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RESUMO

controle de progressiao da doenga.

terapéutica.

Introdugao: A retinite pelo citomegalovirus (CMYV) é a infec¢io ocular
mais freqiiente nos pacientes com a sindrome de imunodeficiéncia adquirida
(AIDS). O ganciclovir é utilizado como droga de escolha para o tratamento e

Objetivos: Determinar a freqiiéncia do uso da terapia de indugio e
reinduc¢io de ganciclovir no tratamento da retinite por CMYV.

Métodos: Estudo retrospectivo de 1100 pacientes infectados pelo HIV,
sendo 407 (37%) com manifestagdes oculares. Duzentos e quarenta e seis
(22,4%) apresentavam retinite por CMV.

Resultados: Noventa e nove (40,2%) pacientes necessitaram de tratamento
inicial com terapia de indugio de ganciclovir (10 mg/kg/dia por 21 dias) e
outros 147 (59,8%) estavam usando a terapia de manuten¢io de S mg/kg/dia.
Trinta (12,2%) pacientes necessitaram terapia de reindugio.

Conclusbes: A taxa de recidiva dos nossos pacientes foi significativamente
menor quando comparada com a literatura. Nés atribuimos a alta taxa de
abandono do tratamento ao efeito toxico, inconveniente e prolongado da
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INTRODUCAO

A retinite pelo citomegalovirus
(CMV) ¢é a infegdo ocular mais comum
nos pacientes com AIDS, acometendo,
de acordo com a literatura, 15 a 25%
dos pacientes .

A retinite por CMV ¢ considerada
como uma manifestagdo tardia da
AIDS, refletindo profunda disfungdo
do sistema imunolégico 2, além de ser
um fator indicador da doenga ( signifi-
cando que, na auséncia de outros fato-
res de risco, a sua presencga € suficiente
para fazer o diagnostico de AIDS) '3

Se ndo tratada, a retinite por CMV
progride, levando impreterivelmente a
perda visual *.
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Até o momento, ndo existe cura de-
finitiva para retinite pelo CMV. Com o
objetivo de prevenir a progressido da
doenga, 3 drogas virostaticas foram
aprovadas pelo ”Food and Drug Admi-
nistration” (FDA). Uma vez interrom-
pido o tratamento com qualquer das 3
drogas, a infecg¢do ira recidivar en-
quanto o paciente permanecer imunos-
suprimido %. O ganciclovir (9-1 [1, 3-
dihidroxi-2-propoximetil]-guanina) ¢
uma destas drogas utilizadas com su-
cesso nas infecgdes iniciais, controlan-
do a progressdo da retinite pelo CMV
em 80-100% dos pacientes ®. Outra
droga é o Foscarnet (trisodium fosfo-
noformato hexahidrato) que ainda ¢é
relativamente pouco utilizada no nosso
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meio em fungdo de sua alta toxicidade e
custo elevado. O cidofovir mais recente-
mente, em junho de 1996, foi aprovado,
também chamado de HPMPC ((S)-1-13-
hidroxi-2-(fosfonilmetoxi) propilcitosi-
na ). Até o presente, sO estas 3 drogas es-
tdo liberadas pelo “FDA”(Food and
Drug Administration-EUA) e disponi-
veis para o tratamento da retinite por
citomegalovirus '*!4,

A terapia de indugdo com ganciclo-
vir ¢ feita por 2 a 3 semanas, dependen-
do da resposta do paciente, e posterior-
mente a manutengdo € feita por toda a
vida ®.

O objetivo deste trabalho é avaliar a
incidéncia do uso da terapia de indugdo
e reindug@o com ganciclovir no trata-
mento da retinite por CMV.

PACIENTES E METODOS

Foram examinados no setor de Uvea
e AIDS do Departamento de Oftalmolo-
gia da Universidade Federal de Sao
Paulo, Escola Paulista de Medicina,
1.100 pacientes HIV-positivos, com
confirmagdo laboratorial através de
exame sorologico (ELISA), que foram
referidos de outras instituigdes (Hospi-
tal Emilio Ribas - Sdo Paulo e Centro de
Referéncia e Treinamento AIDS - Sio
Paulo) de Janeiro de 1993 a Janeiro de
1996. Destes, 246 apresentavam retini-
te por CMV. Numerosos testes laborato-
riais estdo disponiveis para detectar o
CMYV, porém o diagnoéstico € clinico e
baseado no exame fundoscopico !. Do
total de pacientes atendidos, 147 (59,8%)
pacientes com retinite por CMV rece-
bem tratamento com dose de manuten-
¢do de ganciclovir ( Cytovene®). A tera-
pia de indugdo por nés utilizada foi de
10 mg/kg/dia por 14 a 21 dias, sete dias
por semana. Apos esta indugdo, imedia-
tamente se iniciou a terapia de manu-
tengdo. A terapia de reinducdo foi feita
da mesma maneira que a terapia de in-
dugdo. O diagndstico da retinite por
CMV, foi feito pela oftalmoscopia bi-
nocular indireta com observagdo de
uma quantidade variavel de despigmen-
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tagdo ou opacificagido retiniana (causa-
da pelo edema e necrose), hemorragia
retiniana, embainhamento vascular e
borda irregular de lesdo com aparéncia
granular ',

Todos os pacientes foram acompa-
nhados pelo minimo de 8 semanas e o
maximo de 156 semanas e examinados
pelo menos por trés médicos do setor a
fim de confirmar o diagndstico.

