Cil: Zhodnotit vlastni zkuSenosti s diagnostikou a lé¢bou cytomegalovirové (CMV) retinitidy
u imunodeficitnich HIV negativnich pacientd.

Metodika: Retrospektivni studie a kazuistickd sdéleni.

Vysledky: V Centru pro diagnostiku a lébu uveitid 1. LF UK a VFN v Praze jsme v obdobi od &erv-
na 2003 do &ervna 2012 vyseffili celkem 1869 pacientd s uveitidou. CMV retinitidu jsme diagnosti-
kovali na zdkladé charakteristického klinického obrazu a anamnézy imunodeficitu u 7 pacient (1 Ze-
na a 6 muzl). U 2 atypickych ndlez byla diagnéza potvrzena aZ detekci DNA patogenu ve vzorku
sklivce (pacientka s non-Hodgkinovym lymfomem) nebo pozitivni sérologii s vysetfenim CMV
v leukocytech (indolentni forma CMV retinitidy u pacientky se systémovym lupus erythematodes).
V 8 pfipadech se jednalo o fulminantni formu, u 1 pacientky o indolentni formu CMV retinitidy.
Promérny vék pacientd byl 39,1 let (18 az 51 let), pomér muzi k zendm 6 : 3.V 6 z 9 piipadi jsme
zachytili oboustranny ndlez. Promérmd doba sledovani v souboru byla 15,8 mésic (1 az 48 mésicl).
U 5 pacient doslo k rozvoji CMV refinitidy po transplantaci kostni dfené. Ve 2 pfipadech byla CMV
refinitida komplikaci imunodeficitu pfi terapii systémového onemocnéni (ulcerézni kolitida, systémovy
lupus erythematodes) a 2 pacienti byli lé¢eni pro lymfom. Zahdjeni & Gpravu terapie (gancyklovir
p.o./i.v., foskarnet i.v.) jsme konzultovali a koordinovali se specialisty danych obord. Po nasazeni te-
rapie jsme sledovali celkem 7 nemocnych. U 4 o&i 3 pacientd (31 %) jsme zaznamenali zlepseni cent-
réIni zrakové ostrosti (CZO), u 5 o&i 5 pacientd (38 %) jeji stabilizaci. Zhorseni CZO u 4 o&i 3 po-
cientd (31 %) bylo zpisobeno komplikacemi, které nesouvisely s virostatickou lé&bou. Vsichni sledova-
ni pacienti, ktefi prodélali transplantaci kostni dien&, zemreli do 12 mésicl od stanoveni diagnézy
CMV retinitidy.

Zaveér: Zachyt CMV retinitidy pouze u 9 pacientd, t. 0,48 % vsech uvedlnich pacientd, potvrzuje je-
ii vzécny vyskyt. Pro diagnézu CMV retinitidy je anamnéza imunodeficitu klicovd. U atypickych ndle-
z0 je mozno v diagnostice vyuZit analyzy nitroognich tekutin &i sérologie. Vyskyt CMV retinitidy pred-
stavuje pro pacienty po transplantaci kostni dfené velmi nepfiznivy prognosticky faktor a v nasem sou-
boru zemfeli viichni tito pacienti do 12 mésicd od stanoveni diagnézy CMV refinitidy. Lécba vyZzadu-
je Uzkou mezioborovou spoluprdci.

Cytomegalovirus Retinitis in HIV Negative Patients - Retrospective Study

Aim: To evaluate own experience with the diagnosis and treatment of cytomegalovirus (CMV) retinitis
in HIV negative patients with imunodeficiency.

Methods: Retrospective study and case reports.

