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Uveite na artrite idiopdtica juvenil

Uveitis in juvenile idiopathic arthritis
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Resumo

Objetivo: avaliar a freqiiéncia de uveite anterior cronica em
pacientes com artrite idiopatica juvenil (AlJ) e sua associacido com a
presencga do fator antinticleo (FAN).

Casuistica e métodos: foram avaliadas, retrospectivamente, 72
criangas com diagndstico confirmado de AlJ, que tiveram avaliagido
oftalmoldgica através da biomicroscopia para exame da cdmara ante-
rior da tvea, determinagdo do FAN (imunofluorescéncia indireta) e
fator reumatdide (FR) (prova do latex) no periodo inicial da doenga.
Para os pacientes com FAN positivo, esta avaliagdo foirealizada acada
trés meses, e, caso contrario, a cada seis meses.

Resultados: dos 72 pacientes com AlJ, 40 (55,5%) criangas eram
do sexo masculino e 36 (50%) caucasoéides. A idade média de inicio da
AlJ foi 6,4 anos (1 a 14 anos), e a idade média na época do estudo foi
de 10,4 anos (1 a 19 anos). De acordo com o tipo de inicio da AlJ, em
32 (44,4%) criangas era pauciarticular (17 meninos e 15 meninas), em
30(41,6%) erapoliarticular (17 meninos e 13 meninas),eem 10 (14%)
era sistémico (6 meninos e 4 meninas). A presenca de uveite anterior
cronica foi detectada em cinco (6,5%) criancas com idade média de
11,4 anos. Destas, quatro (80%) eram do tipo de inicio pauciarticular
(trés meninas do tipo I, com FAN positivo, eum menino do tipo I, FAN
negativo), e uma menina com doenca poliarticular (FAN e FR negati-
vos). Neste grupo, a idade de inicio da AlJ foi em média 5,1 anos (3
a 12 anos), e aidade de inicio da uveite foi em média de 9 anos (4 a 16
anos). O FAN foi positivo em 3/5 pacientes (60%) com uveite. Dentre
os pacientes com AlJ e sem uveite (67 criangas), oito (12%) apresen-
taram FAN positivo. Quanto a evolucdo dos pacientes com comprome-
timento ocular, trés criangas tiveram apenas um episddio de uveite, e
duas criangas apresentaram quatro recorréncias da uveite com catarata
sem atividade articular associada. A presenca do FAN foi estatistica-
mente mais freqiiente na populacio de pacientes com AlJ associada
com uveite (60%) do que naqueles sem uveite (12%) (p<0,05).

Conclusao: concluimos que, apesar do pequeno nimero de paci-
entes com AlJ e uveite anterior cronica encontrados (6,5%), a freqiién-
cia foi maior no sexo feminino e na doenga de inicio pauciarticular,
com presen¢a do FAN na maioria dos casos.
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Abstract

Objective: to evaluate the frequency of chronic anterior uveitis in
patients with juvenile idiopathic arthritis and its association with the
presence of antinuclear antibodies.

Patients and methods: we retrospectively studied 72 patients
with juvenile idiopathic arthritis. All of them were submitted to slit-
lamp examination of the anterior chamber at diagnosis. Both anti-
nuclear antibodies and rheumatoid factor were determined. Patients
with positive results for antinuclear antibodies were evaluated every
three months and those with negative results were assessed every six
months.

Results: forty patients were male (55.5%) and 36 were Caucasoid
(50%). The mean age at the onset of juvenile idiopathic arthritis was
6.4 years (range = 1 to 14 years) and the mean age at the beginning of
the study was 10.4 years (1 to 19 years). According to the type of
disease at onset, 32 were pauciarticular (44.4%) (17 boys and 15 girls),
30 were polyarticular (41.6%) (17 boys and 13 girls) and 10 were
systemic (14%) (6 boys and 4 girls). We observed chronic anterior
uveitis in five patients (6.5%) (mean age = 11.4 years). Among them,
four (80%) had pauciarticular juvenile idiopathic arthritis at disease
onset (three girls with type I juvenile idiopathic arthritis and positive
antinuclear antibodies and one boy with type I juvenile idiopathic
arthritis and negative antinuclear antibodies) and one girl with pol-
yarticular juvenile idiopathic arthritis (negative antinuclear antibodies
and rheumatoid factor). In this group, the mean age at the onset of
juvenile idiopathic arthritis was 5.1 years and the mean age of uveitis
onset was 9 years. Antinuclear antibodies were positive in 3/5 patients
(60%) with uveitis. Antinuclear antibodies were positive in 12% of the
patients withoutuveitis (n=67). Among the patients with uveitis, three
had only one flare and the other two had four flares with cataract. The
frequency of antinuclear antibodies was statistically higher in the
patients with uveitis (P< 0.05).

