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RESUMO 
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xxxv 

Objetivo: Comparar a eficácia da injeção subconjuntival de 20 mg de triancinolona 

associada a prednisolona 1% tópica com a injeção intravenosa de 500 mg de 

metilprednisolona associada a prednisolona 1% tópica no tratamento da rejeição endotelial 

de transplante de córnea. 

Métodos: Estudo caso-controle realizado no Hospital das Clínicas da UNICAMP. Os 

pacientes submetidos a transplante penetrante de córnea que apresentaram primeiro 

episódio de rejeição endotelial com até 15 dias do início dos sintomas durante o período de 

novembro de 2005 a outubro de 2006 foram tratados com injeção subconjuntival de 20 mg 

de acetonido de triancinolona associado a acetato de prednisolona 1% tópico. Estes 

pacientes foram pareados por idade e diagnóstico com pacientes submetidos a tratamento 

com injeção intravenosa de 500 mg de succinato sódico de metilprednisolona associado a 

acetato de prednisolona 1% tópico e analisados quanto à capacidade de reversão do 

episódio de rejeição, pressão intraocular aos 30 dias e acuidade visual ao final de 1 ano. 

Resultados: 16 pacientes foram tratados com 20 mg de triancinolona subconjuntival e 

prednisolona 1% tópica durante o período de recrutamento e foram pareados com 16 

pacientes tratados com 500 mg de metilprednisolona intravenosa e prednisolona 1% tópica. 

Ao final de 1 ano, o grupo tratado com triancinolona obteve melhores resultados do que o 

grupo tratado com metilprednisolona (p=0,025), obtendo 15 pacientes com córnea 

transparente enquanto o grupo tratado com metilprednisolona obteve 10 pacientes. 3 

pacientes do grupo tratado com triancinolona apresentaram segundo episódio de rejeição 

durante o seguimento e foram retratados com sucesso enquanto no grupo da 

metilprednisolona, 4 pacientes apresentaram segunda rejeição, com 2 pacientes 

apresentando falência com o retratamento e 2 obtendo sucesso. A pressão intraocular subiu 

nos dois grupos (p=0,002) após 30 dias, porém não houve diferença entre os grupos 



Resumo 

xxxvi

(p=0,433). A acuidade visual melhorou após 1 ano em ambos os grupos (p=0,049) e o 

grupo tratado com triancinolona obteve melhor acuidade visual (p=0,002). 

Conclusão: A injeção subconjuntival de 20 mg de triancinolona combinada com 

prednisolona 1% tópica mostrou-se mais eficaz em reverter episódios de rejeição de 

transplante de córnea neste estudo caso-controle do que a aplicação intravenosa de 500 mg 

de metilprednisolona. Estudos adicionais necessitam ser realizados para verificar a 

segurança e eficácia deste tratamento em grandes populações. 

 

Descritores: transplante de córnea; rejeição de enxerto/terapia; triancinolona/uso 

terapêutico; metilprednisolona/uso terapêutico 
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ABSTRACT 



Abstract 

xxxix

Purpose: To compare the efficacy of 20 mg subconjunctival triamcinolone in association 

with topical prednisolone 1% to 500 mg intravenous methylprednisolone in association 

with topical prednisolone 1% in the treatment of cornea endothelial graft rejection. 

Methods: Case-control study carried out at State University of Campinas Hospital. Patients 

submitted to penetrating keratoplasty that presented first episode of corneal endothelial 

rejection within 15 days of symptoms onset between November 2005 and October 2006 

were treated with 20 mg subconjunctival injection of triamcinolone acetate in association 

with topical prednisolone acetate 1%. These patients were matched for age and diagnosis to 

patients that were submitted to a single 500 mg intravenous injection of 

methylprednisolone sodium succinate in association with topical prednisolone acetate 1% 

and analyzed regarding the reversion of the rejection episode, intraocular pressure at day 30 

and visual acuity at the end of 1 year. 

Results: 16 patients were treated with 20 mg subconjunctival triamcinolone and topical 

prednisolone 1% during the period of recruitment and were matched to 16 patients treated 

with 500 mg intravenous methylprednisolone and topical prednisolone 1%. At the end of 1 

year, the group treated with triamcinolone had a better outcome than the group treated with 

methylprednisolone (p=0.025), having 15 patients with clear grafts as the group treated 

with methylprednisolone had 10 patients. 3 patients from the group treated with 

triamcinolone had new rejection episodes during follow-up and were retreated successfully 

as in the group treated with methylprednisolone 4 patients had a new rejection episode, 

with 2 progressing to failure and 2 to success with retreatment. Intraocular pressure rose in 

both groups (p=0.002) at day 30 but there were no statistically significant differences 

between the groups (p=0.433). Visual acuity improved after 1 year in both groups 

(p=0.049) and the group treated with triamcinolone had better visual acuities (p=0.002). 



Abstract 
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Conclusions: 20 mg subconjunctival injection of triamcinolone acetonide associated with 

topical prednisolone acetate 1% showed to be more effective than 500 mg intravenous 

methylprednisolone associated with prednisolone acetate 1% in this case-control study. 

Further studies need to be accomplished to verify its safety and effectiveness in larger 

populations. 

 

Keywords: corneal transplantation; graft rejection/therapy; triamcinolone/therapeutic use; 

methylprednisolone/therapeutic use. 
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1.1 Aspectos gerais do transplante de córnea 

As doenças da córnea são a segunda causa de cegueira no mundo em 

desenvolvimento, sendo menos frequentes apenas que a catarata (1, 2). Nos países em 

desenvolvimento, representam de 8% a 25% de todas as causas de cegueira. Nesses países, 

as principais causas de cegueira por doenças corneanas são o trauma ocular, as ceratites 

infecciosas com cicatrizes corneanas vascularizadas e leucomas aderentes que afetam 

principalmente a população infantil e jovem (2). O transplante de córnea é uma das 

principais modalidades de tratamento para a reabilitação da cegueira por esse tipo de 

afecção. 

O transplante de córnea, ou ceratoplastia, é a modalidade de transplante mais 

realizado em todo o mundo e também o mais antigo (3). Em 2007, foram realizados no 

Brasil 11.417 transplantes de córnea e apenas 4.462 transplantes de órgãos sólidos, em 

todas as outras categorias. Além disso, o número de transplantes de córnea vem crescendo 

anualmente: em 2001, o número foi de 6.193 transplantes, o que mostra um crescimento de 

84% de 2001 a 2007 (4). O gráfico 1 mostra a evolução do número de transplantes de 

córnea em comparação aos transplantes de órgãos sólidos. 
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mero de transplantes no Brasil de 2001 a 2008, 
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demonstraram, através de modelo econométrico, a viabilidade financeira do transplante de 

córnea para a reabilitação de pacientes com cegueira. 

Apesar desses aspectos positivos, o transplante de córnea não está isento de 

riscos: complicações intraoperatórias, infecções, deiscência de suturas e rejeições. 

Outrossim, mesmo transplantes com córneas opticamente transparentes, não 

necessariamente implicam em boa acuidade visual (AV) para os pacientes, pois o 

astigmatismo residual pode impedir boa visão. A complicação mais importante, por ser a 

maior causa de falência do tecido doado no período pós-operatório tardio, é a rejeição 

imunológica (6, 8-19). 

 

1.2 Aspectos gerais da rejeição do transplante de córnea 

A rejeição imunológica do transplante de córnea ocorre no período após duas 

ou mais semans de pós-operatório e representa a principal causa de falência das 

ceratoplastias (10). A pesquisa nesse campo pode levar à melhoria de vida dezenas de 

milhares de pessoas que são submetidas a transplantes de córnea todos os anos. 

Polack (20) descreve sumariamente os aspectos históricos da rejeição do 

transplante de córnea: em 1948, Paufique e colaboradores relataram o primeiro caso de 

rejeição de transplante de córnea ao descrever uma alteração na córnea doada a qual 

chamaram de “La maladie du greffon”. Estes pesquisadores atribuíram o achado à reação 

alérgica do hospedeiro. Nesse mesmo ano, Medawar descreveu o mecanismo imunológico 

de rejeição homóloga, o que lhe garantiu algum tempo depois o Prêmio Nobel. Em 1951, 

Muller e Maumenee relacionaram a alteração da córnea doada descrita por Paufique ao 
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mecanismo imunológico proposto por Sir Peter Medawar, caracterizando a rejeição do 

transplante de córnea como um fenômeno imunológico. 

 

1.2.1 Definição da rejeição do transplante de córnea 

A rejeição do transplante de córnea foi definida por Panda et al. (13) como um 

complexo processo imunologicamente mediado que resulta na descompensação da córnea 

transplantada. É caracterizada pelos seguintes sinais: 

 Surgimento de linha de rejeição epitelial ou endotelial ou ainda faixa 

de rejeição estromal. 

 Surgimento de células na câmara anterior e precipitados ceráticos 

unilaterais. 

 Aumento da espessura corneana na forma de edema, em transplante 

previamente transparente. 

Existem ainda outros achados que são importantes para a caracterização da 

rejeição do transplante de córnea: 

 O processo se inicia após duas ou mais semanas da realização do 

transplante. 

 O processo inflamatório é limitado ao tecido doado. 

 O processo se inicia geralmente na margem da córnea doada mais 

próxima aos vasos sanguíneos. 

 Há progressão centrípeta até envolver completamente o tecido doado. 
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1.2.2 Epidemiologia da rejeição do transplante de córnea 

A sobrevida geral dos transplantes de córnea observada no acompanhamento 

em longo prazo  não é maior do que a de transplantes de outros órgãos (17). Na maior 

coorte acompanhada, na Austrália, a taxa de sobrevida geral dos transplantes de córnea foi 

de 74%, em cinco anos (18), e cerca de 60%, em dez anos (6), sendo a rejeição endotelial a 

maior causa de falência dos transplantes. Nos Estados Unidos da América, um grupo de 

transplantados acompanhado por 10 anos mostrou uma taxa de rejeição de 21% (9). 