Results: In the Centre for diagnosis and treatment of Uveitis 1869 patients with uveitis we have
examined from June 2003 to June 2012. CMV refinitis was diagnosed in 7 patients (1 woman
and 6 men) according to the typical clinical findings and history of imunodeficiency. In 2 atypical
findings was the diagnosis confirmed by determination of DNA pathogen in vitreous sample (a pa-
tient with non-Hodgkin lymphoma) or by positive serology (CMV in leukocytes — indolent form of
CMYV retinitis in a patient with systemic lupus erythematosus). In 8 cases we found fulminant form,
in 1 case indolent form of CMV retinitis. The average age of patiens was 39,1 years (18-51
years old), ratio of men to women 6 : 3. In 6 of 9 cases we noticed bilateral retinitis. The avera-
ge period of observation in our study was 15,8 months (1-48 months). Five of our patients under-
went bone marrow transplantation, 2 patients were treated with systemic immunosuppressive
drugs (colitis ulcerosa, systemic lupus erythematosus) and 2 patients had chemotherapy for lymp-
homa. The initiation or modification of treatment (gancyklovir p.o./i.v., foscarnet i.v.) was consul-
ted and coordinated with others specialists. After initiation of treatment we followed-up 7 patients.
In 4 eyes of 3 patients (31 %) the improvement of visual acuity was documented, in 5 eyes of 5
patients (38 %) the visual acuity was stabilized. The worsening of vision in 4 eyes of 3 patients
(31 %) was caused by complications without any connection to virostatic therapy. All of our pati-
ents, who underwent bone marrow tranplantation, died within 12 months since the diagnosis of
CMYV retinitis was determined.
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Conclusion: The diagnosis of CMV retinitis only in 9 cases (0,48% of all uveitic patiens) confirms
the rare occurrence of this retinitis. The important tool to the diagnosis of CMV refinitis is the history
of imunodeficiency. In an atypical findings, the analysis of infraocular fluids or serological fests could
help to the final diagnosis. The occurrence of CMV retinitis signify a very unfavourable prognosis for
patients who underwent bone marrow transplantation and these patients died within 12 mounths
since CMV refinitis has been diagnosed. The management of the therapy requires close interdiscipli-

nary cooperation.

Key words: cytomegalovirus, cytomegalovirus retinitis, gancyclovir, foscarnet,

cidofovir, imunodeficiency
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Cytomegalovirové (CMV) retinitida je
vzdcné, ale zdvazné virové onemocnéni
sitnice s typickym obrazem na fundu posti-
zeného oka. Vyskytuje se predeviim
u jedinct s imunodeficitem. Nejcastdji
jsou to pacienti s manifestnim syndromem
ziskané  imunodeficience  (Acquired
Immune Deficiency Syndrome - AIDS),
s leukémii, lymfomem, pacienti po orgéno-
vych transplantacich, po chemoterapii ne-
bo s celkovou imunosupresivni terapii
z rbznych pficin (1, 2, 3, 4, 8, 11, 12,
14,16, 17,18, 21). Poprvé ji popsala H.
C. W. Foerster v USA v roce 1959 (7). Do
roku 1970 bylo v zdpadnich zemich po-
psano pouze nékolik pFipadd CMV retiniti-
dy. V roce 1971 se ji podafilo poprvé pro-
kézat i histologicky. V 70.-80. letech, kdy
doslo k ndristu osob infikovanych virem
HIV a rozsifily se moznosti a indikace imu-
nosuprese a chemoterapie, incidence CMV
refinitidy vyrazné stoupla. Pfed zavedenim
vysoce aktivni antiretrovirové terapie (high-
ly active antiretroviral therapy — HAART)
v roce 1996 se CMV refinitida vyskytovala
u 25-40 % pacientd s AIDS (6, 11, 12,
13) a byla nejast&jsi oportunni infekci

