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Caso Clinico

RESUMO - A infecg@o por citomegalovirus tem distribuicdo mundial com alta prevaléncia nos paises subdesenvolvidos, onde atin-
ge quase 100% da populagéo. As manifestagdes cutéineas séo raras. A apresentacdo inespecifica das mesmas pode contribuir para
o subdiagnéstico da doenca. Relatamos o caso clinico de uma doente de 24 anos, gravemente imunodeprimida, com ulceracées
na pele com quatro meses de evolugéo, e diagnéstico de infeccdo por virus de imunodeficiéncia humana tipo 1 dois meses apds
o inicio das lesdes. Na ferceira semana de infernamento desenvolveu uma retinite aguda por citomegalovirus e, embora tenha
iniciado tratamento antirretrovirico e depois ganciclovir acabou por falecer apés trés meses por pericardite aguda.
PALAVRAS-CHAVE - Dermatopatias Virais; Infeccdes por Citomegalovirus; Infecgdes por VIH; Infecgdes Oportunistas Relaciona-
das com a SIDA; Mogambique.

Cutaneous infection with cytomegalovirus in patients
with HIV / AIDS infection

ABSTRACT ~ Infection by cytomegalovirus has worldwide distribution with high prevalence in developing countries, where it rea-
ches almost 100% of the population. Cutaneous manifestations are rare. Moreover, unspecific presentation of dermatological
lesions may contribute to subdiagnosis of the disease. We report a case of a 24 years-old female patient, severely immunocompro-
mised, with ulcerations on the skin with 4 months of evolution, diagnosed with human immunodeficiency virus type 1 infection two
months after the onset of lesions. In the third week of hospitalization she developed an acute cytomegalovirus retinitis, and despite
initiation of anti-retroviral and anti- cytomegalovirus treatment initiation, she died after three months with an acute pericarditis.
KEY-WORDS - AIDS-Related Opportunistic Infections; Cytomegalovirus Infections; HIV Infections; Mozambique; Skin Diseases,
Viral.

INTRODUCAO
O citomegalovirus (CMV) é um virus pertencente & fami-

nestes Ultimos paises se deva, entre outros fatores, a mds
condi¢des de higiene relacionados com grandes aglomera-

lio Herpesviradae, cuja patogénese, & semelhanga de outros
herpesvirus, obedece & sequéncia primo-infecdo, laténcia e
reactivacdo.! A prevaléncia da infeccdo pelo CMV é varid-
vel: cerca de 40% nos paises desenvolvidos e quase 100%
nos subdesenvolvidos.? Pensa-se que a elevada prevaléncia

Correspondéncia: Marcelo Jaime Banquimane

Servico de Dermatologia - Departamento de Medicina Interna
Hospital Central de Maputo - Maputo Cidade, Mocambique
E-mail: banquimane@hotmail.com

dos populacionais onde coabitam, em pequenos espagos,
numerosos adultos e criangas.!

A principal forma de transmissdo do CMV é o contacto
sexual embora, para além do esperma e secrecdes cervico-
vaginais, sejaom também veiculos de transmissdo do virus a
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urina, saliva, leite materno e sangue.'® Nas transfusées san-
guineas o risco de transmiss@o é de 3-4% por cada unidade
de sangue transfundido.!

Mais de 90% dos individuos imunocompetentes com in-
fec@o por CMV sdo assinftomdticos.” Quando sintomética, a
primo-infecdo por CMV apresenta-se sob a forma de sin-
drome mononucleose-like.! J& nos doentes imunodeprimi-
dos, as manifestacdes clinicas ocorrem por reativagdo do
CMYV, sendo as oftalmolégicas as mais frequentes. As mani-
festagdes cutéineas sdo raras e, quando presentes, tm um
polimorfismo lesional caracterizado por vesiculas, nédulos,
placas verrucosas ou ulceragdes orais, perianais e geni-
tais. 34

O tratamento e a profilaxia da infe¢do por CMV em imu-
nodeprimidos incluem ganciclovir (iv), valganciclovir (po),
foscarnet (iv) ou cidofovir (iv)."6

Apresentamos o caso de uma doente com sindrome de
imunodeficiéncia adquirida (SIDA), gravemente imunodepri-
mida, com ulceragdes extensas provocadas por CMV.