No Brasil, a proporção de pacientes que apresentam rejeição de transplante de 

córnea, com acompanhamento médio de um ano, oscila entre 13,6% e 29,2% em diversos 

centros transplantadores (21-25). A incidência de rejeição é variável de acordo com a causa 

do transplante e com a presença de fatores de risco pré-operatórios. Khodadoust (10) 

relatou incidência de rejeições de 3,5% em leitos receptores avasculares; 13,3% em leitos 

receptores levemente vascularizados; 28% em leitos moderadamente vascularizados e 65% 

em leitos muito vascularizados. Já dados nacionais apontam para incidência de rejeição 

variando de 16% nos casos de ceratocone a 45% em casos de retransplante por rejeição 

(22). 

Estima-se que entre 24-50% dos enxertos apresentem falência apesar do 

tratamento para rejeição (12, 26, 27). A grande variabilidade na resposta a esse tratamento é 

devida a diversos fatores: intervalo entre o início da rejeição e o tratamento, gravidade, tipo 

da rejeição e esquema terapêutico utilizado (17, 26, 28-32). 
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1.2.3 Imunologia da rejeição do transplante de córnea 

A principal razão para os bons resultados dos transplantes de córnea, apesar de 

testes de histocompatibilidade com os sistemas ABO e HLA raramente serem realizados, é 

o privilégio imunológico da córnea. Este privilégio foi relatado inicialmente por Medawar, 

que descobriu que, além da córnea, alguns órgãos e tecidos como cérebro, testículos, 

ovários e córtex da adrenal não obedecem às leis gerais da imunologia (33). 

O privilégio imunológico da córnea deve-se a desvio imunológico que ocorre 

na câmara anterior, comumente conhecido pela ACAID (Anterior Chamber Associated 

Immune Deviation - Desvio imunológico associado à câmara anterior). Os fatores que 

contribuem para a formação do ACAID estão listados no quadro 1. 
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Quadro 1- Fatores contribuintes para o privilégio imunológico corneano. Adaptado de 

Tham e Abbot (34). 

 Ausência de vasos sanguíneos na córnea 

 Ausência de vasos linfáticos na córnea 

 Barreira hematoaquosa 

 Pequena quantidade de células apresentadoras de antígenos (CAAg) no centro da 

córnea 

 Indução de apoptose pelo sistema Fas- proteína ligante Fas (CD-95L) na câmara 

anterior 

 Fatores imunomoduladores: fator transformador de crescimento beta, peptídio 

vasoinibitório, hormônio estimulador de melanócitos 

 Baixa expressão de antígenos do complexo de histocompatibilidade principal 

(MHC) classe II 

 

Os mecanismos que contribuem para o ACAID perdem sua eficiência durante o 

processo inflamatório, presente ou passado. A inflamação aumenta o número de células de 

Langerhans (CAAgs) e a expressão de antígenos do MHC classes I e II. Além disso, 

diminui a competência microvascular pela quebra da barreira hematoaquosa. Isto aumenta 

citocinas pró-inflamatórias oculares como o fator de crescimento endotelial vascular 

(VEGF), que  leva a neovascularização corneana. 
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Com a perda do privilégio imunológico sobrevém a rejeição, cujo mecanismo 

pode ser didaticamente dividido em três estágios (33): 

1) o antígeno doado é liberado, reconhecido e transportado até os 

linfonodos (braço aferente); 

2) os aloantígenos são processados para a geração da resposta celular 

imunológica (estágio central); 

3) o enxerto doado é atacado através de reações celulares (braço 

eferente). 

A figura 1 ilustra os estágios da resposta imunológica da rejeição do transplante 

de córnea.  
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Figura 1– Mecanismo imunológico da rejeição do transplante de córnea. Adaptado de 

Coster e Williams (6). 

 

Braço aferente da rejeição 

A apresentação e reconhecimento de antígenos heterólogos pelo sistema 

imunológico é o principal componente do braço aferente da rejeição. As células de 

Langerhans, elemento chave nesse processo, processam e apresentam os antígenos ao 

sistema imunológico, além de estimularem os linfócitos B e T. Localizam-se normalmente 

na periferia da córnea, porém estímulos inflamatórios levam à migração centrípeta com 

facilitação da rejeição (33). 



Introdução 

52

 

Estágio central da rejeição 

O reconhecimento dos antígenos como heterólogos ativa os linfócitos T 

imaturos, que proliferam e sofrem expansão clonal. Esta expansão é promovida sob a 

influência da interleucina 2 (IL-2). As drogas bloqueadoras de calcineurina como a 

ciclosporina A (CsA) e o tacrolimo (FK 506), atuam ao inibir a expansão clonal dos 

linfócitos T. Ambas se mostraram ineficazes em prolongar a sobrevida de transplantes 

quando administradas topicamente. Isto é sugestivo de que a expansão clonal ocorra fora da 

córnea (6). 

 

Braço eferente da rejeição 

A resposta eferente da rejeição do transplante de córnea é mediada por células, 

sem participação de anticorpos. A principal célula a comandar a destruição do transplante é 

o linfócito T CD4+ que recruta as demais células efetoras: macrófagos, leucócitos 

polimorfonucleares e células matadoras naturais. Estas células liberam citocinas, como o 

fator de necrose tumoral , que destroem células doadoras. A lesão endotélial do tecido 

doado torna-se responsável pela falência do enxerto pois a camada de células endoteliais 

tem limitada capacidade de replicação (33). 

 

1.2.4 Fatores de risco para a rejeição do transplante de córnea 

O conhecimento dos fatores de risco para rejeição é importante para a tomada 

de decisões clínicas em relação às ceratoplastias. Uso de imunossupressão sistêmica ou 
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tópica, retransplantes e mesmo contra-indicação de transplantes são, em sua maioria, 

baseados no conhecimento dos fatores de risco pré-operatórios. Estes fatores foram 

analisados por diversos grupos (5, 8, 11, 15, 19, 34, 35). O maior fator de risco conhecido 

para rejeição de transplantes de córnea é a vascularização da córnea receptora. Os 

principais fatores estão relacionados no quadro 2.  

 

Quadro 2- Fatores de risco para rejeição. Adaptado de Tham e Abbott (34). 

 Vascularização do estroma corneano pré-operatória e pós-operatória 

 Sinéquias anteriores 

 Falência prévia, especialmente devida à rejeição de alotransplante 

 Cirurgia do segmento anterior prévia 

 Realização concomitante de vitrectomia e ceratoplastia penetrante  

 Receptor jovem 

 Inflamação intraocular concomitante 

 Glaucoma 

 Herpes simples 

 Trauma químico 
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1.2.5 Quadro clínico da rejeição do transplante de córnea 

O reconhecimento precoce dos sinais e sintomas de rejeição é o primeiro passo 

para a reversão do quadro. Hill et al. (1991) observaram que o tratamento em até oito dias 

do início dos sintomas de rejeição aumentou a taxas de sucesso no tratamento dos episódios 

agudos de rejeição em cerca de 50% (32). 

O edema de córnea, focal ou difuso, associado à turvação e células no humor 

aquoso, sem história prévia de uveíte, é altamente sugestivo de rejeição (34). Os principais 

sinais e sintomas de rejeição estão descritos no quadro 3. 
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Quadro 3- Achados clínicos da rejeição do transplante de córnea. Adaptado de Tham e 

Abbott (34). 

Sintomas precoces 

Vermelhidão 

Fotofobia 

Sintomas visuais 

Dor 

Sinais precoces 

Hiperemia conjuntival 

Injeção ciliar 

Células na câmara anterior 

Pressão intraocular elevada 

Infiltrados subepiteliais 

Sinais tardios 

Linha de rejeição epitelial 

Infiltrados estromais e vasos 

Células na câmara anterior 

Precipitados ceráticos difusos 

Linha de Khodadoust 

Edema estromal 
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O epitélio, estroma e endotélio corneanos podem sofrer rejeição de forma 

isolada ou associada, o que embasa a seguinte classificação (13, 36): 

 Rejeição epitelial 

 Rejeição subepitelial (estromal crônica) 

 Rejeição estromal hiperaguda 

 Rejeição endotelial (focal crônica) 

 Rejeição mista (estromal e endotelial) 

 Rejeição em retransplantes 

 

A rejeição em retransplantes, não classificada em bases anatômicas, possui 

características particulares que a distingue dos demais tipos: pode ocorrer dentro das duas 

primeiras semanas após o transplante, pois o receptor está previamente sensibilizado; há 

maior chance de falência, mesmo com tratamento adequado; pode haver envolvimento da 

margem receptora; ausência de  linha de Khodadoust, mesmo com grande reação de câmara 

anterior. Seu tratamento exige que a corticoterapia seja mantida por tempo prolongado (13). 

O quadro 4 mostra os principais achados que diferenciam os tipos de rejeição. 
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Quadro 4- Tipos de rejeição com respectivos achados clínicos. Adaptado de Panda et al. 

(13). 

