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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH) es un
desorden autoinmune, comtin en mujeres con una edad promedio de presentacion
de 35 afios, poco frecuente en la poblacion pediatrica. Caracterizado por pérdida
de vision bilateral indolora, desprendimiento de retina seroso (DSR), iridociclitis
y edema coroideo.

Objetivo: Describir dos casos clinicos de nifias de 11 y 13 afios con
disminucién de la agudeza visual (AV), con diagnéstico de VKH. Realizar una
revision de la literatura sobre la enfermedad de VKH en la poblacion pediatrica.

Diseiio del estudio: Reporte de casos basados en los datos de registros
clinicos, observacion del paciente y el analisis de pruebas diagnosticas.
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Resumen del caso: Presentamos dos casos clinicos de nifias de 11 y 13
afios, con disminucion de AV, asociada a sintomas sistémicos extraoculares. Por
medio de la clinica y la fundoscopia, que evidencié un DRS bilateral, se realizo
el diagndstico, soportada con pruebas diagndsticas negativas para otras causas
diferenciales. En ambos casos, se inicié manejo con corticosteroides sistémicos
con mejoria significativa de la AV.

Conclusion: La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada es poco frecuente
en poblacion pediatrica, el prondstico visual depende un diagnostico a tiempo
y oportuno. Por tanto, es importante que el oftalmdlogo tenga en cuenta esta
condicidn para realizar un abordaje apropiado.

Keywords:
Vogt Koyanagi Harada, children, ophthalmology.

ABSTRACT

Background: Vogt-Koyanagi-Harada disease (VKH) is an autoimmune
disorder. Common in women with an average age of presentation of 35 years;
being less frequent in the pediatric population. It presents with bilateral vision
loss without pain, serous retinal detachment, iridocyclitis and choroidal edema.

Objective: To describe two clinical cases of 11 and 13 year old girls with
decreased visual acuity, diagnosed with VKH disease, and to review the current
literature on VKH in children.

Case summary: We present two case reports of female patients aged 11
and 13 who presented with a severe bilateral and painless visual acuity decrease
and associated with extraocular systemic symptoms. We diagnosed VKH
through clinical history and dilated fundus examination that showed bilateral
serous retinal detachment wich was supported by laboratory tests that ruled
out other diagnoses. In both cases, we started early management with systemic
corticosteroids with a significant improvement in visual acuity.

Conclusion: VKH disease is rare in the pediatric population; the visual
prognosis being dependent on a prompt diagnosis and treatment. Therefore, it
is important that ophthalmologists be aware of this condition to improve the
outcomes in children with VKH.

INTRODUCCION

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada, también
conocida como sindrome uveo meningeo, es una
enfermedad autoinmune, granulomatosa y sistémica
que se dirige a los tejidos ricos en melanocitos como el
0jo, el oido interno, las meninges, la piel y el cabello. *
La etiologia exacta continua en investigacion; aunque
se ha sugerido que existe una agresion autoinmune de
tipo directo contra antigenos de células que contienen
melanina, como consecuencia de una lesién cutanea
o de una infeccién, en personas genéticamente

susceptibles. Se ha demostrado una asociacion signifi
cativa entre la enfermedad de VKH con diferentes
haplotipos HLA, especialmente HLADRB1 *0405. '

La respuesta es mediada por linfocitos T y dirigida
contraantigenosmelanociticosdelojo (especificamente
de la retina e iris), la piel, el oido interno y el sistema
nervioso. Entre las posibles dianas antigénicas se han
descrito la tirosinasa y la proteina S-100."*

En el ojo se produce una reaccién inflamatoria uveal
granulomatosa con presencia de linfocitos y células
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epitelioides. En estudios con microscopio electrénico se
ha visto contacto intimo entre melanocitos y linfocitos
de la membrana basal coroidea, especialmente
linfocitos CD4+ en fases agudas, y linfocitos CD8+ en
fase de convalecencia. '?

La prevalencia de enfermedad de Vogt-Koyanagi-
Harada (VKH) varia en las diversas poblaciones del
mundo. Es mds comuin en Asia, América Latina y
Medio Oriente. En varios estudios se ha documentado
una edad promedio de presentacion de alrededor de
los 32-35 afos, donde comtinmente se evidencia mayor
asociacion con el sexo femenino. Asi mismo parece
tener predileccion por las razas afrodescendientes.
Con respecto a Colombia, en Bogota, De la Torre y
colaboradores, reportaron una prevalencia de 1,2 %
de VKH en pacientes con uveitis en los hospitales
San José y FUNDONAL; lo que sefiala una variacion
regional y global significativa->¢

Siendo esta una enfermedad poco frecuente, su
presentacion es ain mas rara en poblacion pediatrica.’
Por tal motivo se describen a continuacion las
caracteristicas de presentacién de dos casos clinicos
en nifas a quienes se les diagnosticé la enfermedad
de VKH, que consultaron a la Clinica visual y auditiva
de Cali. Asi mismo se realiza una revisiéon de la
literatura sobre la enfermedad de VKH en la poblacién
pediatrica, el manejo actual y pronoéstico visual en esta
poblacion. Consideramos importante el conocimiento
acerca de esta enfermedad, ya que, debido a su baja
frecuencia, puede pasar inadvertida, empeorando asi
el prondstico visual del paciente, ya que este depende
de la rapidez con la que se inicie el tratamiento.

