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Recibido: 12 de noviembre de 2014. Resumen

Aceptado: 10 de febrero 2015. Objetivos: Caracterizar los hallazgos de la auto-

fluorescencia de fondo (AFF) en pacientes con to-
xoplasmosis ocular activa (TO).

Métodos: Se realizd un examen oftalmoldgico
completo que inclufa AFF en 35 pacientes con TO
activa. Se evaluaron las lesiones de retinitis en su
estado inicial y su evolucién con el tratamiento
hasta su inactivacion. Los pacientes con marcada
opacidad de medios y/o localizacion periférica de
las lesiones se excluyeron del estudio.

Resultados: Participaron 21 hombres y 14 mu-
jeres. La edad media de presentacion fue de 30,9
anos (rango 12-76 afios). En el 48% de los pacien-
tes la forma de presentacion fue atipica; 12 (34,3%)
tuvieron compromiso en el area maculary 7 (20%),
lesiones yuxtapapilares. Se identificaron tres patro-
nes de imdgenes, dependiendo del grado de exuda-
cién y compromiso retinocoroideo: hiperautofluo-
rescencia leve de bordes difusos (45,7%), placas de
hiperautofluorescencia de bordes netos (42,9%) y
autofluorescencia no identificable (11,4%).

Las lesiones con hiperautofluorescencia poco mar-
cada de bordes difusos se asoci6 a focos de retinitis
con compromiso de retina interna, edema o des-
prendimiento de neuroepitelio. La extension del
area afectada por AFF fue predictiva del tamafio de
la cicatriz retinocoroidea en las lesiones con patron
de hiperautofluorescencia de bordes netos. La AFF
permitid resaltar la presencia de placas hipoauto-
fluorescentes correspondientes a cicatrices retino-
coroideas en cuadros con vitreitis 0 medios opacos,
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y diferenciar con mayor precision el componente
inflamatorio activo respecto del cicatricial.
Conclusiones: La AFF es un método de imagenes
util y no invasivo en el manejo y documentacion
de la TO; permite mensurar la extension del dafio
retinal profundo y ofrece informacién adicional
sobre alteraciones asociadas.

Palabras clave: toxoplasmosis ocular, uveitis pos-
terior, retinitis, autofluorescencia de fondo.

Applications of fundus autofluorescence
in patients with a clinical diagnosis of
active ocular toxoplasmosis

Abstract

Objectives: To characterize the findings made
with fundus autofluorescence (FAF) in patients
with active ocular toxoplasmosis (OT)

Methods: A total of 35 patients with active OT
underwent complete ophthalmologic examination
including FAF. Assessment of the initial retinitis
lesions as well of their evolution with therapy un-
til their inactivation was performed. Patients with
marked media opacity and/or peripheral location
of lesions were excluded from the study.

Results: Patients included were 21 men and 14
women. Mean age at presentation was 30.9 years
(range: 12 - 76 years). Forty-eight percent of pa-
tients had an atypical presentation of the disease,
in 12 (34.3%) there was macular area involvement,
and 7 (20%) had juxtapapillary lesions. Three im-
aging patterns, depending on the exudation level
and retinochoroidal involvement, were identified:
mild hyperautofluorescence of diffuse borders
(45.7%), hyperautofluorescence spots of well-de-
fined borders (42.9%) and unidentifiable autoflu-
orescence (11.4%). Lesions with slight hyperaut-
ofluorescence of diffuse borders were associated
with retinitis foci with inner retina involvement,
edema or neuroepithelial detachment. The extent
of the affected area, according to FAE, was predic-
tive of the size of the retinochoroidal scar in lesions
having a hyperautofluorescence pattern of well-de-
fined borders. FAF enhanced visualization of hy-
poautofluorescence spots reflecting retinochoroi-
dal scars in vitritis pictures or in cases of opaque

media, and allowed for a more accurate differenti-
ation of the active inflammatory component vs. the
cicatricial one.

Conclusions: FAF is a useful and non-invasive
imaging technique for the management and docu-
mentation of OT by which the extent of deep reti-
nal damage can be measured; it also provides addi-
tional information on associated disorders.
Keywords: ocular toxoplasmosis, posterior uveitis,
retinitis, fundus autofluorescence.

Aplicacoes da autofluorescéncia de
fundo em pacientes com diagndstico
clinico de toxoplasmose ocular ativa

Resumo

Objetivos: Caracterizar os achados da autofluores-
céncia de fundo (AFF) em pacientes com toxoplas-
mose ocular ativa (TO).