Tipos de rejeição Achados clínicos 

Epitelial  Linha de rejeição epitelial na córnea doada a 

partir da interface doador-receptor 

  Assintomática 

 Ausência de edema 

 Ausência de precipitados ceráticos ou infiltrados 

Subepitelial (estromal crônica)  Ocorre no período pós-operatório a partir da 6ª 

semana  

 Infiltrados subepiteliais apenas no tecido doado 

 Responde à terapia com corticoides 

Estromal hiperaguda  Injeção pericerática intensa 

 Opacificação da córnea doada com grandes áreas 

de infiltração 

 Edema próximo aos vasos sanguíneos 
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Endotelial (estromal crônica)   Linha endotelial (linha de Khodadoust) 

 Edema estromal e epitelial  

 Precipitados ceráticos no endotélio doado 

  Poucas células e flare no humor aquoso 

Mista  Possível diferenciar as camadas afetadas nos 

estágios precoces e indistinguível tardiamente 

Rejeição em retransplante  Pior prognóstico  

 Pode envolver a córnea receptora  

 Ausência de linha de Khodadoust na córnea 

doada, mesmo sob intensa reação de câmara 

anterior  

 Necessidade de corticoterapia por tempo 

prolongado 

 

Várias entidades clínicas podem gerar confusão diagnóstica com a rejeição de 

transplante de córnea. O quadro 5 mostra os principais diagnósticos diferenciais da rejeição 

do transplante de córnea com seus respectivos achados. 
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Quadro 5- Diagnóstico diferencial da rejeição do transplante de córnea. Adaptado de 

Panda et al. (13). 

Diagnóstico diferencial Achados clínicos 

Falência tardia  Início gradual do edema corneano 

 Ausência de inflamação e precipitados 

ceráticos 

Endoftalmite  Reação inflamatória intensa 

 Hipópio 

 Infiltrados vítreos 

Crescimento epitelial (Epithelial 

downgrowth) 

 Aglomerados de células na câmara anterior, 

maiores que os precipitados ceráticos 

 Resistente a corticoides 

 Membrana esbranquiçada sobre a íris 

 Hipertensão intraocular com resposta limitada 

à medicação 

Ceratite herpética recorrente  História prévia de infecção herpética 

 Ausência de linha de rejeição endotelial na 

presença de reação de câmara anterior 

 Resposta à terapia antiviral 
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1.2.6 Prevenção da rejeição do transplante de córnea 

A prevenção da rejeição de transplante de córnea deve ser buscada nos períodos 

pré-operatório, intraoperatório e pós-operatório. Na fase pré-operatória almeja-se a 

diminuição da diferença antigênica entre doador e receptor, além da diminuição da carga 

antigênica transportada ao receptor durante a cirurgia. Na fase intraoperatória, a prevenção 

se dá com técnica cirúrgica meticulosa e boa centralização do enxerto. Por fim, no pós-

operatório, a prevenção é alcançada pelo controle da resposta imunológica do receptor. 

O resultado do transplante de córnea é diretamente dependente do 

acompanhamento amiúde dos pacientes. A utilização adequada de corticoides e outros 

imunossupressores, a remoção adequada de suturas, a acessibilidade do paciente ao médico 

e ao centro transplantador são fatores fundamentais para o sucesso do transplante. 

 

Diminuição da carga antigênica 

Diversas estratégias são utilizadas na tentativa de diminuir a carga antigênica 

do enxerto doado e obter diminuição das rejeições: 

1) Trepanação central – As células de Langerhans, células dendríticas 

apresentadoras de antígenos, localizam-se na periferia da córnea. A 

descentração na trepanação, tanto do tecido doado quanto do leito receptor, 

facilita a apresentação de antígenos ao sistema imunológico do receptor, o 

que aumenta a chance de rejeição. 



Introdução 

61

2) Remoção do epitélio – O epitélio corneano é a camada com maior expressão 

de antígenos de histocompatibilidade (37). O desbridamento do epitélio 

diminuiria o aporte antigênico ao receptor. Porém, há questionamentos 

quanto a esse procedimento, pois, apesar dessas evidências, não foi 

demonstrada a diminuição das rejeições (38). Além disso, há aumento do 

risco de outras complicações como defeito epitelial persistente e infecções.  

3) Transplantes lamelares – A substituição isolada da lamela corneana doente 

permite que a quantidade de antígenos seja diminuída substancialmente. 

Essas novas técnicas são promissoras, porém ainda não há estudos a longo 

prazo quanto à incidência de rejeição. 

4) Exposição à luz ultravioleta – Em alguns estudos, a irradiação com luz 

ultravioleta diminuiu a incidência de rejeições, mas o mecanismo é incerto: 

tanto a diminuição de células de Langerhans no enxerto doado  como a 

diminuição da ativação de células T podem ser responsabilizados (39-41). 

5) Meio de preservação – A exposição prolongada do tecido doado ao meio de 

conservação pode diminuir a incidência de rejeições pela inativação das 

células de Langerhans (42). 

 

Outros métodos para a diminuição da carga antigênica estão sendo pesquisados, 

porém com pouca aplicabilidade clínica no momento. A injeção subconjuntival de 

lipossomos de clodromato mostrou alteração da hipersensibilidade tardia com depleção de 

macrófagos (43). A terapia gênica ex-vivo da córnea doada no meio de conservação se 
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mostrou capaz de bloquear parcialmente o braço aferente da rejeição, porém não prolongou 

a sobrevida de transplantes em ratos (44). 

 

Diminuição das diferenças antigênicas entre receptor e doador 

Habitualmente é exigido para transplantes de órgãos, compatibilidade  do 

sistema ABO e HLA. Para o transplante de córnea, no entanto, a legislação brasileira não 

estabelece a obrigatoriedade de testes de histocompatibilidade.  

A necessidade destes testes tem gerado polêmica desde que importante grupo 

de pesquisa norte-americano, The Collaborative Corneal Transplantation Studies (CCTS), 

publicou seus resultados em 1992. Os resultados do CCTS (5) mostraram: 1) a 

compatibilidade HLA A, B e DR não alterou a sobrevida do transplante ou a incidência de 

rejeições; 2) a incompatibilidade destes loci não aumentou a falência de córneas doadas; 3) 

a compatibilidade no sistema ABO diminuiu, ao longo de três anos, a falência por rejeição 

de 30% para 16%. 

Estudos bem controlados, no entanto, vêm apontando para a direção oposta: a 

presença de loci incompatíveis aumenta a frequência de rejeição (45). Sanfilipo et al. (46) 

apontaram diminuição da incidência de rejeição com transplantes histocompatíveis, de 49% 

para 21%, em pacientes com alto risco para rejeição. 

Os custos para o sistema público de saúde com a realização de testes de 

histocompatibilidade para receptores e doadores são altos, e a organização da fila de espera 

tornar-se-ia complexa. Além disso, os transplantes a quente, com mais fatores de risco para 
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rejeição e maior benefício potencial com a histocompatibilidade, não têm tempo hábil para 

a realização deste tipo de testes. 

 

Controle da resposta imunológica do receptor 

O controle da resposta imunológica do receptor no período pós-operatório é, 

atualmente, a melhor estratégia para a prevenção da rejeição de transplante de córnea. Esse 

controle pode ser conseguido através da diminuição da vascularização corneana e da terapia 

imunossupressora. 

A vascularização corneana facilita o transporte celular nos braços aferente e 

eferente do processo de rejeição. Diversos tratamentos podem suprimir ou diminuir a 

vascularização: cauterização, aplicação de laser de argônio, irradiação, corticoides, 

transplante de células tronco e mais recentemente o uso de antiangiogênicos, como o 

bevacizumab (47). O bevacizumab desponta como uma terapia promissora na redução de 

neovasos de córnea em estágios iniciais, porém não parece ter efeito em neovasos com 

maior tempo de aparecimento. 

A terapia imunossupressora nos casos de transplantes de córnea é conseguida 

classicamente com corticoides tópicos e sistêmicos, azatioprina oral, CsA tópica e 

sistêmica. Outras drogas, ainda em estágios experimentais, são FK-506, rapamicina e 15-

deoxipergualina. Anticorpos monoclonais também estão sendo pesquisados para prevenção 

e tratamento de rejeições de transplantes em geral e poderão ser também utilizados em 

oftalmologia, entre eles: anti-CD154, Anti-T, anti-VEGF (13). 
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Corticosteroides tópicos por vezes são utilizados em baixas doses por tempo 

prolongado para tentar diminuir a incidência de rejeições. Entretanto, não há diferenças 

clínicas significantes quanto à incidência de rejeição, entre a corticoterapia pós-operatória 

por tempo curto ou prolongado (48). Além disso, a corticoterapia prolongada pode levar a 

efeitos colaterais, particularmente glaucoma e catarata. 

A CsA é um agente imunossupressor que interfere no braço aferente da 

rejeição. Atua na célula T, ao inibir a apresentação do antígeno, além de reduzir a produção 

de IL-2. Tem ganhado preferência para imunossupressão em transplantes de alto risco, 

apesar de seus efeitos colaterais. Deterioração da função renal, hipertensão, hiperplasia 

gengival, aumento da sudorese, lombalgia, náuseas, candidíase oral, câimbras e parestesias 

são efeitos colaterais comuns ao uso de CsA sistêmica. A dose mais utilizada para inibição 

de rejeições de transplante de córnea é 200 µg/Kg, e para minimizar efeitos colaterais 

sistêmicos almeja-se manter a ciclosporinemia entre 130 µg/ml - 170µg/ml (13). 

A CsA pode ser utilizada pelas vias tópica e subconjuntival (29, 49, 50). A dose 

tópica recomendada é 2% ou 1%, 5 vezes ao dia, no pré e no pós-operatório dos pacientes 

com alto risco para rejeição. A ciclosporinemia é desprezível com o uso tópico, porém a 

monitorização da função renal e hepática deve ser realizada. A 0,5%, a CsA foi efetiva na 

prevenção de rejeição em córneas pouco vascularizadas (51). 