Conclusion: although the incidence of uveitis in our study was
lower than that reported in the literature, the frequency of uveitis was
higher in females, in those with pauciarticular juvenile idiopathic
arthritis and in patients with positive antinuclear antibodies.

J Pediatr (Rio J) 2002; 78 (1): 62-66: anterior uveitis, juvenile
idiopathic arthritis, antinuclear antibodies.
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Introducao

A artrite idiopdtica juvenil (AlJ) € a artropatia cronica
mais freqiiente na infancia, caracterizada por inflamagéo
das articulagdes e comprometimento de outros 6rgaos.

Dentre as manifestacdes extra-articulares mais freqiien-
tes da AlJ encontra-se a uveite anterior cronica ndo granu-
lomatosa (ou iridociclite), muitas vezes levando a compro-
metimento da visdo!. A iridociclite croénica consiste em
uma inflamacgdo da iris e do corpo ciliar, com duragdo
superior a trés meses. Sua incidéncia é varidvel. Em nosso
meio, a AlJ é responsavel por 1,5% a 5,2% das uveites na
infancia?>. A uveite ocorre com maior freqiiéncia nas
meninas com quadro pauciarticular, menores de seis anos
de idade e com a presenca do FAN*. Allemann e col.
estudaram 77 pacientes com AlJ por um periodo de 9 anos,
e apenas oito (10,4%) apresentaram comprometimento
ocular, sendo cinco (62,5%) do tipo pauciarticular e trés
(37,5%) poliarticulars. Em outro estudo, auveite foi encon-
trada em 20% das criangas com AlJ pauciarticular e em 5%
da forma poliarticular®. A uveite é rara em criancas com AIJ
de inicio sistémico.

A uveite anterior cronica é de evolucgdo bilateral em
65% dos casos’. As manifestacdes mais precoces ocorrem
pelo acimulo de células inflamatérias na cimara anterior e
formacdo de sinéquias na evolugdo, sendo geralmente as-
sintomaticas. Menos de 2% dos pacientes podem queixar-
se de lacrimejamento, dor, fotofobia, cefaléia, hiperemia
conjuntival ou diminui¢cdo da acuidade visual. Eventual-
mente pode haver reagudizagfo dairidociclite e ndo ha uma
relacdo direta entre a atividade da artrite e uveite8.

A uveite pode preceder o aparecimento da artrite ou,
mais freqiientemente, aparecer nos primeiros cinco ou até
dez anos de doenga®’.

Estima-se que 25% dos pacientes com AlJ associada a
uveite anterior cronica evoluam com complicacdes sérias e
irreversiveis, como catarata, ceratopatia em faixa, sinéquia
posterior, glaucoma, edema, degeneracao cistéide de ma-

cula e até cegueira’.

Hé poucos relatos naliteratura sobre a histopatologia da
uveite na AlJ. Algumas alteracdes, como o aumento na
vascularizacdo da iris com infiltrados linfocitdrios e de
células plasmaticas, tém sido descritas®. Os niveis de imu-
noglobulinas (principalmente IgG) estdo aumentados no
humor aquoso, assim como no vitreo. Segundo Bloom e
col., esses anticorpos sdo significantemente mais freqiien-
tes na populagdo com AlJ tipo pauciarticular e poliarticular
do que nos pacientes com AlJ sist€mica e nos controles
normais®. A ativagio de complemento (C3 e C1q) no humor
vitreo sugere a presenca de imunocomplexos?.

A positividade do FAN se associa com a uveite cronica.
OFAN ésignificantemente mais freqiiente em criancas com
AlJ pauciarticular e uveite (65-88%) do que naquelas com
AlJ sem uveite®.
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O nosso estudo teve como objetivo avaliar a freqiiéncia
de uveite anterior crdnica em pacientes com AlJ e sua
associacao com a presenga do FAN.

