CORNEA E UVEITES. SEGREGACAO IMUNOLOGICA DA
CORNEA, BARREIRA HEMATOCERATICA E CERATOPATIAS
DE AUTO-AGRESSAO

Prof. Paulo Gustavo Galvao "

De varias maneiras podemos encarar o tema Coérnea e Uveites. Esta-
belecendo, em térmos genéricos, uma relacav de causa e efeito, teremos uma
Ceratite gerando Uveite e, ao revés, uma Uveite desencadeando Ceratite:

Ceratite ——— Uveite (Cérato-uveites)
Uveite ——— Ceratite (Uveo-ceratites)

No primeiro caso, a ceratite € dcenca primaria e a uveite, que pode ser
dita “exdégena”, é secundaria; no segundo, invertidos os térmos da equagao,
temos uma uveite que pode ser dita “enddgena”, agente causal, doenga pri-
maria, e uma ceratite a ela subordinada. Em qualquer dessas :eventualidades,
estaremos lidando com uveites anteriores (fridociclites) e 56 eventualmente
com uveites posteriores (Coroidites e Corio-retinites), seja num ou no outro
sentido.

E possivel também lancar mao de cutro critério de abordagem, ao
reconhecer, de inicio, duas circunstancias de relévo: a contigéncia topografica
da cornea, pronta a refletir o que se passa com a uvea e, por outro lado, a
composicao histoquimica dos tecidos em pauta, pela qual se explicariam vs
acometimentos simultaneos. Nesta linha, estariamos capacitados a reconhe-
cer uma manifestacao corniana acidental de outra mais profunda ou ‘“sin-
drémica”, quando a cdérnea estaria submetida as mesmas injuncoes deflagra-
doras da uveite e a elas respondendo com manifestagoes patolégicas proprias.
As manifestagoes cornianas acidentais, topograficas, de vizinhanga, decorre-
riam de precipitados ceraticos, hipopivs, hifemas, glaucomas, etc.; as que
nos permitimos chamar sindrémicas iriam, por sua vez, falar do intimo pa-
rentesco das duas membranas, da sensibilidade que apresentam, por exem-
plo, aos auto-anticorpos em torno dvs quais gravitam hoje varias doencas
uveo-cornianas vlhadas como verdadeiras doengas de auto-imunidade ou auto-
agressao.

* Professor Assistente de Clinica Oftalmolégica da Faculdade de Medicina da Univer-
sidade Federal de Minas Gerais. Hospital Sdo Geraldo. Departamento de Oftalmolo-
gia e Otorrinolaringologia (Chefe: Prof. H. Rocha).
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Na verdade, ésses angulos de abordagem nao se anulam mas se com-
pletam e podemos utilizd-los como normas expositivas ao aburdarmos casos
em que mais frequentemente cornea e uvea se emparelham na resposta aos
agentes patdégenos, tocando, apenas de passagem, as manifestagoes mais co-
muns e conhecidas, reservando-nos, com mais vigor, para as areas de mais
interésse, mesmo que especulativo. Cs térmos Cérato-uveites e Uveo-cera-
tites serao uteis para definirmos relagoes de causa e efeito ou pelo menos
de prioridade cronolégica, no que concerne a instalacao dos processos pato-
logicos nas estruturas em jogo.

Cérato-uveites

As cérato-uveites (uveites consequentes a ceratites) podem ser o resul-
tado de infeccoes bacterianas, micoticas e virédticas.

As ceratites agudas, mesmo de mediana severidade, geram sempre iri-
dociclites que se traduzem objetivamente por congestao pericornianas, tindal
no aquoso, miose e precipitados ceraticos. Nas formas supurativas e mais
severas, substancias toxicas podem difundir-se em :entido posterior desen-
cadeando uveites posteriores que eventualmente superam, em importancia
clinica, a propria ceratite causal.

Mas a regra € a uveite antericr (iridociclite) com tendéncia a agravar-
-se pelo desenvolvimento de hipépio (fluido ou plastico) sinéquias posterio-
res ou goniosinéquias, cataratas, glaucomas, e atrofia do bulbo como etapa
final do infortunio ocular.

Dentre as ceratites bacterianas lembremos, como mais temiveis, as
pseudomonicas, pneumococicas e gonococicas. Quadros dramaticos se livre-
mente evoluem, caracterizados por intensa congestao pericorniana e conjun-
tival, necrose corniana branco-leitosa, hipopio plastico denso (floconoso ou
em placas), dor intensa. Exsudato azul-esverdeado apunta as pseudomonas.
Ja o quadro das micoéticas € mais brando. O 6lhc mostra-se menos conges-
to, podendo estar, no entanto, igualmente ameacado.

Compreende-se a participacao secundaria da uvea anterior nessas ce-
ratites.

Nas iridociclites secundarias a ceratites virdticas, um destaque merece
o Herpes simples cuja participacao no. cenario da patologia humana tem
crescidv nos ultimos anos, em decorréncia do abuso de armas antibidticas
e cortisonicas. De acordo com Duke-Elder (1966), o virus pode acometer o
trato uveal de 3 maneiras:

1) cérato-iridociclite herpética como reacao téxica ou propagacao do
agente a partir do foco corniano;

2) iridociclite herpética sem ceratite, pela presen¢a do virus na uvea;

3) a curiosa condicao de uveite herpética “simpatica”.

No terreno que estamos explorando (ceratite gerando uveite), suma-
riemos a primeira eventualidade.



Na cérato-iridociclite herpética, a resposta uveal é toxica ou alérgica,
podendo ser branda ou severa, exsudativa ou hemorragica. Nas formas mais
graves o virus assesta-se no tecido uveal, proveniente de lesao corniana cro-
nica, metaherpética, disciforme. A congestao ciliar é pronunciada, instala-se
tindal e formam-se precipitados ceraticus; eventualmente hifema, hiperten-
sao ocular, dor intensa. Essa forma de iridociclite é recalcitrante e nem
sempre regride para acompanhar, em paralelo, a cura da ceratite causal.

A terapéutica dessas iridociclites subordinadas a ceratites logicamente
deve incidir s6bre a cornea. Falindo as armas clinicas (antibioticas) recor-
remos a cirurgia, preferindo hoje o transplante de cérnea, muitas vézes he-
roico e salvador. Em nossa experiéncia, os transplantes perfurantes em ul-
ceras bacterianas e micoticas graves tém fornecido resultados alentadores.
Principalmente as micéticas que, a nosso ver, sio menos panoftalmizantes.
Enxertos de 8, 9 e 10 milimetros. Durante a cirurgia, trepanado o receptor,
nao raro logramos remogao integral do hipdpio plastico, muco-fibrinoso, res-
tando camara anterior desobstruida, iris e cristalino retomando aspecto sur-
preendentemente normal na sua aparéncia. Eventualmente assistimos a san-
gramento filiforme da iris submetida ao trauma da toalete. O poés-operatorio
costuma ser tranquilo. Mas pode ocorrer, quando os micélios nao sao inte-
gralmente removidos, a recidiva da ceratomicose; o hipdpio se reestrutura,
o disco é invadido, impo~-se a reoperacao sem delongas, medida que nos
parece a melhor. Os micostaticos, sistémicos e locais, nao devem ser inter-
rompidos.