Métodos: Foi realizado um exame oftalmoldgico
completo que inclufa AFF em 35 pacientes com TO
ativa. Foram avaliadas as lesoes de retinite no es-
tado inicial e logo da evolug¢ao com o tratamento
até sua inativacdo. Os pacientes com marcada opa-
cidade de médios e/ou localizagdo periférica das
lesdes foram excluidos do estudo.

Resultados: Participaram 21 homens e 14 mulhe-
res. A idade média de apresentagdo foi de 30,9 anos
(categoria 12-76 anos). 48% dos pacientes mostrou
uma forma de apresentacao atipica; 12 (34,3%) ti-
veram compromisso na drea macular e 7 (20%), le-
soes justapapilares. Identificaram-se trés padroes
de imagens, dependendo do grao de exsudagdo e
possibilidade de retinocoroidite: hiperautofluo-
rescéncia leve de bordes difusos (45,7%), placas de
hiperautofluorescéncia de bordes nitidos (42,9%)
e autofluorescéncia nao identificavel (11,4%). As
lesdes com hiperautofluorescéncia pouco marca-
da, de bordes difusos, foram vinculadas com focos
de retinite com compromisso de retina interna,
edema ou desprendimento de neuroepitélio. A ex-
tensao da area afetada por AFF foi preditiva do ta-
manho da cicatriz retinocoroidite nas lesdes com
padrao de hiperautofluorescéncia de bordes niti-
dos. A AFF permitiu ressaltar a presenca de placas
hipoautofluorescentes correspondentes a cicatrizes
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retinocoroidite em quadros com vitreite ou médios
opacos, e diferenciar com maior precisao o com-
ponente inflamatério ativo respeito do cicatricial.
Conclusao: A AFF ¢ um método de imagens util e
ndo invasivo na utiliza¢do e documentagao da TO;
permite medir a extensao do dano retiniano pro-
fundo e oferece informagao adicional sobre altera-
¢Oes associadas.

Palavras chave: toxoplasmose ocular, uveite poste-
rior, retinite, autofluorescéncia de fundo.

Introduccion

La toxoplasmosis ocular es la causa mas
comun de uveitis posterior de origen infec-
cioso en pacientes inmunocompetentes. Se
estima una incidencia entre el 28% y el 70% de
todas las uveitis posteriores dependiendo de la
zona geografica estudiada’.

El cuadro clasico de toxoplasmosis ocular
se caracteriza por un foco de retinitis o reti-
nocoroiditis adyacente a una cicatriz coriorre-
tinal. Sin embargo, en una proporcién cercana
al 50%, la forma de presentacién no se encua-
dra dentro de estos parametros. El espectro de
lesiones consideradas atipicas incluye retinoco-
roiditis difusas, multifocales y/o bilaterales*®,
neurorretinitis’®, retinitis punctata interna y
externa’'?, retinopatia pigmentaria'' y diferen-
tes patologias del nervio optico'>". En estas
formas de presentacién menos caracteristicas
de toxoplasmosis ocular pueden ser necesarios
mas estudios complementarios para arribar
al diagnoéstico. En presencia de medios opa-
cos por compromiso inflamatorio del humor
vitreo o catarata, la identificacion del foco y el
estudio de sus caracteristicas puede ser dificul-
toso. Por otra parte, lesiones retinales activas
de gran tamano demoran mas tiempo en inac-
tivarse; se necesita tener en cuenta parametros
que permitan orientar sobre la respuesta tera-
péutica y el momento adecuado para suspen-
der el tratamiento.

La autofluorescencia de fondo (AFF) per-
mite conocer diferentes patrones de acumula-
cién de lipofuscina en la retina por el aumento

o disminucién del metabolismo de los foto-
rreceptores y del epitelio pigmentario de la
retina'*.

El objetivo del presente estudio es caracte-
rizar los hallazgos de la AFF en pacientes con
toxoplasmosis ocular activa y su comporta-
miento en el curso de la enfermedad.

Material y métodos

Se incluyeron en esta serie 35 ojos de
35 pacientes admitidos en el Servicio de
Oftalmologia del Hospital Provincial del
Centenario de Rosario y en la clinica privada
de uno de los autores (DC) con diagnostico de
toxoplasmosis ocular aguda.

El diagnéstico de toxoplasmosis ocular se
basé en los hallazgos oftalmoscépicos de lesio-
nes tipicas (foco de retinitis o retinocoroiditis
adyacente a cicatriz coriorretinales con infla-
macion vitrea) y atipicas, siguiendo los crite-
rios diagnoésticos de Smith y Cunningham®.
El dosaje de anticuerpos y el analisis de flui-
dos intraoculares y de tejidos se tuvo en
cuenta para confirmar el diagndstico en casos
determinados.