Para efeito de localizagdo das areas
de retinite, utilizamos o esquema de
Holland e cols °, onde a zona I corres-
ponde a drea que se estende de 3.000
microns do centro da févea ou 1.500
microns da borda do disco optico; zona
II, que se localiza da zona I até borda
anterior da ampola das veias vorticosas
e a zona III que corresponde a area
anterior a zona II até ora serrata.

RESULTADOS

Dos 246 (22,4%) pacientes com re-
tinite por CMV, 147 (59,8%) estavam
em terapia de manutengao.

A terapia de indugdo foi empregada
em 99 (40,25%) pacientes com retinite
por CMV em atividade. Destes, 30
(12,2%) recidivaram, necessitando de
tratamento, e em um caso onde foi ne-
cessario nova reindugio (Tabela 1).

TABELA 1
Esquema terapéutico do ganciclovir em relagéo ao
nimerode pacientes
Pacientescom Manutengao Ataque  Reindugao
CMVocular
246 147(59,8%) 99(40,2%) 30(12,2%)

Observamos trés casos de reagdo
adversa grave ao ganciclovir. Em um
unico caso houve importante neutro-
penia e trombocitopenia com interrup-
¢do da utilizagdo da medicagdo. Em
dois destes casos, a terapia foi reini-
ciada posteriormente, e no terceiro pa-
ciente o implante de ganciclovir foi
utilizado.

A doenga se apresentou unilateral

em 161 pacientes (65,45%), e em 85
(34,55%) bilateral. Destes pacientes, 60
(24,39%) apresentavam retinite por
CMV na zona I, 145 (58,94%) na zona
II, 30 (6,09%) na zona III, 10 (2,03%)
com retinite difusa (zona I+II+III) (ta-
bela 2) e 25 (5,08%) com descolamento
de retina.

TABELA 2
Localizagao das lesdes em relagao ao nimero de
pacientes

Zona Porcentagem
Zonal 60 (24,4%)

Zonall 145(58,9%)
Zonalll 30(6,1%)

Difusa 10(2,0%)

DISCUSSAO

De um modo geral, o baixo nivel
sdcio-econémico dos pacientes ndo
permitiu a exata compreensdo da im-
portincia do tratamento, que exige se-
guimento rigido dos procedimentos
terapéuticos e possui os fatores incon-
venientes como via de administragio,
freqiiéncia e altos custos.

Em recentes publicagdes '°, estudos
do grupo de pesquisa das complicagdes
oculares da AIDS em colaboragdo com
o grupo de pesquisa clinica da AIDS e
retinite por CMV preconizaram a asso-
ciagdo de ganciclovir e foscarnet, em
casos onde ja foi feito mais do que um
tratamento com qualquer uma das duas
drogas. Nesses pacientes, acredita-se
que o emprego das duas drogas asso-
ciadas € superior a qualquer um dos
empregados isoladamente.

Os nossos resultados (22,4%) estdo
de acordo com as investigagdes prévias
feitas por Muccioli e cols '' (25%) rela-
cionados a incidéncia de retinite por
CMV.

Como descrito na literatura #, a rea-
¢do adversa mais comum associada ao
uso do ganciclovir € a neutropenia. No
nosso estudo noés tivemos 10 pacientes
com neutropenia moderada a grave.
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Em dois deles utilizamos ganciclovir
intravitreo, em dois outros, associamos
foscarnet € no outro a terapéutica foi
descontinuada e a droga reduzida pos-
teriormente.

A recidiva dos nossos pacientes
(12,2%) foi significativamente menor
quando comparada com a literatura '2.
Jabs e cols ¢ examinaram o efeito da te-
rapia de manutenc¢io de 6 mg/kg/dia 5
dias por semana em 22 pacientes. Seis
pacientes (27%) recidivaram em 4 a 9
semanas apos o inicio da terapia de
manutengao.

Buhles e cols '? trataram 108 pa-
cientes com retinite por CMV adminis-
trando terapia de manutengdo de 5 mg/
kg/dia, 5 a 7 dias por semana. Trinta e
dois (29,6%) pacientes recidivaram em
105 dias.

O abandono da terapia por parte
dos pacientes foi por nés atribuida a
toxicidade, tempo longo em demasia e
a sua grande inconveniéncia.

SUMMARY

Background: Cytomegalovirus (CMV)
retinitis is the most common ocular
infection in patients with the
acquired immunodeficiency
syndrome (AIDS). Ganciclovir

is used to control the spread

of CMV.

Purpose: To investigate the incidence
of use of induction and reinduction
therapy of ganciclovir in treatment
of CMV retinitis in a reference
center for ocular complications of

tratamento da retinite por citomegalovirus

AIDS.

Methods: We evaluated
retrospectively 1,100 HIV-infected
patients, 407 (37%) with ocular
manifestations. From the total,

246 (22.4%) patients presented
CMV retinitis.

Results: Ninety nine (40.2%)
patients required an induction
therapy of 10 mg/kg/day of
ganciclovir for 21 days and the
others 147 (59.8%) were using a
maintenance therapy of 5 mg/kg/day.
Thirty (12.2%) patients required a
reinduction therapy.

Conclusions: The relapsed ratio of
our patients was significantly lower
when compared with literature *'°.
We atribute this ratio to the toxicity,
spending time, and, the very
inconvenient therapy.

Key-words: AIDS; Cytomegalovirus;
Retinitis; Ganciclovir; Intraocular
inflammation.
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