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UVEITE INTERMEDIARIA SECUNDARIA A COVID-19:
UM RELATO DE CASO

INTERMEDITE UVEITIS SECONDARY TO COVID-19 INFECTION:
A CASE REPORT
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RESUMO

Objetivo: compartilhar um caso de uveite intermediéria, pds infec¢ao da fase aguda, imunomediada pela SARS-CoV-2, documentando a capacidade
de apresentagao clinica multiforme desta infecgdo. Materiais e método: relato de caso, propedéutica armada e exames de imagem, com revisao de
literatura bibliografica. Resultados: Um homem, de 50 anos, com Reagdo de Cadeia Polimerase (PCR) positivo em swab nasal para SARS-COV-2,
10 dias apds isolamento, queixou-se de baixa acuidade visual e embagamento visual bilateral. Vitreite em ambos os olhos, 2+/4 em OD e 1+/4+ em
OE e haze vitreo foram documentados em retinografia simples. 15 dias apds o diagndstico precoce e o inicio do tratamento, o paciente evoluiu com
melhora de acuidade visual. Na reavaliagdo da biomicroscopia e fundoscopia, houve melhora do padrdo da vitreite. Conclusdes: a paciente negou
histéria médica de doengas cronicas autoimunes, inflamatérias e foi realizada a exclusao de possiveis etiologias através das principais sorologias.
A classica apresentacéo clinica, diagndstico precoce e resposta clinica, com reducao gradual e resposta satisfatéria falam a favor de uma uveite
intermedidria. Apresentamos este caso de envolvimento ocular, dias apds a uma condigado inflamatdria sistémica por COVID K19, para documentar
a extraordinaria e multifacetada capacidade de manifestagéo clinica viral.
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ABSTRACT

Objective: a case of intermediate uveitis, post-acute period infection, mediated by SARS-CoV-2, documenting the multiform clinical presentation of
COVID-19. Materials and method: case report and image exams, with bibliographic review. Results: A 50-year-old man, with a positive Polymerase
Chain Reaction (PCR) in a nasal swab for SARS-CoV-2, 10 days after isolation, complained of low visual acuity and bilateral blurring. Vitreitis in
both eyes, 2 + / 4in ORand 1+ / 4 + in OS and vitreous haze were documented in retinography. 15 days after the early diagnosis and the start of
treatment, the patient evolved with improved visual acuity. In the reassessment of biomicroscopy and fundscopy, there was an improvement in the
vitreitis pattern. Conclusions: the patient denied a medical history of chronic autoimmune and inflammatory diseases, and possible etiologies were
excluded. Clinical apresentation, early diagnosis and clinical response, with gradual reduction and satisfactory response, shows an intermediate
uveitis. We present this case of ocular involvement, days after a systemic inflammatory condition by COVID - 19, to document the extraordinary and
multifaceted capacity for clinical viral manifestation.
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INTRODUGAO cricdes da literatura conceituam a “COVID- 19" como uma
Uma nova epidemia do virus de RNA, com envelopes tempestade inflamatdria, sustentada por citocinas, de ca-

pertencentes a familia Coronaviridae ', capazes de causar rater multisistémico 2

uma sindrome respiratéria aguda grave coronavirus - 2 Os virus da familia Coronaviridae (CoVs) também

(SARS-CoV-2), ao final de 2019, emergiu da China. Des- sdo conhecidos por se manifestarem em outras regites
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além do trato respiratério, incluindo o gastrointestinal
trato e tecidos oculares . Em 2004, préximo ao fim da
crise SARS-CoV, a reacdo em cadeia da polimerase
(PCR) em lagrimas de pacientes com a infecgao por
SARS-CoV demonstrou a presenga do virus. A desco-
berta de SARS-CoV em ldgrimas foi o primeiro de seu
tipo em enfatizar a necessidade de precaugdes adequa-
das para prevenir a transmissdo potencial através teci-
dos e secregdes oculares 3,

Em felinos e modelos murinos, sabe-se que virus da
familia Coronaviridae sdo conhecidos por causar variados
acometimentos oculares, com conjuntivite, uveite anterior,
retinite e neurite dptica. Na SARS-CoV-2, a patologia ocu-
lar se manifesta, como esperado, de variadas formas 3,