Tabla 1. Tipo de retinitis
Retinitis con cicatriz retinocoroidea adyacente 14 (40%)
Lesion focal aislada sin cicatriz asociada 10 (28.6%)
Lesion yuxtapapilar 7 (20%)
Retinitis difusa 2(5.7%)
Lesiones punctata interna/externa 2(5.7%)

Tabla 2. Patrones de autofluorescencia de fondo

Hiperautofluorescencia de bordes indefinidos 16 (45.7%)
Hiperautofluroescencia de bordes bien definidos 15 (42.9%)
Autofluorescencia no identificable 4(11.4%)
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Fueron incluidos pacientes con uveitis pos-
terior toxoplasmica activa en cualquiera de sus
formas en las que fuera posible obtener ima-
genes de la zona afectada. Se excluyeron los
pacientes con marcada opacidad de medios
y/o localizacion periférica de las lesiones.

Se estudiaron variables epidemioldgicas:
edad, sexo, procedencia, motivo de consulta,
tiempo de evolucién desde el comienzo de

los sintomas hasta la primera consulta, enfer-
medades previas o concomitantes y estado
inmune.

Se realizé a todos los pacientes un examen
oftalmolégico completo, consignando com-
promiso inflamatorio en segmento anterior
y vitreo, presencia o ausencia de vasculitis,
cicatriz retinocoroidea y presencia de lesiones
asociadas (bandas vitreas, membranas epirre-

Figura 1. Patrones de autofluorescencia inicial en pacientes con diagnéstico clinico de retinitis por toxoplasmosis. (aso 4 (izquierda): retinitis con
vasculitis en sector nasal inferior de ojo derecho. A la AFF se observa patrdn de hiperautofluorescencia poco definida de bordes difusos y dos puntos
hipoautofluorescentes correspondientes a sectores de hiperplasia pigmentaria. Caso 7 (centro): foco de retinitis yuxtafoveal y lesiones punteadas en

drea macular. A la AFF se observa lesion hiperautofluorescente de bordes netos con moteado hipoautofluorescente en su interior. Las lesiones punteadas
descriptas no se visualizan con este método. Caso 79 (derecha): retinitis adyacente a cicatriz retinocoroidea en sector nasal superior de ojo derecho.
A la AFF no se evidencian alteraciones en el sector correspondiente al foco de retinitis (isoautofluorescencia). Las lesiones hipoautofluorescentes se
corresponden con las cicatrices retinocoroideas.
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tinales, foramen macular, atrofia retinal, des-
prendimiento de retina, membrana neovascu-
lar coroidea).

Para la documentacion de la lesion se utilizé
una camara de fondo Topcon con un filtro de
excitacion de 560 nm y un filtro barrera de 655
nm incorporado a un equipo de tomografia de
coherencia optica (Topcon 3D-OCT 2000 FA
plus; Topcon, Tokio). En cada paciente se rea-
lizé una retinografia acompanada por el estu-
dio de AFF teniéndose en cuenta la localiza-
cién de la lesion, el tamaiio, sus bordes, tipo de
retinitis y su evolucion en el tiempo.

Resultados

De los 35 pacientes estudiados, 21 (60%)
eran hombres y 14 (40%) mujeres, siendo
la edad media de presentacién de 30.9 anos
(rango 12-76 anos).

En el 40% de los casos el foco de retini-
tis se asocidé con una cicatriz retinocoroidea
y en el 48%, la forma de presentacion fue ati-
pica (tabla 1). La localizacién macular fue la
mas frecuente (34,3%), seguida por la tempo-
ral superior (31,4%) y la yuxtapapilar (20%).
Se identificaron tres patrones de imagenes del

Figura 2. (asos 10, 24, 30: lesiones retinales activas adyacentes a cicatrices retinocoroideas. Placas hiperautofluorescentes de bordes bien definidos
correspondientes a retinitis activa (flechas blancas). Defectos hipoautofluorescentes correspondientes a cicatrices retinocoroideas (flechas negras).
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foco activo, dependiendo del grado de exuda- bordes netos (42.9%) y autofluorescencia no
cién y compromiso retinocoroideo: hiperauto- identificable (11.4%) (fig. 1 y tabla 2).

fluorescencia poco definida de bordes difusos Ademas del foco de retinitis se estudiaron
(45.7%), placas de hiperautofluorescencia de alteraciones asociadas del fondo con algin

Figura 3. (aso 33 (izquierda superior e inferior): retinitis clasica. La AFF define mejor el componente activo hiperautofluorescente (flecha blanca) de la
lesion inactiva satélite hipoautofluorescente (flecha negra). Caso 2 (derecha superior e inferior): retinitis clasica con intensa turbidez vitrea. La AFF pone
de manifiesto la cicatriz satélite hipoautofluorescente (flecha negra) adyacente a lesion activa (flecha blanca), dificil de identificar a la oftalmoscopia.