 

1.2.7 Tratamento da rejeição do transplante de córnea 

Os corticoides são a terapia de escolha para o tratamento da rejeição do 

transplante de córnea. As possíveis vias de administração dos corticoides no tratamento das 

rejeições de transplante de córnea são: tópica, subconjuntival, oral e intravenosa. 
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Os corticosteroides tópicos são utilizados para tratar todos os episódios de 

rejeição de transplante de córnea. Em questionário aplicado aos membros da Sociedade de  

Córnea dos Estados Unidos da América, 60% dos entrevistados utilizam apenas a via tópica 

(30). As vantagens desta via incluem: menor incidência de efeitos colaterais, facilidade de 

uso e taxa de sucesso de 50% a 90%. As desvantagens da via tópica incluem aderência 

reduzida, indução de catarata, hipertensão intraocular entre outros.  

O acetato de prednisolona 1% tópico é o corticoide de eleição no tratamento da 

rejeição (30, 52). O regime mais empregado é a aplicação em intervalos de 1 hora nos 

primeiros dias após o diagnóstico, seguido por regressão lenta. Nos pacientes com rejeição 

grave, reação inflamatória intensa,  acometimento do eixo visual e alto risco de recorrência 

de rejeição, outras vias podem ser utilizadas, como a subconjuntival e a intravenosa em 

forma de pulso (52, 53). 

Nos anos noventa, Hill et al. descreveram o uso de corticoides intravenosos 

para tratamento da rejeição de transplante de córnea (31, 32). Os autores mostraram sucesso 

com o uso intravenoso de metilprednisolona de 92,3% e 63,6%, respectivamente, quando 

aplicado até oito dias do início dos sintomas e após esse período (32). O assunto ainda é 

controverso, principalmente por questões de segurança. Graves complicações 

cardiovasculares e óbito foram relatadas com pulso intravenoso de metilprednisolona (54-

56). 

Hudde et al. (55) mostraram não haver diferença entre o uso ou não de 

corticoide intravenoso no tratamento da rejeição do transplante de córnea. Os autores 

atribuíram esta igualdade à internação de todos os pacientes do estudo para aplicação 

meticulosa da corticoterapia tópica. Diferentemente, Costa et al. (28), no Brasil, 



Introdução 

66

encontraram situação superior com o uso de metilprednisolona intravenosa com 61,2% de 

sucesso enquanto com tratamento tópico apenas 28,57%. 

O corticoide oral pode ser utilizado isoladamente ou em associação com pulso 

intravenoso de metilprednisolona. A droga mais comum é a prednisona, em dose de 60 mg 

- 80 mg nos primeiros dias, com regressão gradual à medida que a córnea recupere a 

transparência (57). 

Os corticosteroides subconjuntivais podem ser utilizados em casos de rejeições 

graves, difusas, recorrentes ou de difícil controle. As drogas mais comumente utilizadas 

nesta via são a dexametasona e a betametasona (57, 58). 

 

1.3 Triancinolona 

A triancinolona é um corticoide sintético, de depósito, cerca de oito vezes mais 

potente que a prednisona (59). Pode ser formulada em diferentes sais, sendo os mais 

comuns o acetonido, o diacetato e o hexa-acetonido (60). Sua fórmula química pode ser 

vista na Figura 2.  

 

Figura 2- Fórmula química da triancinolona. Fonte: Wikipedia1 (60). 

1. http://en.wikipedia.org/wiki/Triamcinolone 
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Os dados farmacocinéticos estão expostos no quadro 6. 

 

Quadro 6- Dados farmacológicos da triancinolona. Fonte Wikipedia2 (60). 

Biodisponibilidade Indeterminada 

Ligação a proteínas 68% 

Mecanismos de eliminação Hepático 

Meia vida 88min 

Eliminação Fecal e renal 

A triancinolona é utilizada desde 1958, inicialmente em doenças inflamatórias, 

particularmente asma e afecções alérgicas (61-63). Pode ser administrada por diversas vias, 

entre as quais, oral, tópica, inalatória e intralesional. Esta última via tem sido adotada no 

tratamento de quelóides (64). 

Em oftalmologia, os primeiros relatos do uso de triancinolona datam da 

segunda metade do século passado (65, 66). A triancinolona teve grande popularidade no 

meio científico oftalmológico nos anos 60, observada pelo elevado número de publicações 

sobre o assunto (67-72). No entanto, após esse entusiasmo inicial, a droga foi parcialmente 

esquecida. A partir do final dos anos 80, a triancinolona voltou a ser objeto de pesquisa 

entre oftalmologistas, principalmente por sua utilização através de vias subtenoniana e 

intravítrea.Afecções inflamatórias como uveítes, edema macular diabético e degeneração 

macular relacionada à idade são tratadas com triancinolona, apresentando bons resultados 

(73-76). Jonas, em 2003, relatou um caso de uso de acetonido de triancinolona para o 

2. http://en.wikipedia.org/wiki/triamcinolone  



Introdução 

68

tratamento de rejeição de transplante de córnea utilizando a via intravítrea (77). 

A maior vantagem da utilização de triancinolona através de injeções 

subtenonianas ou intravítreas é a alta concentração da droga apenas no local afetado, 

garantindo a eficácia e minimizando os efeitos colaterais (78). 

O uso subconjuntival ou subtenoniano possui riscos intrínsecos destas técnicas 

de administração: toxicidade local, lesão dos tecidos, perfuração do bulbo ocular, 

traumatismo do nervo óptico, oclusão da artéria central da retina ou um de seus ramos, 

oclusão da veia central da retina ou um de seus ramos além de traumatismo dos músculos 

extraoculares (78). 

No presente trabalho, tratou-se do acetonido de triancinolona, um corticoide de 

depósito de potência intermediária (59), por via subconjuntival, buscando avaliar seu efeito 

no tratamento da rejeição do transplante de córnea, mesmo sem terem sido encontrados na 

literatura especializada registros sobre seu uso por esta via com esta finalidade. Tal fato se 

constituiu motivação adicional nesta pesquisa. 
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2- OBJETIVOS 
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2.1 Objetivo geral 

 Avaliar o resultado do uso de acetonido de triancinolona 

subconjuntival associado a acetato de prednisolona 1% tópico, no 

tratamento dos episódios agudos rejeição primária de transplante de 

córnea. 

 

2.2 Objetivos específicos 

 Comparar a capacidade de reversão de quadros agudos de rejeição 

primária de transplantes de córnea entre a associação de 20 mg de 

acetonido de triancinolona subconjuntival com acetato de 

prednisolona 1% tópico e a associação de 500 mg de succinato 

sódico de metilprednisolona intravenoso em pulso com acetato de 

prednisolona 1% tópico. 

 Comparar os efeitos na pressão intraocular (PIO) do tratamento com 

a associação de 20 mg de acetonido de triancinolona subconjuntival e 

acetato de prednisolona 1% tópico e do tratamento com pulso de 500 

mg de succinato sódico de metilprednisolona intravenoso e acetato de 

prednisolona 1% tópico. 

 Comparar a AV obtida após um ano do tratamento da rejeição entre o 

grupo tratado com 20 mg de acetonido de triancinolona 

subconjuntival e acetato de prednisolona 1% tópico e o grupo tratado 

com pulso de 500 mg de succinato sódico de metilprednisolona 

intravenoso e acetato de prednisolona 1% tópico. 
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 Monitorar os efeitos colaterais do tratamento com 20 mg de 

acetonido de triancinolona subconjuntival e acetato de prednisolona 

1% tópico e com pulso de 500 mg de succinato sódico de 

metilprednisolona intravenoso e acetato de prednisolona 1% tópico. 
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3- METODOLOGIA 
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3.1 Desenho do estudo 

O desenho adotado para a pesquisa consistiu em estudo caso-controle, 

realizado no ambulatório de oftalmologia do HC-UNICAMP. O período de recrutamento 

dos casos se estendeu de novembro de 2005 a outubro de 2006. Todos os casos foram 

acompanhados por no mínimo 12 meses. Após revisão de todos os prontuários dos 

pacientes submetidos a transplante de córnea no HC-UNICAMP que apresentaram rejeição 

de transplante de córnea durante o período de novembro de 1992 a outubro de 2005, foram 

obtidos os controles a partir desta série histórica. 

Os critérios de inclusão foram: primeiro episódio de rejeição endotelial de 

transplante de córnea e apresentação ao ambulatório de oftalmologia do HC-UNICAMP 

dentro de quinze dias do início dos sintomas.  

 Foram excluídos do estudo os indivíduos que se apresentaram ao HC-

UNICAMP após 15 dias do início dos sintomas de rejeição, os indivíduos com diagnóstico 

de herpes ocular, as gestantes e os indivíduos que não assinaram o termo de consentimento 

livre e esclarecido. 

A rejeição endotelial do transplante de córnea foi definida como a 

manifestação de um ou mais dos seguintes sinais: aparecimento de linha de rejeição 

endotelial de Khodadoust, precipitados ceráticos, células na câmara anterior associados a 

edema de córnea no tecido doado, não previamente visibilizados ao exame 

biomicroscópico. 
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A definição de edema de córnea adotada para o estudo foi baseada em 

critérios clínicos e especificada como o espessamento da córnea ao corte óptico na lâmpada 

de fenda que impossibilitasse a visibilização de detalhes das criptas da íris. 

Os pacientes do grupo experimental foram tratados com injeção 

subconjuntival de 20 mg de acetonido de triancinolona e acetato de prednisolona 1% tópico 

de uma em uma hora durante uma semana com regressão gradativa do corticoide tópico 

semanalmente. A injeção de 20 mg de acetonido de triancinolona foi realizada no mesmo 

dia do diagnóstico da rejeição. 