Se pretende entonces en este reporte describir dos
casos clinicos de pacientes pediatricos con diagndstico
de VKH, siendo una patologia poco frecuente en este
grupo poblacional.

DESCRIPCION DE LOS CASOS
Caso 1

Mujer adolescente de 11 afios, mestiza, quien consulta
por disminucién de agudeza visual en ambos ojos de
dos semanas de evolucidn, sin antecedentes sistémicos.
A la revision por sistemas referia un cuadro viral y
tinnitus previo a la disminucién de la vision.

Al examen oftalmoldgico se encontré una agudeza
visual sin correccion en ojo derecho (OD) de cuenta
dedos a un metro; ojo izquierdo (OI), cuenta dedos
a un metro; cover test: ortoforia en ambos ojos; la
biomicroscopia mostrdé una coérnea clara, con camara
formada con células 4+ en ambos ojos (AO), cristalino
transparente y vitreo con células 3+ en AO. La presion
intraocular en ambos ojos: 8 mm Hg. Fundoscopia
directa derecha con medios claros, papila de bordes
definidos, excavaciéon de 0,3 mm, macula sana y
desprendimiento de retina inferior de 3 a 8 con
lesiones hipopigmentadas subretinianas en periferia.
Fundoscopia directa izquierda: medios claros, papila
de bordes definidos excavacién de 0,3 mm, macula
sana y desprendimiento de retina inferior de 4 a
9 con lesiones hipopigmentadas subretinianas en
periferia. La impresion diangéstica fue la enfermedad
de VKH como primera posibilidad. Por tanto, se
inicia manejo con prednisolona oral 2 mg/k/dia y se
solicitan examenes de laboratorio. La paciente asiste a
control dos semanas después de iniciar el tratamiento
oral, con el reporte de laboratorios: PPD (negativo),
ANAS (negativo), IgG para toxoplasma (negativo). Se
encuentra agudeza visual en OD de 20/40 y en OI de
20/60, mejoria marcada de la inflamacién ocular y del
desprendimiento de retina inferior bilateral. Con estos
datos se confirma el diagnostico de VKH y se adiciona
ciclosporina 15 mg/k/dia al tratamiento.

Caso 2

Adolescente mujer de 13 anos que presenté cuadro
clinico de cinco dias de evolucion de pérdida de vision
en O, vision borrosa en OD, asociado a miodesopsias
ambos ojos y cefalea severa. Al examen fisico presentd
agudeza visual de cuenta dedos en OD y percepcion
de luz en O], el reflejo pupilar directo fue lento y el
reflejo consensual ausente en ambos ojos. Las cdrneas
fueron transparentes, la camara anterior en ambos
ojos evidenci6 el signo de Tyndall y células, ademas
de células en el vitreo. En la fundoscopia directa se
encontré desprendimiento seroso de polo posterior
con multiples focos coroideos blanquecinos en AO y
un desprendimiento exudativo inferior en el OL

Se hizo un diagnéstico de VKH vy se inicio6 el siguiente
manejo: metilprednisolona 500 mg cada 12 horas
endovenosa durante tres dias, ciclosporina 100 mg
cada 12 horas via oral, triamcinolona intravitrea en AO
y se solicité una prueba de absorcion de anticuerpos
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treponémicos fluorescentes (FTA-ABS) y una prueba
serologica para sifilis (VDRL) que se reportaron como
negativos.

A los tres dias de finalizado el tratamiento con
metilprednisolona endovenosa, y posterior a la
triamcinolona intravitrea, se evidencia una ligera
mejoria de la vision del OI (percibe movimiento
de manos). Asi, se decide continuar con 60 mg de
prednisolona oral y un posterior descenso gradual,
mas ciclosporina 100 mg cada 12 horas via oral por
aproximadamente seis meses mas. En su ultimo
control (siete meses después del ingreso) se encontro
una notable mejoria de la agudeza visual que alcanzé
20/30 en AO, ademas de un retina aplicada y lesiones
cicatriciales sin rastros de enfermedad. (Figura 1y 2)

Figura 1. Fotos de fondo de ojo

Fotos de fondo de ojo 5 dias después de la aplicacion de triamcinolona
intravitrea. (A) ojo derecho; (B) ojo izquierdo

DISCUSION

La enfermedad de VKH es poco frecuente en la
poblacion pediatrica, se presenta comuinmente en
mujeres entre la tercera y quinta décadas de la vida.