No que concerne as cérato-irites herpéticas, sua terapéutica tem pon-
tos de muita atualidade. As armas de hoje, incidindo sébre a ceratovircse
que deflagrou o sofrimento uveal, sav os virustaticos (na linha do IDU), o
interferon e o gélo.

A terapéutica atual do herpes corniano foi abordado ha pouco no XVI
Congresso Brasileiro de Oftalmologia — “Crioterapia em Oftalmologia (Crio-
Oftalmologia)”’, Tema Oficial relatado pelo Prof. Hilton Rocha e colaborado-
res — quando devidamente destacamos os méritos da crioterapia do Herpes
cornianu. Nossos resultados sintonizam com os da literatura, nas expressi-
vas estatisticas lideradas por Krwawicz e Bellows.

O Herpes zoster (zona), quando incide sGbre a coérnea, pelos caminhos
do nervo nasal, transforma-se em agente de iridociclites rebeldes.

Lembremos, no arremate déste topico, a pussibilidade das panoftalmi-
tes que sobrevém como complicagoes ultimas e oculofatais das ceratites, espe-
cialmente as bacterianas.

Sindrome de Behcet, Sindrome de Fiessinger-Leroy-Reiter, heterocro-
mia de Fuchs, sao outras tantas viroses, mais raras, que eventualmente
comprometem uUvea e cornea. Sobre elas nao nos deteremos.

Uved-ceratites
BEste rotulo engloba as situagdoes em que as uveites sdo primarias e as

ceratites secundarias. Sob o mesmo, ressaltaremos os casus especiais em
que, havendo comprometimento simultaneo de céornea e uvea, nao dispcmos
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de elementos suficientemente solidos para estabelecermus relagoes de prio-
ridade. Seremos, por éles (e por isso), conduzidos ao fascinante capitulo
das doencas de auto-agressao qu~ parece cobrir as uveites endégenas, a Sin-
drome de Sjogren (Ceratoconjuntivite séca + Artrite reumatoéide), a doenca
de Chauffard-Still (Poliartrite cronica primaria infantil), as colagenos=s, e,
de acordo com nossa concepgao pessoal, certas ceratopatias (degeneragoes em
faixa, ulceras de Mooren, distrofia marginal de Terrien, etc.). Aqui predo-
minam conceitos especulativos: “barreira hemato-ceratica”, ‘‘segregacao imu-
nolégica da cornea”, “ceratopatias de auto-agressao’.

Mas, em primeira instancia, abordemos o acometimento corniano aci-
dental, aquele decorrente da situacao topografica da coérnea em relacao com
a uvea inflamada.

Lembremos os sinais clinicos objetivos que, na vigéncia de uma uvei-
te, de regra anterior, afetam a cornea seja superficial e transitoriamente,
seja de maneira profunda e definitiva. Esses sinais objetivos sao: a) con-
gestao pericorniana; b) precipitados ceraticss; c¢) hipopio e hifema; d) si-
néquias. Em conseqiiéncia da agressao a cornea desenvolvem-se as endoteli-
tes, descemetites, ceratopatias bolhosas, degeneragdées em faixa. As duas ul-
timas condigoes serao enfocadas com mais vagar pelo interesse que des-
pertam.

a) congestdo pericorniana — E um dus primeiros sinais de alarme, a
traduzir sofrimento dos tecidos mais nobres intra-oculares (corpo ciliar e
iris) assim como da propria cornea. Nao ha dificuldades em diferengar uma
injecao pericorniana de uma conjuntival, esta mais benigna anunciando flo-
gose apenas da conjuntiva. A congestao pericorniana (ou injecao pericera-
tica) significa turgéncia de algas episclerais em térno da cérnea, reflexo dos
vasos irianos e ciliares, com os quais estabelecem comunicacao através dos
vasos ciliares anterior»s. A congestao pericorniana é aqui consignada como
um sinal topografico da participacao da coérnea nas uveites anteriores.

b) precipitados ceraticas — Sua natureza depende do material que
flutua na camara anterior. Mesmo em condicoes fisiolégicas podem ser sur-
preendidos: depédsitos pigmentares ocorrem frequentemente em idades avan-
cadas e conglomerados celulares em criancas, nao possuindo significado pa-
tologico.

Em condigoes patologicas, natureza, forma, numero, distribuicao, vin-
culam-se ao processo inflamatoério gerador e a condi¢does como gravitacav e
correntes de convec¢ao do humor aquoso. Serao, por exemplo, finos e difu-
sos nas iridociclites débeis, volumosos e concentrados nas mais severas, prin-
cipalmente nas uveites ditas granulomatosas. Normas gerais nao muito
rigidas.

A deposicao do material que ira constituir os precipitados ceraticos nao
se faz inteiramente passiva. No passado, insistiu-se sobre a necessidade de
uma “descemetite” para que ela ocorresse. Dai a denominacao de ‘“ceratite
punctata” (Keratitis punctata) de onde os ingléses colheram a abreviagao
“K.P”. O térmo ceratite foi duramente criticado pois nao se concebia que



uma membrana sem estrutura ccnjuntiva complexa (Descemet) pudesse se-
diar processos inflamatérios no rigor da expressao. Fui quando Parsons
(1907) propos que K.P (ou k.p.) fosse entendido como: preeipitados ceraticos
(keratic precipitates) com o fito de conciliar um héabito arraigado a um con-
ceito julgado mais condizente. No entretanto, como tranquiliza Duke-Elder,
hoje nao se considera grave impropriedade a conotagao inflamatoéria. Sur-
preendem-se, a miude, transformagoes edematosas inflamatorias precedendo
a deposicao ao nivel do endotélio corniano (ou mesotélio) e sem as quais
provavelmente a deposigdo nao ocorreria. Ela nao é, como dissemos, intei-
ramente passiva, mas requer a “mordéncia” das membranas cornianas pos-
teriores (Descemet e endotélio) que evidentemente se alteram sob o efeito
agressor das uveites. Esse ponto é relevante na etiopatogenia da ceratopatia
bclhosa uveitica, condicao rebelde cuja terapéutica é ainda ingrata.

Os precipitados ceraticos das uveites (iridociclites) sao, no mais das
vézes, celulares e fibrinosos. A alteragcao preliminar a sua instalagao é o
edema. O endotélio mostra-se “orvalhado” (bedewing) em multiplas peque-
nas areas que funcionam como areas de atragao, no sentido de que nelas an-
coram as primeiras células-nucleo desencadeando a precipitagao. Logo ou-
tras células leucocitarias agregam-se a primeira, mesclam-se com a trama
fibrinosa e o grumo inicial tende a crescer a moda de ateromas embodlicos.
De inicio, uma excrescéncia na luz da camara anterior; depois, agredidas as
células endoteliais, fagocitadas e transpostas, o grumo instala-se mais pro-
fundo fazendo corpo com a propria membrana de Descemet, como histolo-
gicamente ja demonstrads. Agravando-se o processo uveal, os precipitados
multiplicam-se, coalescem constituindo placas extensas, blocos caracteristi-
cos, gordurosos (mutton-fat), estruturando, por vézes, .s “precipitados plas-
ticcs” que traduzem a gravidade das uveo-ceratites especificas como a tu-
berculosa.