A técnica utilizada para injeção do acetonido de triancinolona consistiu em 

anestesia tópica com cloridrato de proximetacaína, colocação de blefarostato, solicitação ao 

paciente que mantivesse infraversão, penetração da conjuntiva bulbar na região superior 

cerca de 10 mm acima do limbo superior com uma agulha de 25 gauge evitando os vasos 

conjuntivais (figura 3). Após a inserção da agulha, realizaram-se movimentos laterais para 

afastar penetração escleral, aspirou-se o êmbolo da seringa para se certificar que não havia 

penetração intravascular e injetou-se 1 ml da suspensão contendo 20 mg de acetonido de 

triancinolona (figura 4). 
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Figura 3- Local de aplicação da triancinolona subconjuntival. 

 

 

Figura 4- Aspecto ao final da injeção subconjuntival de 20 mg de acetonido de 

triancinolona. 

 

Os pacientes do grupo controle foram tratados de forma padronizada, 

obedecendo ao protocolo do setor de transplantes de córnea do HC-UNICAMP. O 
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tratamento consistiu na aplicação de pulso de 500 mg de succinato sódico de 

metilprednisolona, diluído em 250 ml de soro fisiológico e administrado por via 

intravenosa durante uma hora. Foi associado ao tratamento sistêmico o acetato de 

prednisolona 1% tópico de uma em uma hora durante uma semana com regressão gradativa, 

semanalmente. Os pacientes foram monitorados quanto a possíveis efeitos adversos durante 

a aplicação da medicação intravenosa. A pulsoterapia intravenosa de 500 mg de 

metilprednisolona foi realizada no mesmo dia do diagnóstico da rejeição. 

Os pacientes foram avaliados, pelo menos, após 7, 15, 30, 90, 180 e 365 dias 

da aplicação subconjuntival de acetonido de triancinolona ou do pulso intravenoso de 

metilprednisolona. O exame consistiu de anamnese dirigida, AV com melhor correção 

óptica usando a tabela de Snellen, biomicroscopia, fundoscopia e tonometria de aplanação 

de Goldman. Os pacientes do estudo receberam aconselhamento extensivo sobre sinais e 

sintomas de rejeição e, caso apresentassem estes sintomas ou sinais, foram orientados à 

procurar o setor de transplante de córnea ou o pronto-socorro de oftalmologia do HC-

UNICAMP que está aberto 24 h, diariamente. 

O sucesso na reversão do episódio de rejeição de transplante de córnea foi 

determinado pelo exame à lâmpada de fenda e definido como retorno da córnea doada ao 

estado de transparência e ausência de edema, com desaparecimento das células no humor 

aquoso.  

Quando os pacientes do estudo apresentavam um segundo episódio de 

rejeição dentro de um ano de seguimento do tratamento inicial, recebiam nova intervenção 

com o mesmo corticoide inicialmente utilizado.  
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Os pacientes que receberam segunda aplicação de corticoide foram 

classificados como sucesso qualificado e os que não apresentaram recorrência da rejeição 

foram classificados como sucesso absoluto. 

 

3.2 Composição do grupo controle e pareamento do estudo 

Os pacientes do grupo controle foram selecionados da coorte histórica do setor 

de transplantes de córnea do HC-UNICAMP, durante o período de novembro de 1992 a 

outubro de 2005. Todos os  dados dos pacientes submetidos a transplante de córnea no 

período foram armazenados em banco de dados informatizado.  

Antes da realização do pareamento entre casos e controles, realizou-se análise 

do perfil epidemiológico da população dos pacientes transplantados e dos pacientes que 

apresentaram rejeição de transplante de córnea no HC-UNICAMP. A análise 

epidemiológica incluiu as seguintes variáveis: idade, sexo e causa de transplante, nas duas 

populações. 

Após a análise do perfil epidemiológico, procedeu-se o pareamento entre casos 

e controles. Os grupos foram pareados por:  

(a)  indicação do transplante de córnea 

(b)  idade do paciente à época da rejeição (com tolerância de até 5 anos). 

Nos casos em que houve mais de um controle com a mesma indicação e idade 

do caso correspondente, foi escolhido o controle com o tempo entre o transplante e a 

rejeição mais próximo do paciente caso. 
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3.3 Aspectos éticos da pesquisa 

Todos os pacientes submetidos à injeção subconjuntival de 20 mg de 

triancinolona, ou seus responsáveis legais, assinaram termo de consentimento livre e 

esclarecido. Os pacientes do grupo controle, selecionados da coorte histórica de pacientes 

submetidos a transplante de córnea no HC-UNICAMP, foram mantidos no anonimato. 

Nenhum dado foi exposto que pudesse levar a identificação dos participantes do estudo.  

O Comitê de Ética em Pesquisa da Faculdade de Ciências Médicas da 

Universidade aprovou o estudo, de acordo com os termos da Declaração de Helsinque sob 

número de protocolo 643/2005. 

 

3.4 Análise estatística 

Os desfechos analisados foram: sucesso no tratamento da rejeição do 

transplante de córnea, PIO ao início e após 30 dias de tratamento e AV ao início e após um 

ano do tratamento.  

Os resultados obtidos foram submetidos ao teste de homogeneidade marginal 

para a variável sucesso no tratamento da rejeição do transplante de córnea e ao teste de 

análise de variância com medidas repetidas para as variáveis PIO e AV. O valor de p < 0,05 

foi considerado estatisticamente significante e calculado pelo programa “R.” produzido 

pela The R Foundation for Statistical Computing (79). 
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4- RESULTADOS 
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4.1 Descrição da amostra 

 

A revisão de prontuários do setor de transplante de córnea do HC-UNICAMP 

revelou que durante o período de novembro de 1992 a outubro de 2005 foram realizados 

1.487 transplantes de córnea. A indicação mais comum foi de ceratocone, com 47,2% dos 

transplantes realizados, seguido por úlcera de córnea perfurada, com 22,1% dos 

transplantes. O gráfico 2 mostra a distribuição das indicações de transplante de córnea 

durante o período. 

 

Gráfico 2- Indicações de transplante de córnea no Hospital das Clínicas da UNICAMP, no 

período de novembro de 1992 a outubro de 2005 - HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 
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Durante o mesmo período, foram observados 81 pacientes com rejeição 

primária de transplante de córnea. Houve aumento na proporção de indicações por úlcera 

perfurada, de 22,08% para 25,97%, e diminuição do ceratocone de 47,22% para 37,66%, na 

população que apresentou rejeição (gráfico 3). 

 

 

Gráfico 3- Indicações de transplante de córnea nos pacientes que apresentaram rejeição 

endotelial primária, no período de novembro de 1992 a outubro de 2005 - HC-UNICAMP, 

Campinas, 2009. 
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Durante o período de recrutamento, 16 pacientes apresentaram rejeição primária 

conforme os critérios de inclusão e exclusão, e receberam injeção subconjuntival de 20 mg 

de triancinolona, bem como acetato de prednisolona 1%, formando o grupo dos casos. Os 

casos foram pareados com 16 pacientes selecionados da coorte histórica do setor de 

transplante de córnea do HC-UNICAMP e assim constituíram o grupo controle. Os dados 

demográficos dos pacientes do estudo, as indicações de transplante e o tempo entre o 

transplante e a rejeição estão descritos na tabela 1. 
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Tabela 1- Dados demográficos, indicação do transplante de córnea e tempo entre o transplante e a rejeição primária - HC-

UNICAMP, Campinas, 2009. 

Casos  Controle 

Número do 
paciente Gênero 

Idade 
(anos) 

Indicação do 
transplante 

Intervalo de 
tempo da 
rejeição 
(meses) 

Número do 
paciente Gênero 

Idade 
(anos) 

Indicação do 
transplante 

Intervalo de 
tempo da 
rejeição 
(meses) 

Paciente 1 Fem 67 
Distrofia de 

Fuchs 
22 Paciente 1 Fem 68 

Distrofia de 
Fuchs 

9 

Paciente 2 Fem 28 Ceratocone 7 Paciente 2 Masc 27 Ceratocone 3 

Paciente 3 Fem 36 Ceratocone 4 Paciente 3 Fem 39 Ceratocone 3 

Paciente 4 Fem 68 
Ceratopatia 
bolhosa do 

pseudofácico 
84 Paciente 4 Fem 68 

Ceratopatia 
bolhosa do 

pseudofácico 
10 

Paciente 5 Masc 31 Ceratocone 5 Paciente 5 Masc 31 Ceratocone 5 

Paciente 6 Fem 49 
Ectasia pós-
ceratotomia 

radial 
4 Paciente 6 Masc 49 

Leucoma pós-
úlcera 

bacteriana 
10 

Paciente 7 Fem 20 
Úlcera 

perfurada 
12 Paciente 7 Fem 19 

Úlcera 
perfurada 

7 

Paciente 8 Fem 18 Ceratocone 7 Paciente 8 Fem 18 Ceratocone 24 

Paciente 9 Masc 25 Ceratocone 8 Paciente 9 Fem 25 Ceratocone 10 
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Paciente 10 Masc 16 Ceratocone 3 Paciente 10 Masc 16 Ceratocone 2 

Paciente 11 Fem 28 
Leucoma pós-

úlcera 
60 Paciente 11 Fem 25 

Leucoma pós-
úlcera 

4 

Paciente 12 Fem 42 Ceratocone 27 Paciente 12 Fem 40 Ceratocone 11 

Paciente 13 Fem 42 
Falência de 
transplante 

prévio 
1 Paciente 13 Masc 45 

Falência de 
transplante 

prévio 
7 

Paciente 14 Fem 27 
Úlcera 

perfurada 
6 Paciente 14 Masc 32 

Úlcera 
perfurada 

10 

Paciente 15 Masc 52 Ceratocone 84 Paciente 15 Fem 50 Ceratocone 1 

Paciente 16 Fem 27 Ceratocone  19 Paciente 16 Fem 25 Ceratocone  2 

Masc = Masculino; Fem = Feminino 
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Durante o pareamento dos casos e controles, observou-se que um dos pacientes 

do grupo dos casos (paciente seis) apresentou como indicação de transplante de córnea 

ectasia secundária a ceratotomia radial. Na série histórica das rejeições primárias de 

transplante de córnea do HC-UNICAMP não havia paciente com o mesmo diagnóstico. O 

paciente seis foi então pareado com controle que tinha diagnóstico de leucoma corneano, 

por ser esta a indicação de transplante de córnea com prognóstico mais semelhante dentro 

da série histórica. 