Figura 2. Fotos de fondo de ojo

A

Fotos defondo de ojo 11 dias después dela aplicacién de triamcinolona
intravitrea y en manejo con prednisolona y ciclosporina. (A) ojo

derecho; (B) ojo izquierdo

8 Un centro de referencia en Arabia Saudi mostré la
distribucién por grupo etario, siendo mas frecuente
(81%) entre los 19 a 59 afos, seguido del grupo entre 0
a 18 afos con una frecuencia de presentacion del 19%
y no se reportaron casos en mayores de 60 afios”'* La
menor edad de presentacion reportada en la literatura
es 3 aflos con y sin complicaciones sistémicas." El-
Asrary cols. informaron 23 casos de VKH infantil, con
edades de inicio que van de 5 a 16 anos. Asi mismo,
Tabbara inform¢ 13 casos con inicio de 6 a 16 afos.'>"
En el reporte actual se describen dos casos de nifas de
11y 13 afos, en estadio uveitico agudo.

Clinicamente, la evolucion de la enfermedad se divide
en cuatro estadios: prodréomico, uveitico agudo, de
convalecencia y crénico recurrente. Inicialmente se
pueden observar sintomas similares a una enfermedad
viricaconfiebre, nduseas, manifestaciones neurolédgicas
y auditivas que incluyen dolores de cabeza, tinnitus,
rigidez en el cuello y pérdida de la audicion'*2006
(inclusive. Unos dias después aparece la fase uveitica
aguda caracterizada por uveitis aguda, bilateral,
usualmente simétrica, difusa, edema e hiperemia del
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disco 6ptico, y desprendimiento seroso de la retina de
extension variada. La inflamacion puede extenderse
al segmento anterior que se manifiesta como uveitis
granulomatosa o no granulomatosa. Ambas fases
presentes en los dos casos reportados.

Los estudios iniciales, describen que tanto la
coriocapilar, el epitelio pigmentario de la retina
(EPR) y la retina generalmente se evitan durante la
fase temprana de la enfermedad VKH, posiblemente
secundarioal papel delas células del EPRenlasupresion
de la inflamacién. Sin embargo, con el progreso de la
enfermedad, la coroiditis granulomatosa con dano de
los coriocapilares, la despigmentacion, la dispersion de
pigmentos y la fagocitosis pigmentaria es prominente
en la etapa crdnica recurrente de la enfermedad.’

Durante la fase aguda de la enfermedad de VKH, se
evidencia una panuveitis o una uveitis posterior con
desprendimientos de retina serosos multifocales.
Presentados en nuestros casos. Por otro lado, la
inflamacion vitrea se observa cominmente asociada a
una uveitis anterior no granulomatosa de bajo grado.*'*
En la Tomografia de coherencia dptica se visualiza un
engrosamiento coroideo difuso durante la fase aguda,
que se relaciona con la infiltracién celular inflamatoria
mononuclear difusa de la tvea con preservacion de
los coriocapilares y la aparicion de nddulos de Dalen-
Fuchs en estudios histopatologicos. Estos nodulos
corresponden a agregados de linfocitos y macrofagos
llenos de pigmento que aparecen principalmente en el
polo posterior entre la membrana de Bruch y el EPR."®

Después de varias semanas, ocurre la despigmentacion
de la epidermis y la coroides, ademas de la
aparicion de hallazgos tegumentarios que incluyen
poliosis, vitiligo y alopecia, que caracterizan la fase
convaleciente. Aproximadamente dos tercios de los
pacientes desarrollan una fase recurrente o crénica
de la enfermedad, eventualmente, que se caracteriza
por episodios principalmente recurrentes de uveitis
anterior. Las complicaciones pueden incluir cataratas
(10-42%), glaucoma (6-45%), fibrosis subretiniana (8-
40%) y membranas neovasculares (9-14 %).5 1216

El diagndstico es principalmente clinico mediante
los criterios establecidos por la Sociedad Americana
de Uveitis (AUS) (2001).>*'7 Sin embargo, el uso
de tecnologia de imagenes ha permitido una
mejor visualizacién y comprension del proceso de
enfermedad subyacente. Un ejemplo es la angiografia
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con fluoresceina que demuestra cldsicamente édreas
de fuga extendidas en todo el fondo, asi como la
acumulacion subretinal de fluoresceina en areas de
desprendimientos exudativos. De igual forma, esta
la angiografia con verde de indocianina (ICG) que
representa imagenes de la circulacion coroidea. Estase
ha utilizado para diagnosticar y controlar la respuesta
al tratamiento en pacientes con VKH. Las manchas
hipofluorescentes se ven en la enfermedad activa, pero
también pueden representar cicatrices estromales en
la coroides, cuando son evidentes en la fase cronica de
la enfermedad V.