Recentemente, no estudo "SERPICO-19' levantou-se
54 pacientes, dentre os 133 expostos, com alteragdes re-
tinianas, onde as principais alteragdes foram microvas-
culares, especialmente as microhemorragias e exsudatos
algodonosos * Acredita-se que essa correlagdo entre ma-
nifestagdes retinianas e uveais e a COVID-19 esteja rela-
cionado ao receptor celular ACE 2, detectado na retina
humana, epitélio pigmentado da retina, coroide, cérnea e
epitélio conjuntival *4,

Um levantamento recente mostou que as principais
queixas oculares do paciente portador de SARS-CoV-2
sdo olhos seco, visdo turva e sensagao de corpo estra-
nho. Acredita-se que estado relacionadas muito mais ao
uso mais intenso de aparelhos eletrénicos em fases de
quarentena que pela manifestagdo infecciosa. Porém, em
alguns pacientes, a ceratoconjuntivite foi a primeira ma-
nifestacéo clinica® Alguns estudos apontam que a apre-
sentacdo da SARS-CoV-2 e ceratoconjuntivite pode estar
associada a uma forma mais grave da doenga *° Podendo
estar presente nas secre¢des conjuntivais, necessitando
de maior atencdo e cautela por parte do portador e da
equipe multidisciplinar que ird manejar o paciente 3,

Ademais, existem, na literatura, variadas descriges de
apresentagdes oculares infrequentes da COVID-19. Betta-
ch e colaboradores, exemplificando, postularam o primeiro
caso de uveite anterior bilateral secundaria a inflamacéao
multissistémica da SARS-CoV-2 8. O vocébulo uveite foi
criado para descrever um processo inflamatdrio da Ulvea,
regido que constitui a tlnica vasculosa bulbi (iris, corpo
ciliar e coroide), porém o termo atual é sindnimo de infla-
macao intraocular .

Sao diversas as etilogias, de origem autoimune ou in-
fecciosa, que podem desenvolver a patologia, também sao
variadas as formas de apresentacéo clinica, a depender do
sitio anatémico inflamatdério. Porém se sabe que todas sdo
mediadas pelo sistema imune, onde os genes do comple-
xo MHC regulam a produgéo de citocinas e estdo envol-
vidos na suscetibilidade ao desenvolvimento das uveites ”.

RELATO DE CASO
Um homem, de 50 anos, procurou atendimento no
Pronto Socorro Oftalmolégico com queixa de baixa visual

apos tratamento de infecgdo por COVID-19, confirmado
em Reagdo de Cadeia Polimerase (PCR) de swab naso-
faringeo. Relata que esteve internado para tratamento de
dispnéia, febre e tosse com analgésicos associado a corti-
coesterdides sistémicos.

Queixava-se de embagamento visual bilateral apds 10
dias de alta hospitalar, sem histéria patolégica ocular pré-
via, ao exame: acuidade visual para longe em 20/50 em
olho direito e 20/40 em olho esquerdo (tabela de Snellen
a 6 metros). O exame da biomicroscopia apontou Camara
anterior com reagao de cadmara anterior leve e precipita-
dos ceraticos (PKS) finos paracentrais em ambos olhos. O
exame de mapeamento de retina apresentava retina clini-
camente preservada até a ora serrata, todavia vitreite em
ambos os olhos (AO), 2+/4 em Olho Direito (OD) e 1+/4+
em Olho Esquerdo (OE), documentado pela retinografia
simples ( figura 1).

Vale lembrar que, para avaliagdo da escala de haze vi-
treo, caracteristica dessa apresentacéo clinica, gradua-se
de 0-4, onde os principais fatores avaliados sdo a presen-
ca de borramento do nervo éptico e dos vasos retinianos.
Para avaliagdo da camara anterior, usa-se a escala de
contagem de células dispersas no feixe luminoso na bio-
microscopia. Porém, o haze vitreo, segundo a Academia
Americana de Oftalmologia ( AAO), é a melhor forma de
indicar atividade da uveite intermediaria’.