RELATO DO CASO

Descreve-se o caso clinico de uma doente de 24 anos de
idade, natural e residente em Maputo (Mocambique), do-
méstica, internada no servico de Dermatologia do Hospital
Central de Maputo por nédulos e placas ulceradas e do-
lorosas da pele, com 4 meses de evolucdo; foi detectada

seropositividade para o virus de imunodeficiéncia humana
tipo 1 (VIH-1) 2 meses antes do internamento. Sem dados
relevantes na histéria pessoal, familiar e ginecolégica.

O exame da pele revelou lesdes dispersas na face, mem-
bros e regido glUtea. Na hemiface esquerda observavam-se
nédulos ulcerados de bordos regulares e elevados, fundo
limpo, eritematoso e com sangramento esponténeo (Fig. 1).
Nos membros superiores e inferiores observavam-se placas
arredondadas, ulceradas, de tamanhos variando entre 6 a
10cm de diametro, distribuicdo assimétrica, bordos regula-
res e elevados e fundo eritematoso com ligeiro exsudado
esbranquicado. Sem lesées na conjuntiva, mucosa oral ou
genital.

As andlises laboratoriais revelaram anemia de 8,5gr/
dL, linfopénia de 0,4x103/ul (10%) e contagem de linféci-
tos TCD4+ de 1 célula/ul (0%). A ecografia abdominal nédo
se revelou alterada. A cultura do exsudado superficial da
placa ulcerada do ombro esquerdo resultou no isolamento
de Staphylococus aureus tendo sido tratada com ciprofloxa-
cina 500mg, 2 vezes por dia, durante 7 dias. O RPR (rapid
plasma reagin) foi negativo. A pesquisa de CMV por PCR
(polymerase chain reaction) e as cargas virais do VIH-1 e
CMV néo foram feitas por falta de recursos técnicos para a
sua realizacdo.

Foi realizada biépsia cuténea da lesdo do ombro esquer-
do cujo exame histopatolégico mostrou érea com ulceragéo,

Figura 1 - (A) Lesoes no dia de internamento; (B) Apds 2 meses de internamento. Aumento de tamanho das lesées; (C) Placa ulcerada na méo direita.
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Figura 2 - Estudo histopatolégico de biopsia do ombro (A,B — Na
colorag@o pela hematoxilina e eosina, observam-se corpos de inclusdo
basofflicos intranucleares (setas) e tumefacdo das células endoteliais; C
— Estudo imunohistoquimica com anticorpo anti-CMV).

acantose da epiderme & periferia, espongiose e células epi-
teliais pavimentosas grandes dispersas com efeito citopdtico,
com corpos de inclusdo grandes, basofilicos intranucleares,
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além de infiltrado inflamatério mononuclear com alguns
leucédcitos polimorfonucleares, neutréfilos e eosinéfilos na
epiderme. Na derme observava-se escasso infiltrado linfo-
citério (Fig. 2); havia ectasia vascular com tumefacao de cé-
lulas endoteliais e presenga de inclusées intranucleares que
por exame imunohistoquimico com anticorpos contra anti-
génios de CMV confirmaram a presenca deste virus.

As duas semanas de internamento, iniciou tratamento
antirretrovirico combinado (TARC) com tenofovir, lamivu-
dina e efavirenz (TDF+3TC+EFV). Na terceira semana de
infernamento, a doente desenvolveu viséo turva tendo sido
avaliada pela Oftamologia. A fundoscopia demonstrou al-
teracdes sugestivas de retinite por CMV a direita, nomeada-
mente exsudado algodonoso e hemorragia em chama de
vela na arcada temporal superior, sem alteracées da papila
ou da mdcula.

Apés a confirmagdo imunohistoquimica de CMV na
bidpsia cuténea (4 semanas de internamento), iniciou gan-
ciclovir endovenoso 250mg de 12 em 12 horas (5mg/ kg ).

Dois meses e meio apds o inicio de TARC e aos 2 meses
de tratamento com ganciclovir, ocorreu agravamento do es-
tado geral e a doente veio a falecer por pericardite aguda,
de etiologia néo esclarecida.

DISCUSSAO

Embora rara, a infecdo cuténea por CMV tem elevadas
taxas de morbilidade e mortalidade, particularmente em in-
dividuos com infecdo VIH-1 ndo controlada, em estddio de
SIDA."® Em Mocambique, segundo dados de 2015, a pre-
valéncia do VIH é de 11%, sendo infetadas diariamente 320
pessoas.’