Casuistica e métodos

Pacientes

Foram avaliadas, retrospectivamente, 72 criangas com
diagnéstico de AlJ, classificadas segundo o Colégio Ame-
ricano de Reumatologia (1986), acompanhadas no setor de
Reumatologia Pediatrica do Departamento de Pediatria da
UNIFESP-EPM, e que foram avaliadas no Departamento
de Oftalmologia da mesma instituico.

Meétodos

O estudo consistiu em avaliagdo clinica e oftalmoldgica
dos pacientes com diagndstico confirmado de AlJ e deter-
minacdo do FAN (imunofluorescéncia indireta) e fator
reumatdide (FR) (prova do liatex) no periodo inicial da
doenca.

A avaliacdo oftalmoldgica consistiu de exame biomi-
croscopico para a andlise da cdmara anterior. Para os
pacientes com FAN positivo, esta avaliagdo foi realizada a
cada trés meses e, naqueles com FAN negativo, a cada seis
meses.

A biomicroscopia € realizada através de um aparelho
que fornece um feixe de luz potente por uma fenda, por isso
também chamada de lampada de fenda, que permite a
microscopia de tecidos vivos. E o exame de escolha para
avaliagdo da cérnea, segmento anterior dos olhos e até
mesmo vitreo e tdnica intima e média, facilitando a obser-
vagdo direta da estrutura histolégica normal e andlise critica
das alteragdes patolégicas existentes!0.

Andlise estatistica

Para a comparagdo do grupo de pacientes com All e
uveite com aqueles com AlJ e sem uveite, em relacdo a
positividade do FAN, foi utilizado o teste estatistico de
Fisher.

Resultados

Das 72 criangas com diagnéstico confirmado de AlJ, 40
(55,5%) eram do sexo masculino e 36 (50%) caucaséides.
A idade média de inicio da AlJ foi 6,4 anos (1 a 14 anos),
com idade média na época do estudo de 10,4 anos (1 a 19
anos). De acordo comotipodeinicio da AlJ,em 32 (44,4%)
criangas era pauciarticular (17 meninos e 15 meninas), em
30 (41,6%) era poliarticular (17 meninos e 13 meninas), e
em 10 (14%) era sist€mico (6 meninos e 4 meninas).

As caracteristicas clinicas dos pacientes com AlJ estdo
representadas na Tabela 1.
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas dos pacientes com AlJ
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Tipo de ALJ

Caracteristicas Pauciarticular Poliarticular Sistémico Total

n=32 n=30 n=10 n=72
Masc./Fem. 17/15 17/13 6/4 40/32
Com uveite 4 1 - 5
FAN positivo 9 2 - 11
FR positivo 2 1 - 3
HLAB27 positivo 3 1 - 4

FAN — fator antinuclear; FR — fator reumatoide

A presenca de uveite anterior cronica foi detectada em
cinco (6,5%) criangas com idade média de 11,4 anos.
Destas, quatro (80%) eram do tipo de inicio pauciarticular
(trés meninas do tipo I, com FAN positivo, e um menino do
tipo I, FAN negativo), e uma menina poliarticular (FAN e
FR negativos). Neste grupo, a idade média de inicio da A1J
foi5,1 anos (3 a12anos), e aidade médiade inicio dauveite
foi 9 anos (4 a 16 anos). Uma paciente apresentou uveite
ap6s 13 anos do diagndstico de AlJ em remissdo, e 0s
demais, apds um ano de doenga em atividade.

O FAN foi positivo em 3/5 pacientes (60%) com uveite.
Dois apresentaram o padrdo homogéneo e pontilhado fino,
e um pontilhado fino. Dentre os pacientes com AlJ e sem
uveite (67 criangas), oito (12%) apresentaram FAN positi-
vo (seis pauciarticular e dois poliarticular), e trés (4,5%)
apresentaram FR positivo (dois do subtipo pauciarticular e
um poliarticular) (Tabelas 2 e 3).

Quanto a evolugao dos pacientes com uveite, trés crian-
cas tiveram apenas um episddio de uveite (uma menina
pauciarticular, uma menina poliarticular, ¢ um menino
pauciarticular). Duas criancas do tipo pauciarticular apre-
sentaram duas recorréncias da uveite, sem atividade articu-
lar associada, e evoluiram com catarata como complicagdo
oftalmoldgica tardia.

A presenca do FAN foi estatisticamente mais freqiiente
na populagdo de pacientes com AlIJ associada com uveite
(60%) do que naqueles sem uveite (12%) (p<0,05).