u t&chto nemocnych (18). HAART snizila
incidenci CMV retinitidy o 55-80 % (1).
Naddle viak zUstava hlavni pricinou ztraty
nebo zhor3eni vidéni u HIV pozitivnich.
Incidence CMV retinitidy stoupd u pacientd
po orgdnovych transplantacich (stoupd
i pocet transplantovanych pacientd) (21).
Je vzdcnd u imunokompetentnich jedinci
a byla vzécn& popsdna i v jedincd po in-
travitredIni aplikaci kortikoidd. U imuno-
suprimovanych pacientd je onemocnénim
s velmi nepfiznivou prognézou (3, 18).
Incidence CMV retinitidy je stejnd u muzd
i zen. Prevalence je ale vy$si u muzd
z divodu vyssi prevalence AIDS (1, 12).
K rozvoji CMV retinitidy dochdzi nejéasté-
i mezi 20.-50. rokem zivota (1).
Symptomy CMV retinitidy zavisi na lokali-
zaci postizeni sitnice. Nejéastéji jsou to
plovouci musky, pokles vidéni rizného
stupné, vypady v zorném poli (1, 4, 8, 12,
14, 18). PFi vyskytu drobnych nebo peri-
fernich lézi mize byt pacient zcela bez po-
tizi (18). Postizené oko byvd bledg, klidné
a nebolestivé.

CMYV retinitida je vzdcnd nekrotizuji-
ci virova retinitida. Virus zpisobuje ne-
krézu sitnice v celé jeji tloustce (3, 18).
Onemocnéni ma typicky klinicky obraz
a je provézeno jen mirnou vitritidou.
Retinitida obvykle za&ind kolem cév ve

CYTOMEGALOVIROVA
RETINITIDA U HIV
NEGATIVNICH
PACIENTU-
RETROSPEKTIVNI STUDIE

sttedni periferii a rychle se 3ifi na zadni
pél a ddle do periferie splyvanim stévaii-
cich lozisek s novotvofenymi (ifi se jako
,stepni pozér”). Na fundu postizeného oka
nachdzime vicecetnd dobfe ohranigend
bélavé loziska retindlni infiltrace a nekrézy
geografického tvaru, s roznym mnozstvim
krvéceni (obraz ,keéupu a syra”, téz
.pizza-pie”) (18). Mohou byt pfitomny 3i-
roké perivaskularni infiltréty, nékdy az ty-
pu ,omrzlych vétvi”. Velmi vzécné byla po-
psdna i neuritida optického nervu (1, 4,
12, 14,17, 18). CMV retinitida se vysky-
tuje ve 2 formdch - indolentni (periferni
léze granuldrniho vzhledu, ojedinélé reti-
ndlni hemoragie; pomald progrese) (obr.
1) a zévaznéjsi fulminantni formé (et
né retindlni hemoragie a bélava loziska re-
tindlni nekrézy; rychld progrese) (obr. 2).
Obé tyto formy prezentuji ,dva konce” na
sebe navazujiciho klinického obrazu (1,
12). Zanét byvd bilaterdlni, stranové asy-
mefricky (3, 18). LoZiska CMV retinitidy se
Casto nejdfive objevi kolem cév na zadnim
pélu, coz je pravdépodobné zpisobeno
jak hematogennim $ifenim, tak vasotropni
povahou viru (3). LloZiska v periferii jsou
zfidka doprovdzena krvacenim, naopak
u loZisek centrdlnich jsou rozsahlé hemora-
gie Casté. Aktivni okraij loZiska, kde doché-
zi naddle k replikaci viru, m& granulérni

Obr. 1 Indolentni forma CMV refinitidy. Fotografie fundu zachycuije periferni léze granulérniho vzhledu s ojedinélymi hemoragiemi u 59letého pacienta s
lymfomem po transplantaci kostni dfend, s fulminantni CMV retinitidou a poruchou vizu OL, bez poruchy vizu na OP aq, b)
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vzhled (14, 18). Regrese nélezu na fun-
du pfi adekvétni 1é¢bé CMV retinitidy
ie charakterizovana resorpci retindlnich
hemoragif a jizvenim (atrofizaci) sitnice
s hrubymi pFesuny pigmentu (12).