Mesmo na fase incipiente de simples precipitados ceraticos, com forma
rudimentar, as lesoes endoteliais sao patentes franqueando liquidos para o
seio do estroma corniano. Este cédo se edemacia nos sectores correspon-
dentes as micro-lesdes endoteliais. Estas lesoes, se progridem, induzem am-
pla faléncia do endotélio, membrana altamente significativa na regulagao hi-
dro-eletrolitica da cornea e esta terminara por exibir um quadro de cerato-
patia bolhosa. Instalada a ceratopatia bolhosa, cabe-nos cogitar de sua te-
rapéutica, o que faremos a seguir.

Ceratopatia bolhosa

Para lidarmos com a ceratopatia bolhosa, qualquer que seja sua causa
(incluindo as uveo-ceratites), temos de langar as vistas para os mrecanismos
de regulacao do liquido corniano. A coérnea é um tecido em estado de de-
turgescéncia essencial ao seu atributo funcional especifico: limpidez e trans-
paréncia de alta qualidade. Os mecanismos intimos de regulacao de seu teér
liquido, isto é, o complexo jogo das féorcas que lhe impedem saciar uma
“séde” exagerada, foi abordado com autoridade por Payrau e nao iremos aqui
esmiucga-lo (Payrau, Pouliquen, Faure e Offret, 1967).
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Diremos, em resumo, que a deturgescéncia deve-se ao equilibrio entre
as forcas hidrostaticas e osmoéticas vigorantes na intimidade da membrana
e as forcas de “pompe” resultantes da atividade metabodlica das células epi-
teliais e endoteliais, primcrdialmente destas ultimas. As forgas hidrostati-
cas se exprimem pela seguinte equacgao:

Po = Pt + Pe donde Pe = Po — Pt

Sendo que Pt = pressao de deturgescéncia, positiva;
Pe = pressao de embebicav, negativa e
Po = pressao intraocular, pcsitiva.

Em condigoes normais Pt corresponde a 50 mm Hg, Pe varia de menos
35 a zero e Po gira em térno de 15 mm Hg (aplanagao), valores que ga-
rantem o equilibrio hidro-eletrolitico compativel com a deturgescéncia e,
portanto, com a transparéncia corniana. Quando Pe assume valor acima de
zero, Pt nao oferece mais resisténcia a Po, o aquoso infiltra o estroma e, em
etapa subsequente, o epitélio corniano, resultando a distrofia ‘“vesiculosa”
ou “bolhosa” do epitélio, manifestagao superficial de um sofrimento profun-
do, endotelial. E a distrofia “endo-epitelial” ou “ceralopatia bolhosa”.

A integridade fisica e metabdlica do endotélio é essencial a regula-
c¢ao da cornea, de tal modo que as ceratopatias bolhosas, primarias (distrofia
de Fuchs) ou secundarias (como das uveo-ceratites, nosso tema), sectorais ou
difusas, acusam, como substrato etiopatcgénico, a faléncia do endotélio.

E por isso que o tratamento clinico é ingrato e falaz. Porque nao
atende e nao se ajusta aos principios acima ventiiadcs. A terapéutica clini-
ca fornece apenas resultados transitorios e paliativos. Vitaminas P e C, cor-
ticdides locais, diuréticos (Diamox), ar quente e sé€co, agentes osmoticos (gli-
cose, metilcelulcse, glicerina, manitol), colirios d= silicone, lentes de con-
tato, etc.

As vitaminas P e C, assim como os corticéides locais (instilados ou
subconjuntivais) atuariam com igual espirito qual seja o de influir sébre a
permeabilidade capilar, atingindo as membranas limitantes do estrcma (prin-
cipalmente endotélio), e dificultando o transito do aquoso da camara ante-
rior para o epitélio que sera atingido apos alagamento do estroma. O acido
ascorbico interferindo também na atividade 6xido-redutora celular e na res-
tauracao de mucopolissacarideos. A acetazolamida, diminuindo a secrecao
do aquoso, acredita-se benéfica. O emprégo de arf* quente e séco pode con-
duzir, pela evaporacao do filme lacrimal e consequyente aumento de seu po-
der osmotico em relagao ao alagado parenquimatoso, ao dessecamento do
estroma e do epitélio, aliviando a sintomatologia ¢:linica. A visdo melhora
transitoriamente. Os osmoticos de aplicacao locall logram, por mecanismo
similar, remover o excesso de liquido do estroma., desidratando-o. A glice-
rina tem sido mais empregada. Metilceluluse e s:licone liquido teriam fun-
cao antes protetora que osmotica.

-

Essa remocgao artificial do liquido através’ de mecanismo osmético
de efeito muito transitério, como dissemos, pc'is novo fluxo de aquoso

L8
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atraido para o estroma, positivando novamente a pressao de embebi¢ao (Pe),
deslocando-se o liquido, mais uma vez, em dire¢av ao epitélio.

As lentes de contato podem ser benéfica:s protegendo o epitélio dcente
da agressao do pestanejar, responsavel mour pela rotura dolorosa das bolhas,
e regularizando a superficie anterior da cérnea com relativo ganho visual.

Mas, como vembds essas medidas clinicas sdo paliativas, porquanto nao
atacam o disturbio na sua raiz.

Hoje, o tratamento cirurgico da ceratopatia bolhosa volta a pauta e
vez por outra revigora as esperangas. Desdcbremo-lo como segue:

— Fistulizante

— Recobrimento conjuntival (Gundersen)

— Diatermia superficial (Salleras)

— Implante de acrilico ou silicone (Choyce; Brown e Dohlman)
— Endotélio artificial (Dohlman, Brown e Martola)

— Criélise a — 40°C (Drysdale e Shea)s

— Ceratoplastias especiais (Stocker; Paufique e Charleux)

Uma operagao fistulizante foi defendida nv passado, no pressuposto
de que, reduzindo a pressao ocular, a infiltragao do aquoso iria diminuir.
Nao se justifica pois a ceratopatia bolhosa vera nao esta subordinada a hi-
pertensdao ocular mas resulta da faléncia endotelial, se bem que esta possa
resultar daquela (glaucomas, sindrome de Posner-Slossman). Atualmente nao
se pratica.

O recobriment. conjuntival tem ainda defensores e adeptos. Alivia os
sintomas subjetivos, mas funcionalmente poucos beneficios traz. E operagao
delicada exigindo que se disseque, com extremo cuidado ,a conjuntiva bulbar
superior libertands-a de .qualquer tecido subcsnjuntival e respeitando sua
integridade. A conjuntiva assim isolada e sem efragoes desliza cobrindo toda
a cornea, sendo ancorada; permanentemente, na episclera justa-limbica infe-
rior. Nao ha ganho visual.

