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RESUMO

Relatar o caso clinico de retinite por citomelovirus em uma paciente transplantada renal que apoés o
diagnéstico foi tratada com ganciclovir endovenoso, entretanto devido a reacoes adversas a medicagdo
teve que ser suspensa e optou-se pela dose intravitrea de ganciclovir. Apés o inicio da terapia intravenosa
a paciente tinha possuido pouca melhora clinica e apés a suspensdo da medicacao optou-se pela
dose intravitrea. A paciente respondeu de forma excelente ao tratamento. Na evolucdo apresentou boa
recuperacao visual e melhora no aspecto da retinografia colorida e da tomografia de coeréncia éptica do
olho acometido. O olho contralateral ndo apresentou alteragoes. A retinite por citomegalovirus é uma
doenca de rapida evolucédo e que pode provocar sequelas oculares graves. A deteccdo e o tratamento
precoce resultam em melhor prognéstico visual. O uso do ganciclovir intravitreo possibilita uma boa
concentracao vitrea e uma boa resposta na maioria dos pacientes relatados, sendo seu uso uma excelente
ferramenta de auxilio na recuperagéo da visdo, principalmente nos casos de necessidade de interrupcao
da medicacao intravenosa.

ABSTRACT

This article aims to report a case of cytomegalovirus retinitis in a patient who underwent renal transplant
and was treated with intravenous ganciclovir after diagnosis. However, owing to adverse reactions, this
medication had to be discontinued, and an intravitreal dose of ganciclovir was administered instead. The
patient showed little clinical improvement after initiation of intravenous therapy, and the intravitreal dose
was given as replacement. The patient responded extremely well to the treatment. She showed good
visual recovery and improvement on color retinography and optical coherence tomography of the affected
eye. The contralateral eye showed no alterations. Cytomegalovirus retinitis is a rapidly evolving disease
that can cause severe ocular sequelae; early detection and treatment of this disease result in better visual
prognosis. The use of intravitreal ganciclovir allows a good vitreous concentration and a good response
in most patients, as reported previously. It is an excellent tool for vision recovery, especially in patients in
whom interruption of the intravenous drug administration is necessary.
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INTRODUCAO

O citomegalovirus (CMV) é um membro da fami-
lia viral conhecido como herpesvirus, herpesviridae
ou herpesvirus humano-5"'. Geralmente se apresen-
ta assintomadtico ou com sintomas leves em paciente
imunocompetente, as condicoes mais relacionadas
com sua manifestacido clinica ocorrem em pacien-
tes imunocomprometidos, secunddrios a depressao
da imunidade mediada por células (com contagens
de CD4 <50/mm?), estando mais frequentemente
associado a sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(SIDA), a uso de medicamentos imunossupressores
(ex. doencas auto imunes e transplante de 6rgaos),
transfusio de sangue e linfoma''-3.

O acometimento ocular mais comumente des-
crito associado a CMV € a retinite, sendo a infecgao
oportunista ocular mais comum em pacientes com
SIDA, afetando de 6 a 38% dos pacientes*. Em pa-
cientes transplantados, um estudo realizado com 860
pacientes, apenas 19 (2%) foram identificados com
complicagbes oculares, 65% destes sendo infecgdes
oportunistas. Retinite viral herpética (77%) e coriorre-
tinite por fungos (22%) foram observados, sendo a in-
feccdo viral o acometimento mais grave sendo mais
comum no segundo ano apos transplante!®.

Os sintomas podem variar de acordo com local do
acometimento retiniano, quando ele ocorrer em re-
giao periférica, o paciente pode ser assintomaticos. As
queixas oculares comecam a aparecer, 3 medida que
a infeccdo progride. Geralmente, hd uma reacdo de
camara anterior (RCA) leve, assim como no vitreo.
Eventualmente, a apresentacao cldssica e fulminante
de uma retinite necrética hemorrigica aparecerd na
periferia, também podendo acometer o polo posterior.
Também pode haver uma “angeite congelada” (“frosted
angiitis”) em 4reas com e sem retinite. Menos comu-
mente, hd doenga oclusiva venosa e neovascularizagio
do disco 6ptico™.