CMV retinitida je relativné pomalu
progredujici onemocnéni, vyZadujici tyd-
ny az mésice k postizeni celé sitnice (1).
Pokles vidéni je zpsoben bud' pfimo ne-
krotizujici retinitidou v oblasti zadniho
pélu oka nebo sekunddrnim odchlipenim
sitnice na podkladé trhlin na rozhrani
normdlni a patologicky zménéné (nekro-
tické nebo jiz atrofické) sitnice (20).
Rhegmatogenni amoce je nejasté3i
komplikaci CMV retinitidy (1, 4, 6, 12,
13, 14, 16, 18). Nelécend CMV retiniti-
da vede k progresivni zirété vidéni az
slepoté. U HIV pozitivnich pacientd byla
CMV retinitida popisovana jako ,end-
stage disease”, kterd predpovidala dobu
preZiti pacienta na pfiblizné 6 tydnd (1,
9). Se zavedenim HAART se primé&rnd
doba preziti po stanoveni diagnézy
CMV retinitidy u HIV pozitivnich zvysila
na 6-8 mésicu (9).

Diagnézu CMV retinitidy stanovime
na zdkladé typického klinického
obrazu (ndlezv na fundu postizeného
oka - obraz ,keCupu a syra”)
a anamnézy imunodeficitu (18).
K potvrzeni diagnézy zejména
v nejasnych pfipadech mize pomoci
pfimé detekce virové DNA pomoci po-
lymerdzové fetézové reakce (PCR)
a ddle sérologie (specifické protilatky
IgG, IgA, IgM), stanoveni Ppé5 antige-
nu v krvi a detekce viru v mogi (1, 22).
CMV retinitidu diagnostikuje oftalmo-
log, ale lécbu vede oseffujici lékaF (he-
matolog, revmatolog) ve spoluprdci
s oftalmologem.

Cytomegalovirové retinitida obecné
$patné reaguje na lécbu (18). Pfimym
G&inkem antivirotik je inhibice DNA poly-
merdzy cytomegaloviru, a tim zabrénéni
jeho dal3i replikace (14). Lé¢ba CMV re-
tinitidy je konzervativni a chirurgickéd
(PPV, endolaser, tampondda silikonovym
olejem v pfipadé odchlipeni sitnice (1,
18) nebo intravitredlni  implantat
(Vitrasert, — gancyklovir 4,5 mg,
Bausch&Llomb, 1996) implantovatelny
cestou pars plana obvykle do dolniho
tempordlniho kvadrantu). Ke konzerva-
tivni 16¢bé (1, 12, 18) pafii systémové

poddvand virostatika — gancyklovir
i.v. (prepardt Cymevene, v CR dostup-
ny), valgancyklovir p.o. (prepardt
Valcyte, v CR dostupny), foskarnet
i.v. (prepardt Foscavir, v CR dostupny —
mimorédny dovoz), cidofovir i.v. (pre-
pardt Vistide, v CR dostupny — mimordd-
ny dovoz). K nezadoucim G&inkim léby
patfi vyraznd orgdnova toxicita (myelo-
suprese s neutropenii, frombocytopenii —
gancyklovir, valgancyklovir; nefrotoxicita
— foskarnet, cidofovir). Z toho plyne
i limitace této 1écby (18). Dalsim Gskalim
lécby je jeji finanéni ndroénost, omeze-
nd preskripce a nutnost mezioborové
spoluprdce. Dalsi moznosti 1é¢by CMV
retinitidy je intravitredIni aplikace (IVT)
antivirotik (1, 14, 18). Lokdlni lé¢ba ale
postréddd protektivni vliv na druhé oko
(3). IVT Ize aplikovat nésledujici léky (lé&-
ba off label): gancyklovir, foskarnet, ci-
dofovir. K 1é&bé fadime také laserovou
fotokoagulaci, kterou mize byt oseffeno
malé odchlipeni sitnice v periferii.
Profylaktické laserové o3etfent sitnice dru-
hého oka s CMV refinitidou véfinou ale
neni prevenci mozného odchlipeni sitni-
ce (1, 6, 18).