Discussao

Aincidénciade uveite (6,5%) nas criangas atendidas em
nosso servigco foi menor do que a encontrada na literatura.
Cabral e col. encontraram uveite em 20% das criangas com

Tabela 2 - Pacientes com AlJ de acordo com a presenca ou nio de uveite

Pauciarticular Poliarticular Sistémico Total
Com uveite 4 - 5
Sem uveite 28 10 67
Total 32 10 72
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Tabela 3 - Positividade do FAN de acordo com a presenga ou nio de uveite

FAN positivo FAN negativo Total
Com uveite 3 2 5
Sem uveite 8 59 67

Teste estatistico de Fisher

AlJ pauciarticular, e 5% nas de inicio poliarticular®. Isto
talvez se explique por caracteristicas de nossa populagdo ou
por falha no encaminhamento de pacientes, que sdo acom-
panhados apenas pelos oftalmologistas.

Em nosso estudo, quatro criancas com AlJ de inicio
pauciarticular, uma crianga do tipo poliarticular e nenhuma
do tipo sistémico apresentaram uveite, o que estd de acordo
com a literatura que descreve maior freqiiéncia de uveite na
AlJ pauciarticular>-©,

Os fatores de risco determinantes de uveite nas criangas
com AIlJ estdo relacionados ao sexo feminino, idade de
inicio da artrite inferior a seis anos, tipo de inicio pauciar-
ticular, tempo de duragdo da doenga inferior a 4 anos,
positividade do FAN e presenca do HLADRS5!:6.7-11.12,
Esses fatores de risco também foram encontrados em nosso
estudo: a maioria (80%) das criangas com uveite eram do
sexo feminino, todas iniciaram a artrite antes dos seis anos,
apresentaram doenga de inicio pauciarticular e tempo mini-
mo de duracdo da doenc¢a de um ano.

Segundo Allemann e col., a positividade do FAN foi
quatro vezes mais freqiiente nos pacientes com comprome-
timento oftalmolégico do que nos controles com AlJ (5,8%)].
Outros estudos ja demonstraram a importancia do exame
oftalmoldgico freqiiente e detalhado em pacientes com
FAN positivo, principalmente se pertencentes ao grupo
pauciarticular. Nesse subgrupo, a presenca de anticorpos

2 N

antinucleares € alta (cerca de 80%) e associada a alta

incidéncia de iridociclite cronica2.

Em nosso estudo, a presenga do FAN foi detectada em
trés meninas com AlJ pauciarticular, tipo I, e uveite anterior
cronica, e foi estatisticamente mais freqiiente nos pacientes
com uveite do que naqueles sem uveite (60% e 12,5%
respectivamente). Este auto-anticorpo € considerado um
preditor do comprometimento oftalmolégico®.

Todas as criangas com comprometimento ocular apre-
sentaram fator reumatéide (FR) negativo, achado que estd
de acordo com o estudo de Galea e col.” Fator reumatéide
positivo parece estar associado a um menor risco de uveite,
semelhante ao que ocorre na artrite reumatéide do adulto!3.

p=0,02

Em relacdo as complica¢des da uveite cronica, duas
meninas com AlJ pauciarticular, tipo I, ambas com FAN
positivo, tiveram duas recorréncias da uveite com catarata.
Em 1989, Kanski descreveu 277 pacientes com artrite
cronica juvenil e iridociclite; destes, 42% desenvolveu

catarata, e 17% glaucoma13.

A importancia da avaliagc@o periddica com biomicros-
copia em pacientes com AlJ se deve ao fato do comprome-
timento oftalmoldgico ser geralmente assintomético, sendo
a uveite detectada na maior parte das vezes, na avaliacio
oftalmolégica de rotina!4. Esta deve ser feita a intervalos
trimestrais para aqueles com FAN positivo e semestrais
para aqueles com FAN negativo, por um periodo de 7 a 10
anos, mesmo quando o quadro inflamatério articular estd
emremissdo®. O diagnéstico e tratamento precoces diminu-
em o aparecimento de seqiielas!%15.

Concluimos que, apesar do pequeno nimero de casos de
uveite anterior cronica encontrados (6,5%), a freqiiéncia foi
maior no sexo feminino e na AlJ tipo pauciarticular, com
presenca do FAN na maioria dos casos.
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