Como a queixa visual nem sempre estd presen-
te no inicio do quadro e seu diagnostico tardio pode
favorecer sequelas oculares graves e pior progndstico
visual, torna-se de grande importancia a realizagao de
screening em pacientes com fatores de risco”. O em-
basamento visual e a diminuicio da visao (<20/40)
foi associado a CMV em apenas 29% dos pacientes
dos 16 casos diagnosticados, em um estudo envol-
vendo 120 pacientes com retinite por CMV'9,

Em pacientes com SIDA a orientacio de exame
oftalmoldgico é mandatdria para todo paciente com
CD4 <100/mm?. No uso de medicamentos imunossu-

presores sabe-se que quanto maior a dose e o tempo
de uso, maior o risco de desenvolvimento da retinite
CMYV, esses pacientes também devem ser acompa-
nhados principalmente em situagoes em que alguma
outra doenca oportunista tenha se instalado/®9.

O tratamento classicamente adotado € realizado
com ganciclovir intravenoso (GIV), que possui bene-
ficio do controle e reducdo sistémica do CMV e da
taxa de mortalidade, entretanto apresenta como prin-
cipal complicacdo a pancitopenia. Alternativamente a
injecdo intravitrea de ganciclovir (IVTG) foi introdu-
zido, sendo método ficil, seguro, com concentragoes
rapidas e altas da droga intraocular!'?),

RELATO DO CASO

Paciente M.].S, feminina, 45 anos, transplantada
renal secundéria a nefropatia por IgA, foi encaminha-
da ao servigo de oftalmologia do Hospital Univer-
sitdrio Walter Cantidio em novembro de 2016 com
queixa de baixa visual hd 1 més no olho direito e uso
endovenoso de Ganciclovir, em dose de ataque, corri-
gida pelo seu clearence de creatinina hi 2 semanas.

Ao exame, apresentava acuidade visual corrigida
de 20/60 no olho direito (OD) e 20/20 no olho esquer-
do (OE), biomicroscopia: precipitados ceraticos finos e
RCA de 1+/4+, facica no OD e sem alteragoes no OE.
PIO normal em ambos os olhos e fundoscopia: nervo
optico borrado, lesdo retiniana esbranquicada de limi-
tes imprecisos € com hemorragias retinianas proximo
a arcada temporal inferior no OD (Figura 1A, 1C e 2A)
e sem alteracoes no OE (Figura 1B e 1D).

A tomografia de coeréncia éptica (OCT) da macula
demonstrou atenuacdo da depressao foveal e aumento
da espessura retiniana com a presenca de pequenos es-
pacos hiporrefletivos no OD e presenca de edema em
nervo 6ptico (Figura 3). Foi mantido a dose de ataque
de Ganciclovir endovenoso e a paciente foi reavaliada
com 15 dias, porém a lesdo permaneceu com sinais
de atividade e a paciente iniciou quadro de leucopenia
persistente. Entdo, foi suspendo o Ganciclovir endove-
noso e realizadas 2 injecoes intravitreas de Ganciclovir
na dose de 2mg/0,1ml com intervalo de 15 dias. Apés
15 dias da dltima aplicacdo, ela apresentou acuidade
visual corrigida de 20/25, sem RCA, nervo 6ptico com
bordas mais definidos e lesdo retiniana de bordas re-
gulares com aspecto cicatricial e sem hemorragias no
OD (Figura 1E e 2B). O OCT de mécula demonstrou
depressao foveal fisioldgica e auséncia de espacos hi-
porrefletivos (Figura 4). Apés 3 meses da injegao in-
travitrea, permaneceu sem sinais de recidiva.
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Figura 1. A) Aspecto inicial do OD com edema de nervo éptico e
lesdo exsudativa inferior com sangramento; B) Aspecto normal do
OE; C) Autofluorescéncia do OD; D) Autofluorescéncia do OE; E)
Melhora do edema de nervo 6ptico e da leséo exsudativa; F) Aspecto
normal do OE.

DISCUSSAO

A retinite por citomegalovirus é um exemplo de
resposta da retina a um organismo de baixa viruléncia
em um hospedeiro imunologicamente comprometido.
Os pacientes transplantados também apresentam ris-
co para desenvolver a retinite por CMV devido uso de
medicacoes imunossupressoras, um estudo feito com
2.5 pacientes com transplante renal, 21 pacientes apre-
sentaram alguma alteracdo ocular, sendo as principais
catarata (15) e despigmentacio epitelio pigmentar reti-
na (5), outras incluiram elevacio da pressio intraocu-
lar (PIO) (4) e glaucoma (1). A alteragao ocular mais
grave relatada foi a retinite por CMV em 2 casos!”.