El diagnostico diferencial de la enfermedad de VKH
incluye diversas causas que cursen con panuveitis,
desprendimiento exudativo de la retina y escleritis
posterior®*. Tal es el caso de la oftalmia simpatica
(SO) que presenta un aspecto clinico e histopatologico
similar al VKH, con discos opticos hiperémicos
inflamados y desprendimiento seroso de la retina.
Aungque la panuveitis granulomatosa bilateral en ojos
con SO tiene como caracteristica, el antecedente de un
traumatismo penetrante previo o cirugia en un ojo *.

La escleritis posterior también es uno de los
diagndsticos diferenciales, ya que puede presentarse
al igual que el VKH con desprendimiento seroso de
la retina, edema del disco 6ptico y pliegues coroideos
o retinales. Sin embargo, los casos de escleritis
posterior, suelen ser unilaterales, con la caracteristica
importante de la presencia de dolor ocular, que se
irradia clasicamente a la frente o la cara. Sin olvidar
el engrosamiento escleral y coroideo, el liquido en la
capsula de Tenon y cabeza del nervio dptico con la
aparicion caracteristica del “signo T” resultante 1%

Ademias de lo anteriormente mencionado, deben
considerarse como diagnosticos diferenciales, otras
enfermedades como: Coroiditis infecciosa causada
por sifilis, coroidopatia serosa central, tuberculosis,
infeccion por Bartonella henselae, el linfoma primario
de células B y el sindrome de efusion uveal. *

No obstante, las manifestaciones sistémicas como
signos meningeos, alteraciones auditivas, la historia
de cambios pigmentarios, la afectaciéon de la vision
bilateral, son hallazgos caracteristicos de la enfermedad
de VKH.2

El tratamiento agresivo con corticoides sistémicos es
el recomendado en todos los casos reportados.®'*2022,
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Prednisolona oral 1 a 2 mg/kg/dia o pulsos de
metilprednisolona intravenoso 15 a 30 mg/kg/dia por
tres dias, para continuar con prednisolona oral minimo
durante 6 meses con descenso gradual. Al igual que el
uso de inmunosupresores (ciclosporina, metotrexato,
ciclofosfamida) para evitar el uso prolongado de
estos?*. En los casos reportados se siguio el régimen
de prednisolona oral asociado a ciclosporina A en dosis
de 3 a 5 mg/kg/dia por 12 meses, vigilando la funcién
hepatica periddica, que condujeron a muy buenos
resultados visuales, la resolucién de la inflamacién y
de los desprendimientos serosos.

El uso de Infliximab (anti factor de necrosis tumoral
alfa) se ha descrito en nifios a dosis de 10 a 20 mg/kg/
dosis en casos refractarios a esteroides y en las formas
recurrentes. %

El prondstico visual es variado. Am Abu El-
Asrar y cols, junto con otros autores lo califican
como favorable en pacientes pediatricos.'»** Los
hallazgos clinicos en la presentacion, el desarrollo de
complicaciones, el intervalo entre los sintomas y el
tratamiento, la recurrencia de la inflamacidn, el uso
de corticoesteroides intravenosos y su disminucién
progresiva, factores prondsticos  significativos.
Contrario a Tabara y cols., quienes sugieren que el
curso de VKH es mds agresivo en niflos que en adultos.
Al igual que el desarrollo de complicaciones como el
glaucoma y la catarata que se produjeron con mayor
frecuencia en ninos'>". Taliva y cols. evidenciaron
que la agudeza visual puede disminuir notablemente
en la poblacién pediatrica con enfermedad de VKH,
pero tiende a recuperarse con el tratamiento®. Esto es
consistente con los hallazgos de los casos previamente
presentados, en los que ambas pacientes ingresan
con una pobre agudeza visual, en fase uveitis aguda y
presentan una notable mejoria de la misma con el uso
de corticoides. Al igual que Berker y cols. se concluye
que el diagndstico y tratamiento temprano y oportunos
se asocian con un mejor pronostico visual.>2*

RECOMENDACION

La presencia de desprendimiento de retina seroso
bilateral, asociado a uveitis, manifestaciones sistémicas
como signos meningeos, alteraciones auditivas y
la historia de cambios pigmentarios, en nifos y
adolescentes, deben sugerir al oftalmdlogo tratante la

presencia de la enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada.
Es importante realizar un diagndstico y abordaje
de manera temprana, ya que el pronostico visual de
esta enfermedad, sobre todo en poblacion pediatrica
es dependiente de la rapidez con la que se inicie el
manejo.

Recomendamos el uso temprano de esteroides

sistémicos asociados a ciclosporina oral durante 6
meses a un ano vigilando funcién hepatica.
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