A diatermia superti‘icial da membrana de Bowman, preconizada por
Salleras (1965), produz barreira de tecidv cicatricial na superficie anterior
da cérnea, semi-permeavel ao liquido do estroma, e sobre a qual prolifera
epitélio mais ou menos ssadio. O tecido resultante é opaco, nao havendo
ganho visual.

A idéia de Salleras}é uma respusta pratica aos subsidios de inumeras
observacgoes experimentais. Se a ceratopatia bolhusa representa, em ultima
instancia, a faléncia da ufembrana limitante posterior mesotelial, 16gico pen-
sar em substitui-la por wma membrana biolégica sadia (como nas proposi-
¢coes de Stocker; Paufiquef e Charleux), ou produzir barreira cicatricial como
a preconizada por Sa]lerls, ou, finalmente, implantar uma membrana plas-
tica impermeavel ou semi-;permeavel (Choyce; Brown e Dohlman). As téc-
nicas mais modernas valem -se, portanto, désse raciocinio basico.

O trabalho precursor*de Béck e Maumenee (1953) abriu novas sendas
na investigacdo da fisiologidy corniana, através das quais se atingiram con-
clusdes e aplicagdes praticas die valia como as que nos ocupam no momento.
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Estes autores usaram, com prioridade, o modélo experimental que consiste
na implantacdo de membranas impermeaveis interlamelares, com o intuito
de explorar a dinamica dos fluidos cornianos e seu efeito sobre o metabolis-
mo. Pretendiam testar a hipotese de que a manutencdo da deturgescéncia
da cérnea se relacionava com o poder de extragao ousmética da agua pelas
camadas celulares limitantes (endotélio e epitélio). Membranas de polietile-
no foram inseridas na cornea de animais de modo a isolar o estroma da su-
perficie da cérnea, mas nao do limbo. Durante 2 dias de observagao nao
houve edema do estroma, concluindo os autores que a deturgescéncia nao
dependia s6 de férgcas osmoticas. Desapareciam as células epiteliais e os ce-
ratocitos da porg¢ao anterior & membrana, induzindo a importante conclusao
de que o transito livre de liquido e as trocas com o humor aquoso sao fun-
damentais a sobrevivéncia das células.

Seguiu-se o trabalho de Knowles (1961), trazendo uma contribuicao
substancial na mesma linha. Empregou membranas separadoras de polieti-
leno, polivinilidine, acetato de celulose Visking, culédio dessecado, com dia-
metros variaveis, anotando as variagoes comparativas entre folhetos anterior
e posterior. As conclusoes foram: 1) degeneragav do estroma anterior em
coelhos e gatos, mas nao em macacos. (O pestanejamento muito lento em
gatos e, especialmente, em coelhos, seria a explicacav désse occrrido, pois
permitiria o dessecamento osmético do folheto anterior); 2) a degeneragao
ocorre quando a interrup¢av do fluxo se faz numa area de menos de 2 mi-
limetros ,0 que indica forte interferéncia com o fluxo no sentido mesotélio-
epitelial e insuficiéncia do movimentv de liquidos no sentido transversal, de
limbo ;3) membranas interlamelares interferem no movimento de liquidos;
4) a difusao no plano da cdérnea é insuficiente para manter a hidratacao nor-
mal do fclheto anterior.

As proteses terapéuticas de Brown e Dohlman (1963) consistiam de
cilindro éptico central cuja extremidade posterior apontava na camara an-
terior, estando, a outra extremidade, sepultada no tecidv corniano e ai anco-
rada por meio de aba interlamelar de sustentacdo. Foram implantadas em
5 olhos humanos portadores de ceratopatia bolhusa, por meio de ceratoplastia
lamelar anterior. Os pacientes, observados durante 10 meses, referiram me-
lhora subjetiva dos sintomas e da visao, nao manifestando sinais de intole-
rancia ao silicone. Os autores perseveraram nesta linha alcang¢ando, anos
depois, resultados equivalentes e alentadores (Brown e Dohlman, 1965; Brown
e Mishima, 1966).

Em 1966, Dohlman, Brown e Martola langcaram uma idéia revoluciona-
ria que consistia em substituir o endotélio doente pur fina membrana de
silicone transparente, suturada a face posterior da cornea. O “endotélio arti-
ficial” foi experimentado em 6 casos de ceratopatia bolhusa e em 7 meses de
seguimento os resultados eram animadores. No mesmo trabalho, referiram
sua experiéncia ampliada com o implante anteriormente idealizadv, o ‘“cogu-
melo” de silicone sepultado, descrevendo 40 casos bons.

Posteriormente, Dohlman e Almad (1967) nos acenaram com a possi-
bilidade de se fazerem enxertos perfurantes com cérneas alogenéticas con-
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servadas e nao viaveis, portadoras de ‘“endotélios artificiais”, o que parecia
alvissareiro.

Mas éstes autores estao hoje em siléncio a respeito dessas técnicas
revolucionarias. Estariam recuando em vista de resultados a longo prazo?
Sao pesquisas que as bolhosas e nés espreitamos atentamente. Elas, temero-
sas de serem vencidas; nos, esperangados de vencé-las.

A criolise, neologismo ideado por Drysdale e Shea (1966), visa reduzir
a hérnia de vitreo que toca a cornea dos afacicos produzindo bolhosa secto-
ral. O vitreo, congelado por contiguidade, sofre transformacoes retratoras.
Nossa experiéncia inicial fez-se por meio de blocos de neve carbénica, mas
hoje atuamos com os cridédios de Kelman ou Amoils, a temperatura de — 40°C.
S6 temos obtido resultados compensadores quando as aplicagoes sao precoces,
dentro de 4 a 6 dias e a area de contato é reduzida.

Técnica bilamelar de Paufique € Charleux

E uma modificacao da técnica que Stocker propds em 1965, enxertando
disco homoélogo preparado para enxérto perfurante em leito receptor lame-
lar, com o espirito de implantar uma camada endotelial sadia para suprir a
faléncia do endotélio doente e vulneravel ao aquoso. Essa modalidade de
enxérto deixa um relévo entre disco doador e cérnea receptora, passivel de
algumas objecoes. Embora a tendéncia seja o nivelamento cicatricial, o re-
lévo pode dificultar a boa coaptagcdao ou imprimir modificagoes refracionais
(Lei das -espessuras — Barraquer, 1964), sem davida de pouca valia no caso.
Também poderia propiciar necroses pelo fato de impedir o perfeito ajuste da
borda palpebral superior a superficie anterior da cérnea no seu desempenho
de renovagao lacrimal e eliminagao de detritos.

Tal relévo, a nosso ver relativo, inspirou a variante introduzida por
Paufique e Charleux (1966) que objetiva diminuir a espessura do disco doa-
dor mediante dupla laminacao, desprezando o folheto intermediario.