Na angiofluoresceinografia (figura 1), ndo observou-se
nenhuma anormalidade vascular, macular ou papilar em
ambos os olhos e a Tomografia de Coeréncia Optica (fi-
gura 3) mostrou macula com arquitetura de retina neu-
rosensorial e epitélio pigmentar retiniano preservados.
Levantou-se hipdtese diagndstica de uveite intermediaria
subaguda, bilateral, assimétrica, secundéria ao quadro de
COVID-19.
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Figura 1. Retinografia Colorida (superior): Haze vitreo 2+/4+ em olho
direito e 1+/4+ em olho esquerdo . Angiofluoresceinografia (inferior) : Fase
intermediéria do exame sem alteragdes da circulagdo sob a fluoresceina
sédica.
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Fig 2. Tomografia de coeréncia 6ptica macular OD: Focos de sombra dptica
posterior oriundos da cavidade vitrea.

Iniciado tratamento tépico com colirio de acetato de
prednisolona 1,0%, uma gota, em ambos os olhos, de
4/4hrs. O paciente evoluiu com expressiva melhora de
acuidade visual, e ao exame apds 15 dias: em olho direito
20/25 e 20/20 em olho esquerdo. Na reavaliagédo da bio-
microscopia e fundoscopia, houve importante resolugéo
do padrdo da vitreite e cdmara anterior placida sem pre-
cipitados cerdticos (PKS). Houve desmame do tratamento
tépico e melhora progressiva sem reativagdo do quadro.

Foram descartadas doengas infecciosas como sffilis,
herpes, tuberculose, HTLV, toxocariase e hepatites virais.
Foram excluidas também a doenga da arranhadura do
gato, sarcoidose, doenga de Lyme e esclerose miltipla.
Vale relatar que o paciente nao apresenta histdria médica
de outras doengas prévias oculares ou cronicas autoimu-
nes, inflamatérias e infecciosas sistémicas.

DISCUSSAO

Sabe-se que o0 SRAS-CoV-19 se assemelha a uma sin-
drome hiperferritinémica, nos seus principais estagios,
cursando com: linfopenia, redugado do nimero e atividade
de linfécitos NK, coagulopatia e hiperferritinemia, o que
demonstra a grande capacidade pré inflamatdria, que in-
duz a expressdo de diferentes mediadores inflamatdrios,
principalmente a IL-13 .

De acordo com Colanfresco e colaboradores, apesar
das numerosas etiliologias que podem desenvolver a sin-
drome hiperferritinémica, elas podem convergir em pelo
menos dois mecanismos que provocam hiperferritinemia:
hiperativagéo de linfécitos T e hiperatividade de IFN-y 2,
No entanto, evidéncias recentes descreveram o papel di-
reto da cadeia H da ferritina na ativagdo de macréfagos
para aumentar a secre¢do de citocinas inflamatdrias, evo-
luindo com sindrome de ativagdo macrofagica (MAS), sin-
drome antifosfolipide (cAPS) e choque séptico .

Esta condigdo pré-inflamatéria pode ser observada
em diversos estudos observacionais, onde encontrou-se
o aumento do nimero de condigbes autoimunes, como
a sindrome de Kawasaki. Em criangas, em cidades como
Paris8, Na Franga, e Bergamo, na Itélia%, a epidemia de
SARS-CoV-2 foi associada a alta incidéncia de uma forma

grave da doenca de Kawasaki, como a sindrome inflama-
téria multissistémica das criangas (KDSS) e sindrome de
ativagdo macrofégica (MAS) &°.

De forma peculiar, a sindrome de kawasaki é uma vas-
culite aguda de vasos de médio calibre, de descompen-
sacdo sistémica, de gatilho imunomediado, que frequen-
temente cursa com uveite anterior®®, Acredita-se que a
correlagdo entre as inflamacgdes intraoculares e a sindro-
me de Kawasaki estd na grande tempestade inflamatdria
presente na patologia, com niveis elevados de IL-6, prote-
ina C reativa e procalcitonina®®,

Existem relatos de uveite anterior aguda (iridociclite),
bilateral, associado a embacamento visual, associado a
condicéo inflamatdria multisistémica secundaria a CO-
VID-19, cursando com edema de cérnea, dobras de desce-
met difusas e precipitados ceraticos (PKs) em ambos os
olhos, com bom progndstico apds seguimento terapéutico
tépico e sistémico de corticosteroides descritos na litera-
tura 3%,

Em tempo, a uveite intermedidria € um subgrupo das
uveites, onde o principal sitio de inflamacéo é o vitreo, re-
tina periférica e a pars plana, epidemiologicamente nao
costuma ter associagdo com sexo ou raga e o acometi-
mento tende a ser bilateral em 70% dos casos. O sintoma
inicial mais frequente é a percepgao de moscas volantes e
diminuicdo da acuidade visual ’.