A taxa da infeco por CMV em individuos com VIH é
muito elevada. Na Nigéria, segundo Fowotade et al,® é de
93,9 %. Em Mocambique, ndo existem dados estatisticos
oficiais sobre a prevaléncia da infecio CMV em doentes
com VIH. Apesar da alta prevaléncia, apenas 40% destes
apresentam manifestacdes clinicas.” A retinite por CMV ¢é
a manifestagdo mais frequente. O envolvimento cutdneo é
raro. Quando presente, manifesta-se por lesées polimorfas
e inespecificas caracterizadas por vesiculas, nédulos, placas
verrucosas e Ulceras, com localizacdo habitualmente peria-
nal, genital e oral.’1°

No caso aqui descrito, as dreas afetadas foram face,
membros e tronco, o que nos alerta para manifestacées e
localizagdes atipicas desta infecdo e necessidade de melhor
compreensdo da patogénese da infecdo cutdnea por CMV.

O diagnéstico “padréo” da infegdo por CMV é a cultura
do virus em fibroblastos humanos.! O inconveniente deste
método é a demora em obter o resultado.” Hoje em diq,
técnicas de amplificaggo de ADN mediante PCR tém sido
usadas com regularidade.” Na doenca cuténea, a histolo-
gia tem um valor diagnéstico importante: células em “olho
de coruja” que correspondem ao aumento do citoplasma,
presenca de corpos de inclus@o intranuclear cristalino a roxo
rodeado de um halo claro s@o caracteristicas histopatolégi-
cas desta infecdo.!
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A doenca citomegdlica disseminada ou visceral (a exce-
¢éo do envolvimento hepético, ganglionar e esplénico das
formas agudas) ¢ definidor de SIDA no doente com infegéo
VIH-1.213 Esta infecdo oportunista ocorre com maior proba-
bilidade em doentes com TCD4+ <200 células/ul, embora
possa ocorrer acima deste valor. Para Kovacs et als, isto é
demonstrével quando se estudam recém-nascidos mas ndo
estd claro para os adultos.'? Para Spector et al, a carga viral
do CMV ¢ um fator preditivo para o surgimento de manifes-
tagdes clinicas do CMV independentemente da carga viral
do VIH em individuos com SIDA.™15 O mecanismo pelo qual
isso ocorre ainda é incerto, mas pensa-se que a ampla imu-
nodesrregulagéo associada & disfungdo de linfécitos TCD4 +
e TCD8+, subjacente a infec@o crénica e prolongada por
VIH, possa favorecer a replicagéo do citomegalovirus.'?14
Por outro lado, é controverso o papel patogénico do CMV
nas lesdes cutdneas: alguns autores especulam que outros
agentes co-infectantes (virus herpes simplex, virus varicela-
-zoster), possam ter um papel etiolégico sendo que o CMV
mantém a cronicidade das lesdes.'® A favor desta teoria sGo:
1) a presenca do virus em dreas de pele integra e, 2) a asso-
ciag@o frequente do CMV com outros microrganismos como
virus herpes simplex e varicela-zoster.

A infecdo cutdnea por CMV, particularmente nos casos
associados a doenca disseminada, faz prever progndsti-
co desfavordvel.!” Vérios fatores permitem justificar o mau
prognéstico destes doentes, em geral, e deste caso, em
particular. O estadio avancado da infecdo por VIH-1 (C3,
segundo a classificacdo do CDC de Atlanta), com imunode-
pressdo muito grave, sugere a possibilidade de uma infegao
por CMV disseminada, com provdvel envolvimento de mul-
tiplos 6rgéos de forma latente e que se exacerbou do ponto
de vista clinico apds inicio da TARC muito provavelmente
por um fenémeno de reconstituicdo imunoldgica ainda que
néo estejam disponiveis os valores de TCD4+ seguintes e da
carga viral do VIH por falta de recursos técnicos. Tal pode
justificar a retinite por CMV cerca de uma semana apds ini-
cio da TARC. Néo se pode também excluir a probabilidade
elevada de outras infegdes oportunistas neste contexto de
extrema imunodepressdo que se poderd@o ter manifestado
apds a TARC e que poderéo estar na origem da pericardite
(ex: pericardite tuberculosa entre outras causas menos co-
muns).

Trazemos este caso para alertar acerca das manifesta-
¢des dermatoldgicas exuberantes e atipicas da infegdo CMV
no doente com infeccdo VIH em estadio SIDA, devendo
incluir-se este agente no diagnéstico diferencial de lesées
cut@ineas semelhantes, mesmo na auséncia de outras mani-
festacdes sistémicas/viscerais mais comuns.
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