Nossa experiéncia atual com a técnica bilamelar consta de 7 casos (Gal-
vao e Gongalves, 1969). Ficamos com a impressao, em face dessa pequena
experiéncia, que uma membrana alogenética constituida de estroma-Desce-
met-endotélio, ou apenas de Descemet-endotélio (como em alguns de nossos
casos), oferece embarago apenas relativo e transitério a invasao do aquoso.
No poés-operatorio imediato, a cornea doadora mostrava-se mais transparente
que a receptora, mas decorridos 3 a 4 meses, instalava-se edema no doador ~
seu epiélio exibia bolhas.

c) hipépio e hifema — Essa digressao sobre ceratopatia bolhosa jus-
tifica-se por ser uma patologia cujo tratamento ainda muito claudica. E nao
foge ao nosso tema pois, como vimos, os precipitadus ceraticos podem desen-
cadea-la, especialmente em uveites de curso protraido e quando a cérnea
traz predispusi¢oes (Cornea guttata).

Mas nao s6 os precipitados ceraticos sao ameacadores. Hipoépios, hi-
femas, sinéquias anteriores podem induzir edema da cérnea. Hipdpios e hi-
femas, no entretanto, quase nunca permanecem em contato com v endotélio
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o tempo suficiente a desencadearem lesoes irreversiveis. Quando nao sao reab-
sorvidos em tempo habil (o que raramente sucede), v 6lho encontra-se de
tal modo comprometido no seu todo que as lesdes cornianas perdem a re-
levancia.

Linfécitos, mondcitus, células plasmaticas e macréfagos sao os consti-
tuintes dos hipoépios que, sendo pouco viscosos, sedimentam na vertente in-
ferior da camara anterior, por efeito gravitacional, e apresentam nivel que
se altera conforme a posicao da cabegca. O hipopio plastico, denso e rica-
mente fibrinoso é outra eventualidade, mais frequente em cérato uveites
pneumococicas, pseudomoénicas e micoticas como ja notificado.

Também ja vimos que a hiperemia em corda, das algas episclerais (in-
jecao pericorniana) é a repercussay na superficie do que ocorre na intimida-
de. Isto é, o tecido iriano encontra-se também hiperemiado e turgidas seus
vasos, ameacgados de rotura. Quando o processo é extremamente severo, cs
vasos irianos podem extravasar sangue (irite hemorragica). O sangue, cole-
ta-se inferiormente para constituir o hifema (irite com hifema). Alguns au-
tores procuram vincular as irites hemorragicas a certas condigoes particula-
res: reumatismo, goéta, infeccao gonococica, herpes, eritema nodoso (Duke-
Elder, 1966).

O contato indevido e prolongado do sangue com a cérnea podera gerar
complicacoes como infiltracao hematica, descemetite, ceratopatia bolhosa.
Usualmente é reabsorvido como sucede com o hipdpio.

d) Sinéquias — As que nos interessam consignar, tendo em vista a
cornea, sao as anteriores. Podem envolver o esfincter iriano ou a raiz (g6-
niosinéquias). As primeiras sas possiveis nas ulceras cornianas perfuradas,
o esvaziamento da camara criando a condigav necessaria e suficiente, pela
aproximacgao da iris; nas ceratites profundas (abcessos’, a exsudacao fibrino-
sa pode atrair a iris para que adira a cornea.

Ja as goniosinéquias, quando extensas cu circunferenciais, obstruem
o receszo do angulo e instala-se o glaucoma.

Degeneracao em faixa da cornea (“band-shaped”, “en bandelette”,
ceinture”)

en

Englobamos, sob éste rétulo, a degeneracao em faixa secundaria a
iridociclites ou uveites graves em olhos hipotréficos (para fins de:critivos) e
aquela da sindrome de Chauffard-Still (que nos abre margem as especula-
¢oes). Nao diferem, essencialmente, na sua morf:logia.

Inicia-se nos extremos do diametro horizontal da coérnea, sob forma
de opacidades triangulares de base limbica. Essas opacidades periféricas
avancam em direcas ao centro da cornea onde se fundem para constituir
uma faixa horizontal algo desviada para baixo. Exibe pequenos orificios es-
curos (membrana de Bowman) que, segundo alguns autsres, estao relaciona-
dos aos filetes nervosos superficiais.

Ao se intalar em olhos sofredores, vitimas de uveites severas de longa
duragao, prenunciam atrofia ocular.
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A sindromica da doenga de Still instala-se num 6lho com estrutura e
fungdes praticamente normais.

A degeneracao em faixa primaria é familial, transmite-se com carater
autos6mico dominante ou recessivo.

Mas aqui enfocamos a sindrémica que se instala em clhos relativamen-
te sadios, para constituir uma das tripegas oculares da sindrome de Chauf-
fard-Still. Sob o ponto de vista ocular, a sindrome define-se pela tripeca:
‘degeneragdo em faixa, iridociclite e catarata. A iridociclite, no comum bila-
teral, muitas vézes é despercebida pela baixa idade do portador, mas a fo-
tofobia é denunciadora. Pode evoluir até oclusao pupilar, iris bombé (em
tomate), glaucoma, atrofia bulbar; a catarata é uma complicacao nas formas
completas que nao representam a maior percentagem dos casos.

Nao s6 o sofrimento ocular pode preceder de longo tempo as artrites
(poli-artriles) como o reverso ocorre, passando despercebidos ou apagados,
no contexto reumatoldgico, os sinais oculares. A terapéutica deve ser hibri-
da, oftalmo-reumatolégica e nao raro o oculista rastreia o diagnédstico pela
precedéncia dos sinais oculares.

A doencga de Still ainda sofre dupla interpretacdao. A que a considera
uma forma infantil (ou juwvenil) da Artrite reumatéide do adulto (concepgao
unicista) e a que a considera uma entidade a parte, distinta da AR (concepc¢ao
dualista). Ha indicios que devem ser valorizados para dirimir o conflito;
“fator reumatodide” (ausente na Still), lesdes O6sseas (ausentes na Still), des-
truigao articular e ancilose (ausentes na Still), espleno e hepatomegalia (au-
sentes na AR), etc.

Coste (1967), sintetizando o pensamento atual vigorante na Europa, diz:

1) A doenga de Still vera, atropatia febril com erupgao, adenoesple-
nomegalia, seronegativa, evolui excepcionalmente para ancilose. Pode ser
doenca especial sem relagao com o reumatismo do adulto. A iridociclite
esta, de regra, ausente;

2)y O reumatismo deformante da crianga, poli ou mono-articular, as
vézes seronegativo, cujas relagoes com a poliartrite reumatéide podem ser
aventadas. Elementos diferenciais importantes sao a raridade da presenga
do “fator reumatoide” e a freqiiéncia das manifestacoes oculares (triade com-
pleta ou incompleta) que nao sac a regra na AR. Sé as pesquisas sistema-
ticas poderao aclarar o problema futuramente.

O estudo do comprometimento da cérnea na artrite juvenil langa-nos

nas veredas e nos meandros da auto-agressao. Em carater ainda especulati-
vo podemos pensar em ‘“ceratopatias de auto-agressao”.

Ceratopatias de auto-agressio — Como explicar o acometimento da
cornea nas doencas reumatismais (principalmente doenca de Still) ou nas
colagenoses?

Do mesmo modo por que explicariamos o acometimento do trato uveal
ou da esclera. Baseando-nos, principalmente, na analogia antigénica.