Nejcast&jsi komplikaci CMV retinitidy
je rhegmatogenni odchlipeni sitnice
(ARR) - vyskyt az u 50 % pacientd
v pribéhu prvniho roku od stanoveni dia-
gnézy (18). Vznika sekundarné na pod-
kladé trhlin na rozhrani normdlni
a nekrotické nebo jiz atrofické sitnice
(20). Riziko vzniku ARR stoupd s délkou
trvéni CMV infekce a s vyskytem velkych
periferné uloZenych 1ézi (3, 18). Mozny
ie vznik cystoidniho makularniho edému
(CME), epiretindlni membrény (ERM) &
hemoftalmu. Ddéle ke komplikacim fadi-
me vedlej3i G&inky systémové lécby (sel-
hani ledvin, leukopénie v disledku mye-
losuprese) a vznik rezistence na virostati-

ka (1, 18).

Né3 soubor tvorilo 9 pacientd (3 zeny
a 6 muzi). Vsichni pacienti byli HIV ne-
gativni. Pacientim jsme podrobné ode-
brali celkovou i o&ni anamnézu.
V celkové anamnéze, kterd je u diagnézy

Obr. 2 Fulminantni forma CMV retinitidy. Fotografie fundu dokumentuje nélez bélavych loZisek
retindIni infiltrace a nekrézy s krvacenim (obraz ,kecupu a syra”) u 59letého pacienta po
transplantaci kostni dfené pro lymfom a), u 32letého pacienta po alogenni transplantaci kme-
novych krvetvornych bunék pro akutni myeloidni leukémii b), u 51letého pacienta s non-
Hodgkinovym lymfomem ¢, u 32letého pacienta po alogenni transplantaci kmenovych krve-
tvornych bunék pro akutni myeloidni leukémii d), u 31letého pacienta po 2 transplantacich

kostni dien& pro akutni myeloidni leukémii e)
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CMV retinitidy klicové, jsme patrali po imu-
nodeficitu. CZO jsme vyseffovali na
Snellenovych optotypech. Predni i zadni seg-
ment jsme vysetfovali na 3t&rbinové lamps,
fotodokumentaci provadéli pomoci fundus-
kamery (FF450 plus IR Fundus Camera, Carl
Zeiss Meditec AG, Némecko). Z pomocnych
vydetfeni jsme vyuzili perimetr (M-700,
Medmont International Pty Ltd., Austrdlie),
optickou koheren&ni tomografii se spekirdini
doménou (SD-OCT, Spectral OCT/SLO, OTI
Ophthalmic Technologies, Inc., Kanada)
a ultrazvuk (USG, Ultrascan Imaging System,
Alcon, USA). Nitrooéni tlak jsme méfili aplo-
naéné. Celkovd é¢ba zdkladnich onemoc-
néni pacientd byla vedena specialistou da-
ného oboru (hematologem/revmatologem).
V souboru jsme sledovali vék pfi stanoveni
diagnézy, pohlavi a zdkladni onemocnéni
pacientd, postizeni oka/ogi, zrakovou ost-
rost pfi stanoveni diagnézy a pfi ukonéeni
sledovani, délku sledovéni, 1écbu a piipad-
né komplikace.

VYSLEDKY

V nasem souboru 9 pacientt (15 ogi) by-
lo celkem 6 muzi (67 %) a 3 Zeny (33 %).
Promérny vék pacientd v zadatku sledovéni
byl 39,1 let (18-51 lef). Nejvy33i incidence
vyskytu CMV retinitidy v nasem souboru by-
la ve véku 41-50 let; celkem 4 pacienti
(45 %). Vice byli postizeni muzi (67 %) nez
Zeny. Postizeno bylo celkem 15 o&i (9 po-
cientd). Z toho u 6 pacientd (67 %) byl né-
lez oboustranny, u 3 pacientd (33 %) se
jednalo o jednostranné postizent.

V souboru bylo 5 pacientl (9 o&i; 56 %)
po transplantaci kostni diené (vyskyt CMV
refinitidy za 5-12 mésicl po transplantaci
pro hematologickou malignity; z toho 80 %
tvorili pacienti s akutni myeloidni leukémii -
AML), dva pacienti (4 o&i; 22 %)
s hematologickou malignitou (non-Hodgki-
niv lymfom — NHL, folikularni lymfom), je-
den pacient (1 oko; 11 %) s ulcerdzni koli-
tidou a jeden pacient (1 oko; 11 %) se
systémovym lupus erythematodes (SLE), oba
s celkovou imunosupresivni lécbou (graf 1).

