia a defecto del epitelio corneal
suprayacente, escleritis y epiescleritis
(figura 3). La cornea periférica posee unas
caracteristicas anatomicas ¢ inmunoldgi-
cas que la predisponen a las reacciones
inflamatorias’. Aproximadamente en la
mitad de los casos se asocia a infecciones
oculares (blefaritis, obstruccion lagrimal,
queratopatia herpética) y en la otra mitad
se asocia con enfermedades autoinmunes
sistémicas, sobre todo artritis reumatoidea
evolucionada y con menor frecuencia
Lupus eritematoso sistémico, Panarteritis
nodosa, S. de Churg-Strauss o E. de Wege-
ner. La incidencia estimada de queratopa-
tia periférica asociada a enfermedad sisté-
mica en una region del Reino Unido* se
estimd en 3,01 casos/millon de habitan-
tes/afio. La mayoria de los casos se encon-
traron en enfermos con artritis reumatoide
de 20 o mas aflos de evolucion. En los
casos de PUK grave se produce un adelga-
zamiento corneal extremo que puede con-
ducir a una perforacion corneal sin el trata-
miento adecuado. Ademas la presencia de
formas graves de PUK deben alertar de la
posibilidad de inicio de una vasculitis sisté-
mica potencialmente letal. Por ello, en
estos casos es necesario administrar trata-
miento corticoideo e inmunosupresor
agresivo, tanto para preservar la integridad
del globo ocular como para evitar el des-
arrollo de vasculitis sistémica. Discernir
entre los casos de PUK grave y leve es difi-
cil en ocasiones en las fases iniciales, pero
el dolor ocular intenso, la asociacion con
escleritis necrotizante y el adelgazamiento

UVEITIS ANTERIOR AGUDA SEVERA
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UVEITIS ANTERIOR AGUDA SEVERA

Uveitis anterior aguda severa en un enfer-
mo con espodiloartopatia HLA-B 27 evolu-
cionada. Se observa hiperemia ciliar,
pupila irregular por sinequias posteriores
e hipopion (flechay).

(4
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Células inflamatorias en camara anterior
(Tyndall) (flecha) en el mismo paciente.

PUK

A J

ABSCESO CORNEAL

Queratopatia ulcerativa periférica (PUK)
en una paciente con Artritis Reumatoide
evolucionada. Este infiltrado corneal (fle-
cha) coincidio con la supresion de Inflixi-
mab por ineficacia y se resolvio con Rituxi-
mab.

Absceso corneal sobre queratopatia perifeé-
rica en paciente con Artritis reumatoide y
Sindrome de Sjogren secundario.

mayor del 50% del espesor corneal en
pacientes con enfermedad sistémica agre-
siva o mal controlada deben alertar al clini-
co. En estos casos se necesita una vez mas
de una estrecha colaboracion entre el reu-
matodlogo y el oftalmologo para adminis-
trar el tratamiento sistémico de forma pre-
COZ.

Segtin estudios epidemioldgicos la inci-
dencia global de uveitis en la poblacion
general es de 52 casos por 100.000 habi-
tantes-afio con una prevalencia de un
0.1%’. Si nos fijamos Unicamente en la
prevalencia de uveitis anterior aguda
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vemos que aumenta hasta un 0.2% que se
convierte en un 1% si nos centramos en la
poblacion con HLA B27 positivo®. Aproxi-
madamente en un 40% de los pacientes
con uveitis es posible identificar una enfer-
medad sistémica de base, en la mayor parte
de los casos se trata de patologia reumato-
légica. Se conoce que la probabilidad de
encontrar una enfermedad sistémica aso-
ciada a una uveitis es mayor en las uveitis
anteriores y en las panuveitis (alrededor de
un 40% en ambos grupos). La mayor parte
de las uveitis posteriores corresponden a
cuadros infecciosos, y las intermedias a
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FIGURAS 5A-5B

TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA
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Tomografia de coherencia optica (OCT).
Edema macular (flecha) en una paciente
con uveitis anterior asociada a espondilo-
artropatia HLA B-27 (arriba). Mdcula nor-
mal en el ojo contralateral (abajo).

.

UVEITIS INTERMEDIA CON VITRITIS

Uveitis intermedia con vitritis. La presen-
cia de células inflamatorias en el vitreo
impide ver la retina con nitidez.

\

FIGURA 7

'VASCULITIS OCLUSIVA

Vasculitis oclusiva en un paciente con

enfermedad de Behget.
N

sindromes idiopaticos primariamente ocu-
lares de etiologia autoinmune’.

La forma mas frecuente de uveitis es la
anterior (hasta un 60% de los casos),
seguida de las panuveitis (20%), uveitis
posteriores (15%) e intermedias (5%)".
Aproximadamente en la mitad de los
pacientes con uveitis no es posible llegar a
un diagnostico etiologico después de reali-
zar una evaluacion clinica exhaustiva, y
son diagnosticados finalmente de uveitis
idiopaticas. La mayoria de estos casos tie-
nen una base patogénica autoinmune, por
lo que en algunas ocasiones también es
necesario instaurar un tratamiento inmu-
NOSUPIesor en estos pacientes.