Uvea, esclera, glandula lacrimal e conjuntiva representariam as sedes
preferenciais do acometimento ocular reumatismal. Em especial as iridoci-
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clites na Espondilite ancilosante e a Ceratoconjuntivite séca (Sindrome de
Sjogren) na Artrite reumatoide.

A degeneracao em faixa da cornea na doenca de Still representa, por
outro lado, o sofrimento tipico da céornea nas doengas do grupo reumatismal.

A Literatura ja notifica, no entanto, o eomprometimento da coérnea,
ainda que esporadico e nao obrigatoério, em todas as chamadas “colagenoses”,
aventando-se, para o fato, tantas explicacoes quanto sejam os mecanismos
etiopatogénicos admitidos para cada uma delas.

A conceituacao de ‘“ceratopatia de auto-agressao” nos prcpiciaria, tal-
vez, em contra-partida, uma explicagao unificadora.

O ponto de partida para essa conceituagao seria admitir que as cola-
genoses sao doengas auto-imunes. A seguir, teriamos de considerar a iden-
tidade de composicao quimica da cérnea e do conectivo sistémico.

Ja vimos, pelos trabalhos de Hogan (1964), em que se estudou compa-
rativamente a composi¢cao quimica e estrutural de varivs tecidos sistémicos,
que a composicao da cornea reflete aquela do tecido conectivo sistémico, sede
das colagenoses. O parentesco de tecidos como coérnea, cartilagem, tendao,
nucleo polposo, liquido sinovial, valvulas cardiacas, aorta, etc., manifesta-se
através de todos os elementos constitutivos: células, fibras e substancia fun-
damental.

Se considerarmos, por exemplo, os elementos celulares, veremos que
os fibroblastos estao presentes na cornea sob a forma de ‘“corpusculos pro-
prios” ou ceratocitos, fixos em condigbes normais e migradores na forma de
histiocitos; quantv aos componentes fibrosos (fibras colagenas, elasticas e re-
ticulina), na cornea predominam fibras colagenas constituindo a substancia
propria ou estroma corniano; as fibras elasticas teriam, como possivel repre-
sentante (em duvida, atualmente), a membrana de Descemet.

Substancia fundamental, mucopolissacaridevs, proteinas ¢ agua, encon-
tram-se bem representados na cérnea.

Essa similitude tecidual (mais estreita que a verificada em relacao aos
demais tecidos oculares), a nos dizer que a céornea faz parte da constelagao
colagénica geral, seria suficiente & compreensao do possivel mecanismo de
agressao a cornea nas colagenoses. Isto é, os autoanticorpos que, de inicio,
foram estimulados por auto-antignicidade de outros tecidos (como cartilagem,
tendao ,ou liquido sinovial) e a éles se destinariam na produgao da doenga
geral (colagenose), iriam também se combinar com os elementos constitutivus
da cornea, produzindo as ceratopatias. Condicao suficiente para isso seria a
rotura de uma suposta “barreira hemato-ceratica”. Também as opinides de
Perkins (1960, 1961) e Perkins e Wood (1964) reforgariam esta argumentagao.

No IT Congresso da Socidade Brasileira de Alergia e Imunopatologia,
comunicamos us resultados iniciais de nossas observagoes néste setor: ‘“Auto-
anticorpos nas doengas do colageno. Sua relagcdo com cérnea e cartilagem
homoélogas e heterélogas” (Galvao e Gama, 1966). Foram estudadvus 24 pa-
cientes, sob o ponto de vista seroldgico, por meio da técnica de dupla-difusao
em agar (Ouchterl ny). Os pacientes eram portadores de AR, AR + Sindro-
me de Sjogren, e Espondilite ancilosante (EA). Os antigenos empregados
para os testes furam extratcs de cornea heterdloga (galinha, porco, boi e coe-



lho) e cartilagem (homodloga e heterdloga). Os testes programados para cor-
nea homologa foram interrompidos em face da caréncia do matérial e das
duvidas suscitadas s6bre a normalidade do extrato disponivel. Para cartila-
gem heterdloga, todss os s6ros se mostraram negativos, nos 10 casos que ma-
nifestaram reagado positiva para cérnea heteréloga. Um déles precipitou os
antigenos de todos os tipos empregados (caso n.° 6), assim como os de carti-
lagem homologa. Era portador de AR + Sjogren, com Latex e células LE
positivos ¢ hemsssedimentagao de 92 na primeira hora. Merecem também
atencao os casos n.° 8 e 9. O primeiro, de paciente portador de AR + Sjo-
gren suspeito, precipitando extrato de cartilagem homologa e de cornea de
galinha. O caso n.® 9 é de um paciente portador de degeneracao marginal
da cornea (tipo Terrien), com AR, Latex e células LE fortemente positivos.

Sao, sem duvida, achados sugestivos, embora de interpretacao dificil.

A precipitacao de extratos cornianss na presenca de suros de pacientes
reumatismais poderia falar a favor de um anticorpo contra coérnea, produzido
em consequéncia da doenga colagénica geral. Essa conclusav permanece, no
entanto, em suspenso, principalmente se tivermos em vista os resultados de
uma pesquisa paralela desenvolvida em nosso servigco (Galvao, Antunes e
Goes Monteiro, 1966), indicadora da existéncia de um fator sérico em indi-
viduos normais sob o ponto de vista reumatismal e em animais nao imuniza-
dos e sadios (galinha, coelho, porco e boi), com a prcpriedade de precipitar
extrato corniano, homoélogo e heterologo. As faixas de precipitagao tinham
algumas caracteristicas que as aproximavam das encontradas por Berenbau.
Kitch e Cope (1962) — reagao auto-imune esptria — e certas caracteristicas
proprias como irregularidade no aparecimento, desaparecimento em salina a
4% com reaparecimento e fixacdo em acido acético; a imunoeletroforese, tan-
to o fator sérico como componentes do estrato corniano deslocavam-se para
a faixa das beta-globulinas. Estariamos em pressenga de um auto-anticorpo
natural para cornea? (Rocha e Galvao, 1969).

Nao podemos ainda responder.

Mas “barreira hemato-ceratica”, “ceratopatias de auto-agressao”,
gregag¢ao imunologica da cornea” sao concepgoes que se articulam e nos per-
mitem levantar hipoteses explicativas de certas patologias cornianas mal
compreendidas e uma visao nova de fatos relativos aos transplantes de cor-
nea, quando vem a baila sua excepcional receptividade.

O Ulcus rodens, por exemplo, cuja etiopatogenia é desconhecida, pode
ser aqui encarado. Multiplicam-se as hipdteses e, parelamente, as terapéu-
ticas, pelo desconhecimento mesmo de sua causa primaria. Carcinoma das
células basais (Rochat), ulcera trofo-neuroética (Junnius), oclusao tromboética
dos vasos ciliares, virose, avitaminose, auto-agressao. Cada hipotese com seu
ardoroso defensor, mas qualquer delas carecendo ainda de provas cientificas
insofismaveis, inclusive a nossa de auto-agressao.