O olho geralmente apresenta um menor padrao infla-
matério, se comparado as apresentagdes de uveite ante-
rior, com uma leve hiperemia e moderada reacédo de ca-
mara anterior. Faz parte da apresentacéo clinica também
0s precipitados ceraticos pequenos e brancos, finos, ge-
ralmente na metade inferior da cérnea. A vitreite é o mar-
cador da doenga, variando de leve a grave, tornando-se
mais condensado e classicamente observam-se focais,
como snowballs, durante a progresséao .

As snowballs sdo infiltragdes vitreas peculiares, con-
tendo leucécitos mononucleares e células semelhantes a
fibrécitos, células de muller e astrécitos fibrosos. Ao que
indica, a fisiopatologia esté relacionada a uma doencga me-
diada por células T, que por imunotaxia iniciada por um
antigeno desconhecido, leva a um quadro de vasculite e
inflamagao vitrea ’.

E possivel que o antigeno seja infeccioso porque a
uveite intermedidria é vista em doengas infecciosas como
a de Lyme, a sifilis e a febre da arranhadura do gato. A
doenga pode ser autoimune, pois a patologia também é
observada em doengas néo infecciosas, como esclerose
multipla e sarcoidose O coldgeno tipo Il no vitreo pode ser
um autoantigeno em alguns pacientes .

Associagoes HLA foram relatadas em uveites interme-
didrias, na qual o HLA-DR é o mais significativo, ocorrendo
em 67-72%. Estudos promissores correlacionam Antigeno
leucocitario humano (HLA), que sdo proteinas codificadas
no complexo principal de histocompatibibilidade, para o
reconhecimento e defesas imunes ao COVID-19, podendo
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condicionar um individuo mais suscetivel ou mais resis-
tente a tempestade inflamatéria tipica da fase aguda da
doencga, como o HLA-B*46:01 e HLA-B*15:03™.

No geral, o quadro de uveite intermediaria é geralmen-
te benigno, onde suas complicagdes se devem a cronici-
dade. O glaucoma, catarata, edema macular e maculopa-
tia, secunddrio a inflamacéo intraocular, sdo complicagdes
possiveis . O diagndstico e intervencdo terapéutica preco-
ce podem evitar esses agraves, portanto, é de fundamen-
tal importancia a discussao das apresentacdes clinicas e
inflamatdrias, assim como abordagem terapéutica desta
condigdo viral multissistémica, nesta Pandemia em curso,
e por isso, importante tema de salde publica.

CONCLUSAO

Em relagdo a este caso COVID 19, néo foi possivel re-
alizar o PCR de swab lacrimal ou o PCR de humor vitreo,
sendo assim ndo podemos afirmar que a uveite apresen-
tada foi causado pelo coronavirus. A boa resposta ao tra-
tamento clinico precoce falam a favor de uma uveite in-
termedidria subaguda autolimitada. Apds a exclusédo de
outras causas e possiveis etiologias, consideramos como
diagndstico presumido de uveite intermediaria secundaria
ao coronavirus.

A manifestagdo da uveite intermedidria, neste caso
relatado, ocorreu logo apds o tratamento da doenca sis-
témica aguda pelo COVID-19. Uma hipétese levantada é
a apresentagdo imunomediada pds-infecciosa. Outra hi-
pétese levantada é que a uveite ndo se manifestou preco-
cemente devido ao uso concomitante de corticdides sis-
témicos e que apds a suspensdo do mesmo, a inflamagéao
intraocular instalou-se.

Relatamos este caso de envolvimento ocular, dias apds
a condigdo inflamatdria sistémica por SARS-CoV-2, para
documentar a extraordindria e multifacetada capacidade
de manifestagéo clinica viral, como causa de baixa acuida-
de visual, em um cenério alarmante de pandemia.
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