 

 

4.2 Tratamento da rejeição endotelial do transplante de córnea 

A evolução do tratamento em ambos os grupos está exposta na figura 5.  



Figura 5- Fluxograma da evol
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Tabela 2- Resultado individual do tratamento da rejeição do transplante de córnea, pressão intraocular e acuidade visual - HC-

UNICAMP, Campinas, 2009. 

Casos Controle 

Pareamento 
dos 

pacientes 

PIO 
inicial 

PIO             
1 mês 

AV 
inicial 

AV 
final 

Resultado 
Pareamento 

dos 
pacientes 

PIO 
inicial 

PIO             
1 mês 

AV 
inicial 

AV 
final 

Resultado 

Paciente 1 14 14 1,9 0,7 Sucesso Paciente 1 12 14 1 3 Falência 

Paciente 2 10 12 0,8 0,5 Sucesso Paciente 2 10 14 2 0,7 
Sucesso 

qualificado 

Paciente 3 11 14 1 0,3 Sucesso Paciente 3 18 20 1,9 1 Sucesso 

Paciente 4 10 26 1,6 3 Falência Paciente 4 8 12 2 2 Falência 

Paciente 5 8 12 1,6 0,18 Sucesso Paciente 5 16 20 2 0,5 Sucesso 

Paciente 6 19 18 1,3 0,5 Sucesso Paciente 6 16 18 0,8 0,7 Sucesso 

Paciente 7 16 18 1,3 0,8 Sucesso Paciente 7 13 11 1,6 3 Falência 

Paciente 8 11 32 1,9 0,8 
Sucesso 

qualificado 
Paciente 8 14 11 2 0 Sucesso 

Paciente 9 18 18 1 0,3 Sucesso Paciente 9 12 15 1,9 1,6 Sucesso 

Paciente 10 10 16 0,5 0,1 
Sucesso 

qualificado 
Paciente 10 18 10 3 2 

Sucesso 
qualificado 

Paciente 11 12 12 1,6 0,7 Sucesso Paciente 11 14 16 1,9 1 Sucesso 
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Paciente 12 14 18 0,8 0,7 Sucesso Paciente 12 16 24 1 1,9 Falência 

Paciente 13 14 10 1,9 1,3 Sucesso Paciente 13 16 20 1,6 1,6 Sucesso 

Paciente 14 17 30 2 0,8 
Sucesso 

qualificado 
Paciente 14 12 20 1,9 2 Falência 

Paciente 15 16 23 0,4 0,4 Sucesso Paciente 15 16 16 1,3 0,7 Sucesso 

Paciente 16 14 20 0,7 0,7 Sucesso  Paciente 16 9 10 2 3 Falência 

Média ± 
desvio 
padrão 

13,38          
± 3,24 

18,31          
± 6,53 

1,27     
± 0,54 

0,74 
± 

0,67 
 

Média ± 
desvio 
padrão 

13,75          
± 3,06 

15,69          
± 4,3 

1,74          
± 0,53 

1,54        
± 

0,94 
 

PIO = Pressão intraocular; AV = Acuidade visual expressa em logMAR 
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O resultado do tratamento da rejeição do transplante de córnea no grupo 

submetido à terapia com triancinolona mostrou taxa de sucesso de 93,75%, com quinze de 

dezesseis pacientes com córnea transparente ao final de um ano. No grupo controle, a taxa 

foi de 62,5%, com dez de dezesseis pacientes obtendo sucesso. O teste de homogeneidade 

marginal apontou nível descritivo (p) igual a 0,025, indicando diferença entre os 

tratamentos. 

A tabela 3 mostra com maiores detalhes a distribuição dos resultados dos 

tratamentos entre os grupos. 

 

Tabela 3- Resultado do tratamento da rejeição endotelial com córnea opticamente 

transparente ao final de um ano (sucesso simples e absoluto) - HC-UNICAMP, Campinas, 

2009. 

Pulso de  

metilprednisolona 500 mg 

Injeção subconjuntival de 

triancinolona 20 mg 
Total 

 Sucesso Falência  

Sucesso 

 
10 0 

10 

62,5% 

Falência 

 
5 1 

6 

37,5% 

Total 

 

15 

93,75% 

1 

6,25% 

16 

100% 

Teste de homogeneidade marginal: p=0,025 

 

Se os pacientes que apresentaram novo episódio de rejeição dentro de um ano 

forem considerados como fracasso, independente de que tenham sido retratados com 



Resultados 

93 

sucesso (o chamado sucesso qualificado), o grupo tratado com triancinolona ainda 

apresentou melhor desempenho que o grupo controle, porém os resultados não 

apresentaram significância estatística (p=0,102), conforme tabela 4. 

 

Tabela 4- Resultado do tratamento da rejeição endotelial considerando apenas sucesso 

absoluto - HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 

Pulso de  

metilprednisolona 500 mg 

Injeção subconjuntival de 

triancinolona 20 mg 
Total 

 Sucesso Fracasso  

Sucesso 

 
7 1 

8 

50% 

Fracasso 

 
5 3 

8 

50% 

Total 

 

12 

75% 

4 

25% 

16 

100% 

Teste de homogeneidade marginal: p=0,102 

 

 

4.3- Pressão intraocular 

 

Em relação à pressão intraocular, as medidas descritivas para cada grupo, ao 

longo do tempo, estão expostas na tabela 5. 
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Tabela 5- Medidas descritivas da variável pressão intraocular para cada grupo ao longo do 

tempo - HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 

 
Controle (500 mg 

metilprednisolona EV)  
Casos (20 mg de triancinolona 

subconjuntival) 

 Base 1 mês Diferença  Base 1 mês Diferença 

Média 13,75 15,69 1,94  13,38 18,31 4,94 

Mediana 14,00 15,50 2,00  14,00 18,00 3,50 

Desvio-
padrão 3,06 4,30 3,96  3,24 6,53 6,65 

Mínimo 8,00 10,00 -8,00  8,00 10,00 -4,00 

Máximo 18,00 24,00 8,00  19,00 32,00 21,00 

 

Para comparar o comportamento dos grupos, ao longo do tempo, com relação à 

variável PIO, considerando-se a relação existente entre medidas tomadas em um mesmo 

indivíduo, foi empregado o modelo de análise de variância com medidas repetidas. Os 

resultados obtidos estão apresentados na tabela 6. 

 

Tabela 6- Níveis descritivos da variável pressão intraocular obtidos na aplicação do 

modelo de análise de variância com medidas repetidas - HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 

Variável 
Triancinolona SC vs.  

Metilprednisolona IV 
Base x 1 mês Interação 

Pressão intraocular 0,433 0,002 0,162 

SC = subconjuntival; IV= intravenosa 
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Os dados apresentados na tabela 6 permitem afirmar que: 

 

 os grupos não diferem, em média, quanto à pressão intraocular ao longo 

das medidas feitas 

 há diferença, em ambos os grupos, com relação à pressão intraocular, 

entre as medidas “Base” e “1 mês”. 

 

4.4 Acuidade visual 

Em relação à AV, as medidas descritivas para cada grupo ao longo do tempo 

estão expostas na tabela 7. 

 

Tabela 7- Medidas descritivas da variável acuidade visual expressa em logMAR para cada 

grupo ao longo do tempo - HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 

 
Controle (500 mg 

metilprednisolona EV)  
Casos (20 mg de metilprednisolona 

subconjuntival) 

 Base 1 ano Diferença  Base 1 ano Diferença 

Média 1,74 1,54 -0,20  1,27 0,74 -0,53 

Mediana 1,90 1,60 -0,20  1,30 0,70 -0,65 

Desvio-
padrão 

0,53 0,94 1,10  0,54 0,67 0,67 

Mínimo 0,80 0,00 -2,00  0,40 0,10 -1,40 

Máximo 3,00 3,00 2,00  2,00 3,00 1,42 

 

Para comparar o comportamento dos grupos, ao longo do tempo, com relação à 

variável AV, considerando-se a relação existente entre medidas tomadas em um mesmo 
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indivíduo, foi empregado o modelo de análise de variância com medidas repetidas. Os 

resultados obtidos estão apresentados na tabela 8. 

 

Tabela 8- Níveis descritivos da variável acuidade visual obtidos na aplicação do modelo de 

análise de variância com medidas repetidas aos dados, HC-UNICAMP, Campinas, 2009. 

Variável Triancinolona SC X 

Metilprednisolona EV 
Base x 1 ano Interação 

Acuidade Visual 0,002 0,049 0,282 

SC = subconjuntival; EV= intravenosa 
 

 

Os dados apresentados na tabela 8 permitem concluir que: 

 

 em relação à AV, verificaram-se diferenças entre as medidas base e 1ano, 

em ambos os tratamentos estudados 

 o tratamento com triancinolona subconjuntival teve níveis de AV 

estatisticamente superiores ao tratamento com metilprednisolona 

intravenosa. 
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4.5- Efeitos colaterais 

O efeito colateral mais observado foi o aumento da pressão intraocular. No 

grupo tratado com triancinolona, quatro dos 16 pacientes (25%) apresentaram aumento da 

PIO acima de 21 mmHg, enquanto no grupo tratado com metilprednisolona apenas um 

paciente (6,25%) ultrapassou este limite. 