Somos pessoalmente simpaticos a concepgao imunolégica, evocando a
auto-agressao como um dos possiveis mecanismos de sua génese. Os tragos
mais marcantes de seu feitio nos induzem o pensamento a caminhar nestz
sentido: instalam-se em olhos mais ou menos tranquilos, traumatizados ou
nao; acometem pessoas idosas ou jovens, carenciadas ou bem nutridas; re-

«
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sistem as terapéuticas antibidticas ou virustaticas; recidivam sobre enxértos
de cornea terapéuticos. Lembrando-nos doencas do colagenv, se bem que nao

respondem a terapia cortisonica em dose anti-inflamatoéria. Responderiam
a doses cortisénicas imunossupressoras e aos préprios imunossupressores?

Como incluir o Ulcus rodens no grupos das doencas de auto-agressao?

Segregacgio imunolégica da céornea — Temos ventilado amiude o con-
ceito de “ceratopatias de auto-agressao”, formulando as hipéoteses basicas de
‘“segregagao imunologica da cornea” e de “barreira hemato-ceratica”.

A cornea preenche as condigoes necessarias aos “tzcidos segregados”.
Constitui¢ao fisico-quimica, avascularidade, caracteristicas nutricionais e me-
tabolicas, evolucdo embriolégica (adquirindo, precocemente, como o crista-
lino, transparéncia de alta qualidade). Os tecidos que precocemente se dife-
renciam na organogénese, para atingirem elevado grau de especializagao, ten-
dem a ser isolados do organismo (segregados) para assim escaparem as con-
tigéncias metabolicas e toxico-infecciosas sistémicas. A segregacao, em tér-
mos anatéomicos ou fisiolégicos, parece um recurso de que langa mao a natu-
reza para preservar a conquista de um refinamento anatéomico e funcional.
Ao se isolarem tao precocemente na organogénese, atravessam ‘‘desconheci-
dos” a chamada fase embriolégica de “reconhecimento imunolégico” através
da qual o aparelho produtor de anticorpos aplica-se a discriminar o que. é
proprio (self) do que é improprio ou estranho (not self). E é através desse
reconhecimento, dessa identificacao cuja memoria guardara (memoria imu-
nolégica) que ficara em condi¢ao de bloquear a produgao de auto-anticorpos
e excluir de seu arsenal os possiveis “clonos proibidos”. Se nesta etapa cru-
cial os componentes do organismo nao se apreentam todos para a devida
identificagao (porque estao isolados ou ‘‘segregados” em uma loja protetora),
passarao a ser considerados estranhos (not self) e eventulamente poderao
ser agredidos por auto-anticorpos. A fase de reconhecimento imunolégico,
em que se processa o levantamento do patriménio organicu e sua computa-
cao, é transitoria e inexoravel. Dai a possibilidade de induzir uma toleran-
cia imunoldgica artificial (ver trabalhos de Medawar e Burnet )injetando nos
fetos, nesta fase de reconhecimento, proteinas estranhas, nao codificadas no
seu patriménio genético que passarao, no entanto, a serem consideradas le-
gitimas sem que contra elas se manifeste o sistema anticorpogenético.

Varios tecidos ou orgaos sao hoje considerados ‘‘segregados” (tirdide,
sistema neural, cristalino, etc.), todos eles tecidos altamente diferenciados e
todos vulneraveis, ao que parece, aos auto-anticorpos. A cdérnea, como os
demais segregados, possui “especifidade de 6rgao”; em outras palavras, pos-
sui componentes que se repetem na escala filogenética como se nela também
estivessem “segregados” a fim de se replicarem incélumes atravessando toda
a escala para beneficiarem todos os componentes do filum: como se houvesse
também uma “memoria filogenética” e uma ‘segregacgao filogenética” para
instruir a “segregacao ontogenética”. Se um carater mostrou-se util a um
animal menos diferenciado nao é justo que se transmita aos mais diferencia-
dos? Ha atavismos preciosos.
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Qual o significado dessa segregagao na doenca? Ja afloramos a ma-
téria no item anterior. E que o tecido segregado deixa de ser respeitado
pelo sistema de reconhecimento imunolégico, produtor de anticorpos, e cons-
tituido por células imunologicamente competentes (linfocitos e células plas-
maticas em especial). Deixa de ser considerado “proprio” (self) para ser con-
siderado “estranho” (not self). Isto é, em face do isolamento a que foi sub-
metido, o sistema de reconhecimento imunolégico perde a “memodria” de sua
presenca (ou nunca a adquiriu), de tal modo que suas moléculas protéicas,
por rotura da barreira segregadora, serao consideradas estranhas (quer dizer,
auto-antigénicas) e o organismo mobilizard suas naturais defesas, os anticor-
pos (no caso, auto-anticorpos), instalando-se a doenca de auto-agressao. Es-
tes anticorpss, especificos para os antigenos que os induziram, valendo-se da
franquia da barreira segregadora, atingem o tecido ou 6rgav “segregado” que
se expOe vulnerdvel para a nociva reacdo antigenv-anticorpo. Mackay e
Burnet (1965) devem ser compulsados para aprofundar esta matéria.

A relacao das doengas humanas auto-imunitarias é surpreendentemente
extensa: tiroidites cronicas, mixedema do adulto e afecgoes tiroidianas diver-
sas; doencas desmielinizantes (esclerose em placas), certas polineurites, mias-
tenia; anemia hemolitica, purpura trombocitopénica; sindrome de Sjégren,
lupus eritematoso disseminado, artrite reumatoéide, esclerodermia, derma-
tomiosite, periarterite nodosa, lesdoes cardiacas reumatismais; glomérulone-
frites, doenca de Addison; gastrite créonica (anemia de Biermer), retccolite
hemorragica, certas cirroses, pancreatites; certas azcospermias; uveites fa-
coantigénicas e outras formas de uveites (endogenas), etc. (Faure e Bloch-
Michel in Campinchi, Faure, Bloch-Michel e Haut, 1970).

No caso da cdrnea, a barreira protetora, “barreira hemats-ceratica”,
pode ser figurada a altura do limbo. O limbo, zona de transigao, pode, a
nosso ver, representar anel cérato-protetor de natureza anto anatomica como
funcional. Sua rotura pela doeng¢a (ou simples traumatismo), poderia fran-
quear o transito de material corniano ‘“auto-antigénico” (por ser segregado),
para estimulo de células imunologicamente competentes, assim como dos au-
to-anticorpos, em sentido contrario, para desencadearem, in situ, o processo
de auto-agressao, cu autoclase, uma forma de canibalismo que se volta contra
o proprio agente.

A freqiliéncia com que a coérnea é accmetida nas doengas do colageno,
em especial na doenga de Still (ceratopatia em faixa), parece-nos indicio de
valor. Os auto-anticorpos contra o colageno, produzidos a distancia, seriam
também cerato-tropicos, pois a cornea faz parte da constelagao colagénica ge-
ral. O Ulcus rodens é, ao que parece, doenca de auto-agressao. Também a
distrofia marginal de Terrien, tao obscura quanto o Ulcus rodens, foi por
nos vista em caso avangado de Ar, como anteriormente consignamos.