Oftalmologia Clinica y Experimental

grado de compromiso a la AFF como: cicatri-
ces retinocoroideas, edema macular, despren-
dimiento de neuroepitelio y vasculitis.

Se detectaron cicatrices retinocoroides,adya-
dentes o no al foco activo, en 20 ojos (55.5%).
En todos los casos se comportaron como pla-
cas hipoautofluorescentes de bordes netos. En
cuatro de ellas el centro del area de atrofia mos-
traba algtn grado de hiperautofluorescencia.

El edema macular estuvo presente en 8 de
los 10 focos maculares. Su presencia fue deter-
minada por el estudio de biomicroscopia del
fondo y tomografia de coherencia optica. En
la AFF se asociaron a un patrdn de hiperauto-
fluorescencia difusa, integrandose al foco de
retinitis en la variante de hiperautofluorescen-
cia tenue de bordes difusos.

En 26 de los 35 ojos estudiados (74.3%) se
evidencié algun grado de vasculitis. En 24 ojos,
los vasos sanguineos afectados por la inflama-
cidn se visualizaron claramente a la AFF, con-
trastando con la autofluorescencia de la retina
adyacente. En los dos casos restantes, una arteria

con vasculitis atravesada por el foco activo no se
pudo definir con este método. Con la evolucion
del cuadro se pudo establecer que estos dos vasos
involucrados presentaban una vasculitis oclusiva.

En las presentaciones tipicas, la AFF permi-
tio diferenciar las cicatrices de los focos activos
mas claramente que la fundoscopia (fig. 2). En
dos cuadros de retinitis clasica con opacidad
de medios por compromiso vitreo inflamato-
rio, la AFF contribuyo6 a definir la presencia de
la cicatriz satélite, orientando al diagndstico de
toxoplasmosis (fig. 3).

Las imdagenes de AFF contribuyeron a la
deteccidn de lesiones focales activas en casos
de presunta papilitis y neurorretinitis en 3 de
5 casos en los que no era posible identificar un
foco en la evaluacién inicial.

Durante el seguimiento, las lesiones activas
hiperautofluorescentes fueron adquiriendo un
borde hipoautofluorescente de crecimiento
centripeto hasta la desaparicion de la hiperau-
tofluorescencia. Este hallazgo fue particular-
mente notable en los casos de retinitis difusas,

Figura 4. (aso 21: evolucion de patrén de AFF en un paciente varén de 61 afos con una retinitis adquirida en la consulta inicial, a los 20 y 40
dias de seguimiento; luego de una recurrencia (dia 90, patrén inicial de autofluorescencia no identificable) y a los 120 dias. Se observa un anillo
hipoautofluorescente progresando en forma centripeta hasta la desaparicion de la hiperautofluorescencia.
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con grandes reas de tejido involucrado y lenta  Discusion

regresion (fig. 4). En los casos en los que el

tamafio de la lesion activa difirié entre la ima- La AFF se ha utilizado ampliamente para la
gen directa y la registrada por AFF, la AFF fue evaluacién de enfermedades degenerativas y
de mayor valor predictivo del tamafo final de mas recientemente para enfermedades infla-
la cicatriz inactiva (fig. 5). matorias de la retina y la coroides'. Existen