No grupo tratado com acetonido de triancinolona, dois pacientes fizeram uso de 

maleato de timolol 0,5% com sucesso para o controle da PIO. A droga foi descontinuada 

após cerca de três meses de uso. Os outros dois pacientes necessitaram de alfa-agonistas e 

inibidores da anidrase carbônica tópicos para o controle da PIO. Um dos pacientes 

necessitou tratamento tópico por todo o tempo de acompanhamento, com controle 

inadequado da PIO, apresentando aumento da escavação do nervo óptico, enquanto o outro 

pode ter as suas medicações suspensas depois de alguns meses. 

Após a injeção do corticoide, observou-se em todos os pacientes do grupo 

experimental depósito esbranquiçado que permaneceu no local por cerca de seis semanas 

(figuras 6 e 7). A paciente dois apresentou hemorragia subconjuntival associada à injeção 

de acetonido de triancinolona que persistiu por seis meses além de ter desenvolvido catarata 

subcapsular posterior (SCP) 2+/4+. 

No grupo tratado com 500 mg de metilprednisolona, não foi observado 

qualquer aumento da pressão arterial, nem distúrbios glicêmicos graves, arritmias cardíacas 

ou outro efeito colateral durante a aplicação da medicação. Todos os pacientes do estudo 

receberam alta ambulatorial no dia da aplicação da metilprednisolona em condições 

hemodinâmicas estáveis. 
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Figura 6- Aspecto ectoscópico do depósito subconjuntival de acetonido de triancinolona 

 

 

 

Figura 7- Aspecto biomicroscópico do depósito subconjuntival de acetonido de 

triancinolona 

 

Durante o período de acompanhamento dos pacientes do grupo controle, apenas 

um paciente desenvolveu pressões intraoculares acima de 21 mmHg e nenhum apresentou 

opacificação do cristalino. 
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5.1 Características gerais da amostra 

O ceratocone foi a indicação de transplante de córnea mais comum no HC-

UNICAMP,  com 46% do total. Resultados semelhantes foram encontrados no Brasil por 

Endriss et al. (25) e Fabris et al. (80). A segunda indicação mais frequente de transplante de 

córnea foram as úlceras corneanas perfuradas, em desacordo com a literatura. As três 

principais causas de transplante de córnea no mundo são: ceratopatia bolhosa do 

pseudofácico, retransplantes e ceratocone (25, 80-84).  

O pronto-socorro de oftalmologia do HC-UNICAMP recebe a maioria dos 

casos graves de úlcera de córnea de uma região de aproximadamente 4 milhões de 

habitantes, o que explica a alta frequência desta doença como causa de transplantes de 

córnea. Foi relatada situação semelhante na China, onde os transplantes devido a ceratites 

infecciosas representaram a principal indicação de ceratoplastias penetrantes (85). 

Comparadas as indicações de transplante de córnea de todos os pacientes do 

HC-UNICAMP com os que apresentaram rejeição de transplante de córnea, notou-se 

tendência de redução de indicações eletivas. Houve diminuição de 12% nos casos de 

ceratocone, caindo de 47,2% para 34,1%, e aumento de 4% dos diagnósticos de úlcera 

perfurada. Além disso, indicações por herpes ocular não eram significantes no grupo de 

pacientes submetidos a transplante de córnea (gráfico 2) que passam a representar cerca de 

4% das indicações dos pacientes com rejeição primária de transplante de córnea (gráfico 3). 

O transplante realizado em leitos receptores com maior inflamação tem impacto 

negativo na sobrevivência da córnea doada, com maior frequência e gravidade de rejeições 

(6). Isto pode explicar a alteração na frequência das indicações de transplante de córnea 

entre toda a população que foi submetida a ceratoplastia penetrante no HC-UNICAMP, 

quando comparada apenas à população que apresentou rejeição. 
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5.2 Tratamento da rejeição endotelial do transplante de córnea 

Os corticosteroides são a principal arma no tratamento de rejeição de 

transplantes de córnea, mas o melhor esquema terapêutico ainda não está claramente 

definido (54). 

Os pacientes com rejeição de transplantes de córnea são submetidos a terapia 

intensiva com corticosteroides tópicos, cuja frequência pode chegar a ser de uma em uma 

hora. A frequência intensa do uso de medicações é citada como causa de aderência irregular 

e consequentemente causa de comprometimento dos resultados. Hudde et al. (55) 

afirmaram não haver diferença estatisticamente significante no uso de pulso de 

metilprednisolona intravenosa associado ao corticoide tópico quando comparado ao uso 

isolado de corticoide tópico no tratamento de rejeições de transplante de córnea, atribuindo 

este resultado ao fato dos pacientes do estudo estarem internados, minimizando problemas 

de aderência ao tratamento tópico simples.  

O acetonido de triancinolona, por ser corticosteroide de depósito, possibilitaria 

níveis terapêuticos no humor aquoso por tempo mais prolongado que os demais 

corticosteroides comumente utilizados no tratamento da rejeição endotelial, como a 

dexametasona (86). Jonas (87) relatou níveis detectáveis de triancinolona no humor aquoso 

até 18 meses após a injeção de 20-25 mg de triancinolona intravítrea. Beer et al. (88), após 

injeção de 4 mg de triancinolona intravítrea, calcularam a meia vida no humor aquoso em 

18,6 dias, sendo esperados níveis detectáveis da droga em 93±28 dias, porém Thomas et al. 

(89) ressaltaram que as concentrações intravítreas de triancinolona variaram 

consideravelmente após a administração subtenoniana. 
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A injeção subconjuntival de 20 mg de acetonido de triancinolona se mostrou 

efetiva como terapia adjuvante ao acetato de prednisolona 1% tópico na reversão de 

rejeição de transplantes de córnea no grupo experimental, alcançando uma taxa de sucesso 

de 93,75%, estatisticamente superior ao grupo controle (p=0,025). Hipotetiza-se que a 

utilização de triancinolona subconjuntival levaria à manutenção de níveis terapêuticos de 

corticosteroides no humor aquoso por tempo suficientemente prolongado para inibir o 

processo de rejeição, e assim eventuais falhas no tratamento tópico seriam minimizadas, 

aumentando o sucesso no tratamento da rejeição de transplantes de córnea. 

 

 

5.3- Pressão intraocular 

No presente estudo, o aumento da PIO foi o efeito colateral mais encontrado no 

tratamento. Embora os níveis de aumento da PIO não tenham diferido estatisticamente 

entre os grupos (p=0,433) e ambos tenham provocado aumento da PIO no trigésimo dia 

(p=0,002), o grupo submetido a tratamento com 20 mg de triancinolona subconjuntival 

apresentou mais pacientes (4/16) que desenvolveram PIO acima de 21 mmHg, 

caracterizando glaucoma secundário, do que o grupo que foi tratado com metilprednisolona 

intravenosa (1/16). 

O aumento da PIO é um dos efeitos negativos mais previsíveis do uso de 

corticoterapia tópica em oftalmologia. Cerca de 40% da população em geral é cortico-

responsiva e 100% da população com glaucoma primário de ângulo aberto apresenta algum 

aumento da PIO quando submetida a uso prolongado, acima de 6 semanas, de esteroides 

tópicos (90). 
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Dois dos quatro pacientes do grupo experimental que apresentaram PIO acima 

de 21 mmHg não retornaram aos níveis pré-tratamento e persistiram com aumento da PIO, 

necessitando de tratamento tópico com mais de uma droga durante todo o tempo de 

seguimento do estudo. Os outros dois pacientes que tiveram aumento da PIO, responderam 

bem à medicação tópica e puderam ter a medicação suspensa por volta do terceiro mês. O 

aumento persistente ou transitório da PIO após o uso prolongado de corticosteroides 

depende das condições funcionais do trabeculado. Os pacientes em que a pressão retorna ao 

normal são os que provavelmente tem o trabeculado em bom estado, e à medida que o 

efeito de depósito do corticoide foi diminuindo a pressão tendeu a se normalizar. Nos 

pacientes em que o aumento da pressão foi persistente, o trabeculado talvez não fosse 

funcionalmente íntegro e esses pacientes provavelmente iriam evoluir com aumento da PIO 

no futuro, tendo o corticoide precipitado este problema. 

No grupo tratado com metilprednisolona, apenas um dos 16 pacientes 

apresentou aumento da PIO acima de 21 mmHg, estando de acordo com a literatura, que 

aponta que o corticoide sistêmico causa menos aumento da PIO que o tópico (90). O 

tratamento utilizado no grupo controle também incluiu dose alta de corticoide tópico (uma 

em uma hora na primeira semana), sendo o aumento da PIO neste grupo talvez devido 

apenas ao uso de medicação tópica. 

Apesar do efeito colateral do aumento da PIO observado no estudo ter sido 

estatisticamente significante, foi clinicamente significante para o novo tratamento proposto. 

O benefício de maior capacidade de reversão das rejeições endoteliais, na opinião dos 

autores, superam os riscos associados ao uso da triancinolona. As rejeições podem levar à 
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perda permanente do tecido doado enquanto o aumento da PIO, na maior parte das vezes, é 

controlável com medicação tópica e, em menor quantidade, com cirurgia. 