P&t pacientl z naseho souboru (56 %) si
stéZovalo na poruchu v zorném poli postize-
ného oka (vypad v zorném poli) a &tyfi pa-
cienti (44 %) na nespecifické zhoreni vidé-
ni (zamlzeni, pokles vidéni, plovouci musky
pred okem). U 7 z 15 o&i (47 %) byla ma-
kula postizeného oka uletfena, u 8 oti
(53 %) jsme zaznamenali postizeni makuly
(Vlastni zanétliva infiltrace, cystoidni maku-
l&rni edém, epiretindlni membrdna, subreti-
ndIni hemoragie, exsudativni amoce).

Urovei CZO jsme hodnotili u 8 z 9 pa-

® Hematologicka malignita + st.p. transplantaci kostni dfené
® Hematologicka malignita

® Colitis ulcerosa

® Systémovy lupus erythematodes

Graf 1 Z&kladni onemocnéni pacientd a pfig¢ina imunodeficitu

Pocet pacientu [-]

m vstupni ZO

vystupni ZO

Zrakova ostrost (ZO) [-]

Graf 2 Vstupni a vystupni zrakovd ostrost

Pocet pacientu [-]

Zzlepseni ZO

stabilizace ZO

zhors$eni ZO

Uroveii zrakové strosti (ZO) [-]

Graf 3 Uroveni zrakové ostrosti pfi ukon&eni sledovéni

cientd (celkem 13 z 15 oci). Pacientku
s oboustrannym postizenim, kterou jsme
pouze konzultovali, jsme v tomto pFipadé
nehodnotili. U stanoveni diagnézy CMV
retinitidy byla nejlepsi vstupni CZO 6/6
a nejhorsi prsty s jistou svételnou projekei.
Nejlepsi vyslednd CZO byla 6/6, nejhorsi
0 (graf 2). Nejnizsi vystupni CZO (amau-
réza) byla u pacientky s NHL, u které byla
diagnéza CMV retinitidy potvrzena az za-
chycenim DNA patogenu ve vzorku skliv-
ce. Druhé& nejhorsi vystupni CZO (1/36,
spravnd svételnd projekce) byla u pe-

cienta, u kterého se stav po zklidnéni z4-
nétu zkomplikoval hemoftalmem. U 4 oci
3 pacientd (31 %) jsme po nasazeni ade-
kvatni terapie pozorovali zlepseni CZO,
u 5 o0& 5 pacientt (38 %) jeji stabilizaci.
U 4 oci 3 pacientd (31 %) jsme zazname-
nali zhorfeni CZO (2 o&i u pacientky
s NHL, 2 ogi dvou pacientl s kompli-
kacemi — hemoftalmus a exsudativni amo-
ce) (graf 3).

Nasazeni &i Opravu ferapie virostatiky
u pacientd v nadem souboru jsme koordi-
novali s osetfujicimi lékafi (hematology
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Tab. 1 Vlastni soubor pacient

Pacient Vék |Pohlavi .Prlcma »
imunodeficitu

] 51 M NHL

2 45 M Small-cell
lymphoma

g 47 2 SLE

& 35 M AML

5 A4 M Colitis
ulcerosa

g 31 M AML

7 49 5 Folikularni
lymfom

. 18 Z AML

& 32 M AML

IXKD Oko | Otnindlez Vstupni Vystupni | Sledovaci | Status
Z0 y{o) doba pacienta
postizeni prsty certa, S
1 2 2
ne OPL Ma OP 6/6 6/18, 6/6 m Zijici
ano oL Ma usetiena| 6/6, 6/9 6/6, 6/9 3m zesnuly
ne OP Ma usetiena| 6/9, 6/6 6/6, 6/6 48 m (trva) | zijici
v Ma OP
1 t
ano OPL subretindlni | 6/18, 6/6 /6 G 4 m zesnuly
6/6
H, HE
ne OP Ma usetiena| 6/9, 6/6 6/9, 6/6 38 m (trvd) | zijici
oL
ano OPL exsudativni | 079, Prsty | 6/9, prsty | g zesnuly
certa certa
amoce
trooini h
ne opt | Moodnt o g0 OPOYE s e | e
lymfom incerta
postizeni
ano OPL Ma OPL, certa, 6/12 | certa, 6/12 | konzultace | zijici 2
CME, ERM
e
ano OPL ﬁ’:: 'é‘;”' 6/24,6/9 | 6/6,6/6 | 9m zesnuly