Las complicaciones oftalmologicas
mas frecuentes de las uveitis son las cata-
ratas, el edema macular y el glaucoma.
Para el control de la evolucion y segui-
miento del edema macular es muy til la
realizacion periodica de la tomografia de
coherencia 6ptica (OCT). (figura 5 A y B).

CONSULTA MULTIDISCIPLINAR
Método

En la consulta multidisciplinar que realiza-
mos entre oftalmdlogos y reumatologos en
nuestro centro un dia a la semana, atende-
mos pacientes con uveitis que proceden
del servicio de Urgencias de Oftalmolo-
gia, del centro de especialidades y de las
consultas externas de Reumatologia o de
Oftalmologia. A todos se les realiza una
exploracién oftalmologica que nos orienta
hacia un determinado patron de uveitis y
posteriormente una completa historia cli-
nica con anamnesis dirigida hacia patolo-
gia sistémica reumatologica. A todos los
pacientes con anamnesis negativa para
enfermedades sistémicas se les realiza
analitica basica, radiologia de torax y sero-
logia Iuética, porque se conoce que la sar-
coidosis y la sifilis pueden producir cual-
quier patron de uveitis con un interrogato-
rio dirigido negativo.

La valoracién de otras exploraciones
complementarias, como son las pruebas
inmunologicas, radiologia axial y de
sacroiliacas, gamagrafia, TAC o RNM y
serologias infecciosas (VIH, Toxoplasma,
Borrelia, Brucella, Barthonella...) se rea-
liza en funcién de la orientacion diagnosti-
ca inicial. Ademas, a todos los pacientes
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que van a precisar tratamiento con dosis
elevadas de corticoides u otros farmacos
inmunosupresores se les realiza un estudio
para descartar tuberculosis latente median-
te la intradermorreaccion de Mantoux y
booster, y se solicitan las serologias de
VHB, VHC y VIH.

Experiencia y resultados

Aunque en nuestro centro la consulta mul-
tidisciplinar se inici6 atendiendo unica-
mente a los pacientes que padecian uveitis,
en el Gltimo afio hemos empezado a incluir
la patologia inflamatoria de la cornea aso-
ciada a enfermedades autoinmunes como
la artritis reumatoide, el lupus eritematoso
sistémico, el sindrome de Sjogren y algu-
nas otras conectivopatias.

Actualmente un total de 76 pacientes
estan en seguimiento en la consulta multi-
disciplinar (edad media: 46.5+3.8 afios),
siendo el 63% mujeres. Con los datos a
diciembre de 2007, cada dia de consulta se
realizan una media de 5 primeras

Respecto a la presentacion clinica, el
54% de los pacientes estan afectos de una
uveitis anterior aguda (fotos 1 y 2), seguido
en frecuencia por las panuveitis (13%),
uveitis intermedia (6%) y posteriores
(6%). Cabe destacar que con mayor fre-
cuencia lo hacen en forma de brotes agu-
dos recidivantes (60%), seguidos de for-
mas agudas no recidivantes (29%) y en
ultimo término como formas cronicas
(11%)).

El 50% de las uveitis anteriores agudas
se producen en el contexto de una espondi-
loartropatia, y un 15% asociadas a HLA
B27 sin participacion musculoesquelética
en el momento del diagnostico. El resto se
consideran idiopaticas. La incidencia de
uveitis intermedias y posteriores es mucho
menor en nuestra serie, tenemos un 6% de
pacientes con uveitis intermedias y poste-
riores y un 13% con panuveitis. La mayo-
ria de las uveitis intermedias son de causa
primariamente ocular y su patogenia es
también autoinmune (figura 6). Dentro del
grupo de las panuveitis con vasculitis reti-
niana es importante destacar la enferme-
dad de Beghet, ya que es una forma habi-
tual de presentacion en nuestro medio7
(figura 7). Teniendo en cuenta la totalidad
de pacientes con diferente patologia ocular
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controlados en nuestra consulta, el 76%
presentaron una afectacion unilateral fren-
te al 24% que debutaron con afectacion
ocular bilateral.

Los 7 pacientes con diagndstico de
PUK (figuras 3 y 4) de nuestra serie estan
afectos de una artritis reumatoide seroposi-
tiva y erosiva de larga evolucion (15+7
afios), 3 de estos 7 pacientes asocian ANA
positivos. De los siete pacientes con PUK,
tres fueron consideradas como graves pre-
sentando clinica de dolor ocular intenso,
con fotofobia, lagrimeo e hiperemia con-
juntival y una falta de respuesta a corticoi-
des sistémicos. En estos tres pacientes se
inici6 terapia bioldgica con anti-TNF alfa
obteniendo respuesta satisfactoria en uno
de ellos. A los otras dos pacientes se les
administr6 como segunda opcidn trata-
miento con Rituximab obteniéndose una
resolucion total de la clinica con curacion.
Los 4 pacientes con PUK leve habian sus-

pendido temporalmente y por distintos
motivos el tratamiento con Infliximab,
metotrexato y ciclosporina y en estos
pacientes se obtuvo la curacion completa al
reiniciar su tratamiento habitual y asocian-
do tratamiento tdpico ocular con lagrimas
artificiales y corticoides.
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