 

 

5.4- Acuidade visual 

Em média, a AV melhorou com o tratamento ao final de um ano nos dois 

grupos estudados (p=0,049). A melhora foi maior no grupo da triancinolona (aumento 

médio de 0,53 logMAR), do que no grupo controle (aumento médio da AV de 0,2 

logMAR). Os grupos possuíam inicialmente AV médias distintas: 1,74 logMAR no grupo 

controle e 1,27 logMAR nos casos, entretanto a AV não se constituiu critério de 

pareamento. O desvio padrão (DP) da AV inicial é semelhante entre os dois grupos do 

estudo (triancinolona = 0,53 e metilprednisolona = 0,54), indicando que os grupos eram 

igualmente homogêneos antes da rejeição. 

Esta diferença de AV inicial poderia refletir casos de rejeição mais graves no 

grupo controle e, consequentemente, levar a questionamentos quanto a menor capacidade 

de resolução das rejeições neste grupo. Os pesquisadores acreditam que essa diferença de 

AV inicial se deva a viés de acompanhamento. No grupo experimental, a AV foi medida 

com maior precisão pelos pesquisadores, enquanto no grupo controle, pode ter havido 

imprecisão no registro da AV, por não haver grande diferença clínica nos pacientes com 

baixa AV entre contar dedos a 50cm (logMAR = 2) e movimento de mãos (logMAR = 3), 

ou mesmo entre AV de contar dedos a um metro (logMAR = 1,9) e AV de contar dedos a 

dois metros (logMAR = 1,6). Essa pequena diferença clínica traduz grande diferença na 

estimativa da visão para o cálculo estatístico, podendo ser responsabilizada pela diferença 

encontrada na AV média inicial. 
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Após um ano de tratamento da rejeição primária, o grupo controle apresentou 

menor AV média e também maior amplitude de DP, traduzindo maior número de falências. 

O grupo tratado com triancinolona também apresentou aumento na dispersão do DP, porém 

em menor intensidade, demonstrando que o grupo seguiu mais homogêneo e com maior 

preservação da AV. 

 

5.5 Efeitos colaterais 

Os efeitos colaterais do uso subconjuntival de acetonido de triancinolona foram 

comuns ao uso de corticosteroides: surgimento de catarata SCP e aumento da PIO. Além 

desses efeitos observados, outros ainda podem ser esperados: necrose da conjuntiva no 

local da aplicação (91), vasculites, hipopigmentação cutânea (92), oclusões de artérias e 

veias retinianas (93) e potencialização de processos infecciosos, especialmente por vírus da 

família do herpes (94). 

No estudo, a triancinolona subconjuntival deixou depósito esbranquiçado na 

conjuntiva, com duração média de três meses, o que não foi problema cosmético 

importante. Porém, na aplicação da triancinolona em outros locais da conjuntiva ou em 

casos em que, mesmo superior, o depósito desça para a região interpalpebral, o efeito 

cosmético pode ser inaceitável. Ptose, edema palpebral e outras complicações associadas a 

injeções de medicamentos por via subconjuntival também podem ocorrer. Essas 

desvantagens são de menor gravidade quando comparadas aos efeitos colaterais sistêmicos 

do pulso intravenoso de metilprednisolona, que podem chegar a graves desequilíbrios 

hidroeletrolíticos e óbito. 

O único caso de catarata  durante o período de acompanhamento foi o de 

paciente tratado com triancinolona. O surgimento de um único caso de catarata no estudo 
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não permite especulações acerca da prevalência deste efeito. Ambos os grupos foram 

submetidos a regime prolongado de corticoterapia tópica, comumente utilizado no 

tratamento de todos os tipos de rejeição de transplante de córnea. Donshik et al. (95)  

mostraram que a dose total de esteroides que produziu catarata SCP em metade dos 

pacientes foi 765 gotas de dexametasona 0,1% em 10,5 meses, quantidade de gotas que 

correspondem a pouco menos de 8 frascos de 5ml. Com a redução para 360 gotas, 4 frascos 

de 5ml, as chances de desenvolver catarata SCP são significativamente reduzidas. O acetato 

de prednisolona 1% apresenta comportamento semelhante à dexametasona 0,1%. 

Entretanto, Yoshimura e Hirano (96), acompanhando 44 olhos de 38 pacientes, 

encontraram 18% de catarata SCP após  injeção subtenoniana de triancinolona. O tempo 

médio de surgimento de catarata verificado neste estudo foi de 8,8 ± 3,7 meses e 11% dos 

pacientes necessitaram de facectomia. 

Os corticoides sistêmicos também podem induzir catarata SCP, porém esse 

efeito é observado com uso prolongado, por exemplo, em pacientes com afecções 

reumáticas, alérgicas ou autoimunes, que permanecem em uso de prednisona oral por 

tempo prolongado. Provavelmente uma única administração de corticoide sistêmico em 

pulso não bastará para provocar o desenvolvimento de catarata. 

No presente estudo, o grupo que foi tratado com pulso intravenoso de 500 mg 

de metilprednisolona não apresentou efeito colateral sistêmico. Há cerca de dez relatos de 

morte súbita após pulso intravenoso de metilprednisolona (97-99). À época desses relatos, 

eram administradas altas doses de metilprednisolona, variando de 2,1 g a 3,5 g, com tempo 

de aplicação curto, apenas alguns segundos. Thompson et al. (99) recomendaram que o 

tempo de administração fosse prolongado para 30 minutos. Não surgiram relatos de 

complicações fatais com esse tempo de administração. Nos trabalhos de Hill e Ivey (31) e 
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Hill et al. (32) não há relatos de complicações com a administração de pulsos intravenosos 

de 500 mg de metilprednisolona para o tratamento de rejeição de transplante de córnea (31, 

32). Outros autores que utilizaram este tipo de aplicação para diferentes doenças 

oftalmológicas também não encontraram complicações (50, 100). 

 

 

5.6- Considerações finais 

O presente estudo tem como limitações aquelas comuns a estudos caso-

controle, a saber: retrospectivo e não randomizado. Além disso, os grupos apresentam “n” 

pequeno dificultando a generalização dos resultados. Porém, o desenho de pesquisa adotado 

é apropriado para doenças raras, em que se torna difícil conseguir o número ideal de 

participantes para estudo padrão-ouro: o ensaio clínico aleatorizado e duplamente 

mascarado. 

A incidência histórica de rejeições de transplante de córnea no HC-UNICAMP 

foi de 6,2 rejeições por ano (81 rejeições em 13 anos, para 1.487 transplantes de córnea no 

período). Neste estudo, devido ao aumento recente do número de transplantes no HC-

UNICAMP e à busca ativa de pacientes com rejeição primária de transplante de córnea, foi 

possível detectar 16 pacientes ao longo de um ano. Para a realização de ensaio clínico, o 

“n” necessário para dar validade adequada ao estudo, calculado através de fórmulas 

estatísticas, seria de cerca de 100 pacientes para cada grupo. Mais de dez anos seriam 

necessários para a conclusão deste tipo de estudo, o que o inviabilizaria em um único 

centro. Dentro das condições do HC-UNICAMP, o desenho adotado foi o mais apropriado 

na busca de indícios da superioridade de um tratamento sobre o outro. 
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Os resultados desta pesquisa sugerem que, com outros estudos posteriores sobre 

o mesmo tema, a triancinolona subconjuntival venha a ser utilizada como alternativa eficaz 

para o tratamento da rejeição endotelial de transplantes de córnea. Casos de baixa aderência 

ao uso da medicação tópica, impossibilidade do uso de colírios, rejeições de dificil controle 

são hoje as melhores indicações para a utilização subconjuntival do acetonido de 

triancinolona. 
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6- CONCLUSÃO 
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Dentro das condições deste estudo, as conclusões foram: 

 

6.1 Conclusão principal 

 

 O uso da associação de 20 mg de acetonido de triancinolona 

subconjuntival e acetato de prednisolona 1% tópico mostrou-se eficaz 

no tratamento da rejeição endotelial primária de transplantes de córnea. 

 

6.2 Conclusões secundárias 

 

 O tratamento dos episódios agudos de rejeição endotelial primária de 

transplante de córnea com injeção subconjuntival de 20 mg de  

triancinolona e aplicação tópica de colírio de acetato de prednisolona 

1% levou à maior taxa de córneas funcionalmente transparentes 

(93,75%) ao final de um ano do que o tratamento com injeção 

intravenosa de 500 mg de metilprednisolona e aplicação tópica de 

colírio de acetato de prednisolona 1% (62,5%, p = 0,025). 

 A pressão intraocular aumentou tanto com o tratamento de injeção 

subconjuntival de 20 mg de acetonido de triancinolona e aplicação 

tópica de colírio de acetato de prednisolona 1% como com o tratamento 

de injeção intravenosa de 500 mg de succinato sódico de 

metilprednisolona e aplicação tópica de colírio de acetato de 

prednisolona 1%, porém sem diferença estatística entre os dois grupos 

(p = 0,433). 
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 A AV melhorou, em média, tanto no grupo tratado com injeção 

subconjuntival de 20 mg de acetonido de triancinolona e aplicação 

tópica de colírio de acetato de prednisolona 1% bem como no grupo 

tratado com injeção intravenosa de 500 mg de succinato sódico de 

metilprednisolona e aplicação tópica de colírio de acetato de 

prednisolona 1% (p = 0,049) . Após um ano da rejeição, a AV média do 

grupo experimental foi melhor (0,74 ± 0,67 logMAR)  do que a do 

grupo controle (1,54 ± 0,94 logMAR,  p = 0,002). 

 O efeito colateral mais comum foi o aumento da pressão intraocular, 

clinicamente mais frequente no grupo tratado com 20 mg de acetonido 

de triancinolona subconjuntival.   
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