Segreigacao da cornea e transplante de cornea

A propriedade que tem a cornea de albergar enxertos alogenéticos
(homoélogos) poupando-lhes as caracteristicas de doador durante anos (no
tocante mesmo a constituigao celular), como numa ‘“quimera imunolégica”,
deve ser valorizada e enfatizada.
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Trevor-Roper (1964) fez referéncia a interessante observagao de Smith
que pessoalmente lhe foi transmitida.

Smith havia realizado enxertos em coelhos, fémea para macho, macho
para fémea, acompanhando, durante um ano, o comportamento das células,
no que foi guiada pela cromatina sexual. Apoés 1 ano, 90% das células en-
doteliais eram do mesmo sexo do doador, na area central do enxérto; nas
margens, a populacao celular era mista e, em alguns casos, essa populagao
mista se estendia a cérnea hospedeira.

Essa observagao exalta o grande significado do endotélio no enxérto
perfurante, quando sabemss que em pvuco mais de 3 dias as células epi-
teliais sao integralmente substituidas, e os ceratocitos um pouco mais tarde.

Mas sob o ponto de vista imunolégico o fato causa espécie. As cé-
lulas endoteliais sobrevivem mais de um ano, guardando sua integridade
estrutural e metabdlica num organismo estranho, em condicoes de se supor
adversas, quando sabemos que a diversidade genética espelha uma dessz-
melhancga antigénica e, portanto, uma ameaga imunolégica iminente. Evoca-
-nos a imagem mitologica da Quimera, uma ‘“quimera imunolégica” que a
nosso entender assume grande relévo na filosofia do transplante de coérnea,
explicando, em grande parte, porque v enxért> alogenético ortotopico é tao
bem sucedido. A possibilidade dessa ‘“quimera” estaria vinculada a existén-
cia de uma “barreira hemato-ceratica” de segregacao imunolégica, sem a
qual seria dificil concebé-la, e que impedisse o reconhecimento do material
estranho e antigénico pelo seu hospedeiro. Uma barreira ou “grade filtra-
dora” (para recorrer a terminologia eletrénica) nao apenas ao nivel da linha
cicatricial, mas a altura do perimetro limbico, pois, como notificou Smith,
as células doadoras tomavam até a liberdade de excursionar na intimidadez
da cornea receptora sem o temor de serem surpreendidas pelos imunocitos
policiadores e pelos anticorpos.

Como conciliar achados dessa natureza com as concepgoes vigorantes?

Talvez raciocinar nos estreitos limites do transplante de cérnea aloge-
nético (homodlogo) seja pouco incisivo ou inoperante, por nos faltarem ina-
meras informagoes de que carecemos. Assim equacionam muitos: os aloge-
néticos sao bem tolerados por fracamente antigénicos pouis genéticamente
muito tém de comum os individuos da mesma espécie. E a coérnea recepto-
ra, enquanto avascular, seria desprovida de canais vectores (os vasvus) para
o transito de “raros anticorpos” estimulados por ‘“débeis antigenos”, insta-
lando-se, tinicamente por excessao, v “conflito imunolégico”. Quando vas-
cularizada, o risco de rejeicao aumentaria (doenca do enxérto). Também o
aquoso é amiude evocado como veiculo de anticorpos: os lamelares seriam,
por isso, menos propensos a rejeigao.

Com essa argumentacao basica, procura-se erigir uma doutrina ou um
sistema tedrico para explicar a excepcional tolerancia ao alogenético e, ao
mesmo tempo, sua eventual ‘“rejeicao”. Nessa, que é a concepg¢ao vigoran-
te, o xenogenético heterdlogo) seria o mais temivel, com carga antigénica
acrescida de antigenos especificos de espécie (ver esquema de Voisin).
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Pensamos que o raciocinio é legitimo se referente a o6rgaos diversos
da céornea. E quanto a ela? poderemos transferi-lo?

Nossa concepgao é outra. Nossa experiéncia xenogenética (galinha
versus coelho, interlamelar) nao registra conflito imunolégico ou rejeigao.
Os transplantes nao foram clinicamente maus, se bem que anticorpos cir-
culantes haja sido produzidos. Por que xenogenéticos interlamelares podem
evoluir bem? Seriam segregados por uma coérnea segregada? A indagagao
é pertinente. (Rocha e Galvao, 1966).

“Nutrigao versus Imunologia” surge, a nossos olhos, como a equagao
chave a ser devidamente esmiucada para concedermos ao fator “nutrigao
(que significa também “técnica’) a primazia que merece na area especifica
do transplante de coérnea.

Atentando, de inicio, para dois aspectos que assomam:

1) nao foram devidamente explorados e compreendidos os enxértos
de coérnea xenogenéticos que sabemos nao serem sistematicamente
rejeitados;

2) nao se procurou ainda verificar se os enxértos autogenéticos (au-
télogos ou is6logos) sdo auto-antigénicos ou se, submetidos as con-
dicoes técnicas habituais aos alogenéticos, portar-se-iam ainda co-
mo autogenéticos ou passariam a exibir comportamento alogené-
tico.

E colhendo, na Literatura, indicios de valia como os substratos histolo-
gicos denunciados por Zimmerman (1965) ao revisar, nos seus arquivos, olhos
uveiticos profundamente alterados, para neles descobrir a presenga de rea-
¢oes granulomatosas em térno da membrana de Descemet, interpretando-as
como de natureza imunitaria, sem, no entanto, avancar conclusoes.

Uma experiéncia solitaria de Heller e Yakulis (1963), ainda nao repe-
tida por outrem ao que saibamos, é inquietante: “Auto-Antigenicity of Con-
inective Tissue Exracts”. Os animais, hiperimunizados com extratos de seus
proprios tendoes, manifestaram retardo significativo do desenvolvimento so-
matico e exibiram auto-anticorpos circulantes mais cédo e mais intensamente
que aqueles hiperimunizados com extratos al,genéticos.

Que pensar dessa possibilidade? O proéprio conectivo sistémico, arga-
massa e esteio do organismo, seria por éle “desconhecido” como se féra es-
trutura segregada e com potencialidades auto-antigénicas? ou o artificial da
experimentacao (adjuvante de Freund) teria induzido a erros que nos alar-
mam?

Sao indagacoes sem resposta. E matéria que nao nos cabe esmiugar
agora.

Mas sao aspectos colaterais igualmente palpitantes, aos quais chega-
mos impulsionados e guiados pelo tema Cérnea e Uveites. Tema que nos
arrasta hoje para o terreno movedigo e contraditéorio do reumatismo, das co-
lagenoses, da auto-imunidade. Ainda movedigo, mas terreno ja ricamente
semeado de promessas.

— 24 —



SUMMARY

Corneal, uveal and joint tissues similarities can perfectly explain uveitis and band-
shaped keratopathy frequently found in some rheumatic diseases. Such ocular mani-
festations may be considered as autoimmune reply.

New personal concepts such as «immunological segregation of corneas, «autoimmune
keratopathies» and «hematokeratic barriers» are discussed in this paper in order to
explain some controversial aspects concerning corneal graft immunology.
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