Em outro estudos foram avaliados 39 pacientes
que receberam transplante renal e as suas complica-
¢oes oculares, destes 9 (23%) tiveram catarata sub-
capsular posterior precoce, dois (5%) desenvolveram
retinite por citomegalovirus (RCMV) e um desen-

Figura 2. A) Aspecto da periferia da lesdo exsudativa com sangramento
ativo; B) Aspecto da periferia apds tratamento intravitreo.

ONH and RNFL OU Analysis:Optic Disc Cube 200x200 OD @ | @ OS

Figura 3. OCT de nervo 6ptico demonstrando edema do nervo em
OD e leve diminuicdo da camada de fibras nervosas nasal superior
do OE e com discreto aumento inferior. (OCT: Carl Zeiss Cirrus 5000).

volveu glaucoma induzido por esterdides. As lesoes
oculares encontradas foram todas atribuiveis ao uso
do imunossupressor. Trinta e cinco (87%) apresenta-
vam anticorpos fixadores de complemento para cito-
megalovirus!®. Dos casos de RCMV, um evoluiu rapi-
damente em ambos os olhos, causando grande dano
retiniano, evoluindo para cegueira legal. O segundo
caso, apresentou baixa visual grave em um dos olhos.
Interessante observar que 10 pacientes apresentaram
altos titulos de anticorpos para CMV, mais impor-
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Figura 4. Aspecto do OCT apos tratamento OD e OE (OCT: Carl Zeiss Cirrus 5000).

tante ainda, seis mostraram um aumento de titulo
durante o periodo de observacio, entretanto apenas 2
casos desenvolveram a RCMYV.

O ganciclovir endovenoso é o tratamento mais
comum para RCMV, mas por ser apenas virostatico,
a terapia de manutencio é necessaria para prevenir a
recidiva da infeccio. E relatado que em até 12-20%
das infecgbes podem nao se resolver com terapia de
inducao, e muitos pacientes recidivam em um tempo
médio de cerca de 8 semanas durante a terapéutica de
manutengdo. Outra dificuldade com uso do Ganciclo-
vir é seu efeito tdxico, como ocorreu com a paciente
do caso relatado, sendo a injegdo intravitrea um boa
opgao nesses casos, tendo como vantagem disponibi-
lizar a droga diretamente no segmento posterior do
olho, evitando reacoes sitémicas maiores!!'!?.

O uso de injegdes intravitreas possui os risco de
endoftalmite, hemorragia vitrea, oclusoes vasculares
retinianas e descolamento de retina (esse risco au-
menta com o aumento do numero e frequéncia das
injecoes). A dose relatada varia de 0,2 a 5mg de Gan-
ciclovir, o intervalo de injegao recomendado é o duas
doses semanalmente por 2 semanas, mantido sema-
nalmente até que o sistema imunoldgico do paciente
atinja um estado de reconstituicdo e a lesao torna-se
uma cicatriz!'”, No caso reportado, a paciente apre-
sentou uma boa resposta com apenas duas doses da
injecdo, estando em estado cicatricial e ficando esta-
vel pelo periodo de 12 semanas onde foi acompanha-
da. Outro estudo demonstra que utilizar ganciclovir

intravitreo na dose de 2mg/0,1ml possui boa eficicia,
sendo utilizado em 35 olhos de 22 pacientes com
RCMY, destes apenas dois pacientes recairam duran-
te a terapia de manutencio de injecoes semanais, em
25 e 42 semanas, respectivamente!'!),

A RCMYV ¢ uma doencga de rdpida evolucio e que
pode provocar sequelas oculares graves. A deteccio e o
tratamento precoce resultam em melhor progndstico
visual. O ganciclovir intravenoso possui boa resposta
nesses casos, prevenindo o envolvimento no olho con-
tralateral, acometimento sistémico ou visceral, além
de diminuir a mortalidade. O uso do GIVT possibi-
lita uma boa concentracio vitrea e uma boa respos-
ta na maioria dos pacientes relatados, sendo seu uso
uma excelente ferramenta de auxilio na recuperagao
da visdo, principalmente nos casos de necessidade de
interrup¢ao da medicacdo intravenosa'¥. Entretanto,
cuidado com inducdo de catarata e possibilidade de
descolamento de retina sido complicacdes potenciais
importantes.

Foi reportado o caso de uma paciente transplan-
tada renal de 45 anos que o tratamento intravitreo
apresentou excelente resposta clinica e visual.
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