Figura 5. (aso 3: retinitis macular aislada. Hiperautofluorescencia de menor tamafio que la lesién oftalmoscépica. Patron de AFF al mes de seguimiento.
El tamafio de la cicatriz es similar al de la lesién en el patron inicial de AFF.
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publicaciones sobre esta modalidad de ima-
genes en uveitis no infecciosas (sindrome de
Vogt-Koyanagi-Harada, sindrome de puntos
blancos)!”*' e infecciosas (retinitis sifilitica,
retinitis virales, coroideopatia tuberculosa)®***.
En una carta de lectores, Reznicek y colabora-
dores reportan los resultados de la evaluacion
de 77 pacientes con uveitis posteriores®. En
la serie presentan ocho ojos con uveitis infec-
ciosa, entre los que se incluyen un numero no
detallado de toxoplasmosis ocular, retinitis por
herpes simplex y enfermedad de Lyme. En este
subgrupo de casos consignan un defecto del
epitelio pigmentario mds extenso a la AFF que
con las imagenes color superimpuestas, pero
no informan ningun hallazgo especificamente
relacionado con toxoplasmosis. Lavinsky y
colaboradores realizan una revision sobre
estudios complementarios de imagenes en
toxoplasmosis, entre los que se incluye la AFE
Destacan la importancia del método depen-
diendo del estadio de la enfermedad y del nivel
de actividad inflamatoria, y resaltan su valor
en la deteccidn de cicatrices hipoautofluores-
centes satélites a la retinitis en casos de severa
turbidez vitrea. El trabajo se limita a una des-
cripcion tedrica; no hace referencia a nimero
de casos estudiados?.

Los estudios complementarios de imagenes
como la AFF contribuyen al conocimiento del
grado de compromiso agudo del epitelio pig-
mentario retinal, fotorreceptores y coriocapi-
lar, y su comportamiento durante la evolucién
de la enfermedad hasta su inactivaciéon. En
consecuencia, la AFF puede contribuir a com-
prender la fisiopatologia de la enfermedad.

Como ocurre en otras uveitis posteriores,
la enfermedad activa por toxoplasmosis se
manifiesta como una lesion hiperautofluores-
cente. Es posible que el incremento en tamaiio,
numero y contenido de fluoréforos en el epi-
telio pigmentario retinal durante la fase aguda
induzca un incremento en la autofluorescen-
cia. Las lesiones inactivas y areas de atrofia
retinocoroidea, por el contrario, se asocian con
hipoautofluorescencia por ausencia de fluoro-
foros. Como fue demostrado en trabajos pre-
vios, la hipoautofluorescencia patolégica en la
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fovea se asocia con un descenso en la agudeza
visual en enfermedades uveiticas y puede ser
un indicador de cierto valor prondstico.

El patroninicial de hiperautofluorescencia de
bordes bien definidos en toxoplasmosis usual-
mente predice el tamano de la lesion final de la
cicatriz retinocoroidea hipoautofluorescente.

La hiperautofluorescencia poco definida o
inicialmente no evidenciable se debe a com-
promiso predominante de la retina interna y a
edema y/o desprendimiento de neuroepitelio.

La AFF es ttil en identificar cicatrices inacti-
vas cuando hay medios opacos/vitreitis y con-
tribuye a diferenciar compromiso activo de
inactivo.

En casos seleccionados, las imagenes de AFF
definen claramente lesiones focales activas en
casos de presunta papilitis o neurorretinitis.

Los vasos sanguineos contrastan claramente
en una imagen de AFF normal debido al efecto
de bloqueo provocado por los eritrocitos. En
casos de vasculitis inflamatoria, incluso en
presencia del fenomeno de Kyrieleis, el blo-
queo de la sefial de autofluorescencia se man-
tiene o incluso contrasta con mayor intensidad.
Contrariamente, en casos de vasculitis oclusiva,
el vaso sin flujo de sangre pierde el efecto de
bloqueo y deja de percibirse con este método.
Por tal motivo la AFF permite diferenciar un
vaso perfundido de uno no perfundido, como
ocurrié con dos casos en este estudio.

Los hallazgos de AFF en toxoplasmosis ocu-
lar no son patognomonicos ni unicos. La AFF
no es una herramienta apropiada para diferen-
ciar toxoplasmosis ocular activa de otras reti-
nitis infecciosas.

Limitaciones potenciales de este trabajo
incluyen su naturaleza descriptiva y la inclu-
sion de un numero limitado de pacientes.

En resumen, se describen los hallazgos
de AFF en una serie de toxoplasmosis ocu-
lar activa. Las imagenes obtenidas permiten
remarcar el grado de compromiso retinal pro-
fundo secundario a la actividad inflamatoria.
Debido a que el espectro de lesiones retinoco-
roideas es amplio, no existe un patrén tnico
de enfermedad. En los casos en que el compo-
nente inflamatorio inicial involucra la retina
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externa y el epitelio pigmentario retinal, el
territorio afectado por AFF es predictivo de
compromiso secuelar. Cuando predomina la
inflamacion en la retina interna —o se asocia
con exudacion— la informacién que aporta la
AFF es inferior, al menos en el estadio inicial
de la enfermedad.

La AFF es un método no invasivo y clinica-
mente ttil en el diagndstico y en el manejo de
la toxoplasmosis ocular.
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