M - muz, Z - Zena, SLE — systémovy lupus erythematodes, NHL — non-Hodgkindv lymfom, AML — akutni myeloidni leukémie, TX KD — transplanta-
ce kostni dfen&, Ma — makula, H — hemoragie, HE — hemoftalmus, CME - cystoidni makuldrni edém, ERM — epiretindIni membrana, m — mésice

resp. revmatology). U 4 pacientl byla pred
rozvojem CMV retinitidy diagnostikovéna
a lécena systémova CMV infekce - ve 3
pripadech v Easném posttransplantaénim
obdobi a u 1 pacienta po chemoterapii
pro lymfom. U 2 nasich pacientd byl k tera-
pii pouzit gancyklovir i.v. (Cymevene), v 1
pripadé foskarnet i.v. (Foscavir). U 2 ne-
mocnych s pfedchdzejici systémovou CMV
infekci byla s rozvojem refinitidy reinduko-
vana i.v. lé¢ba gancyklovirem a v 1 pfipa-
d& byl gancyklovir nahrazen foskarnetem.
Jeden pacient byl 1éZen gancyklovirem
p.o. (Valcyte). Pacientka s indolentni for-
mou byla jen sledovana. Jedna pacientka
(2 ogi) pfi zhorseni ndlezu i vizu odmitla
navrhovanou zménu terapie.

U Zddného pacienta z nadeho souboru
se nevyskytla nejéastéji popisovana kom-
plikace CMV retinitidy — sekunddrni rheg-
matogenni amoce sitnice. U 1 pacienta
(1 oko z 13 o&i; 8 %) jsme popsali exsu-
dativni amoci a u 1 pacienta (1 oko; 8 %)
se ndlez po zklidnéni zanétu zkomplikoval
hemoftalmem. Jiné oéni komplikace jsme
v nasem souboru nezaznamenali.

Primérnd doba sledovéni naseho soubo-
ru byla 15,8 mésic. Maximdlni doba sle-
dovéni 48 mésicl, minimdlni 1 mésic.
V jednom pfipadé se jednalo o jedno-
rézové konziliarni vysefieni. Po nasazeni
terapie jsme sledovali 6 nemocnych. U 4
oci 3 pacientd bylo lé¢bou dosazeno zklid-
néni ndlezu a zlepseni vizu, u 5 o&i 5 paci-

entt se ndlez zklidnil a vizus stabilizoval.
Ctyfi pacienti z naseho souboru (45 %,
viichni po transplantaci kostni dfené) zem-
feliza 1, 4, 5 a 9 mésici po stanoveni di-
agnézy CMV retinitidy pro komplikace, kfe-
ré nesouvisely s terapif virostatiky.

Kazuistika €. 1

U 45letého muze s diagndézou NHL
z malych bunék se CMV retinitida levého
oka objevila 12 mésicd po alogenni trans-
plantaci kostni dfené. Pacient byl odeslén
ke konzilidrnimu vy3etfeni na nase praco-
visté pro plovouci musky a rusivy stin naho-
fe v periferii zorného pole levého oka.
Diagnéza byla stanovena dle typického né-
lezu na fundu s pfihlédnutim k anamnéze

Obr. 3 Klinicky ndlez u pacienta z kazuistiky 1. Obraz fulminantni formy CMV retinitidy typu ,kecup a syr” a perivaskularni infiltraty typu ,omrzlych vétr
vi” u 32letého pacienta po alogenni transplantaci kmenovych krvetvornych bunék pro akutni myeloidni leukémii a), regrese ndlezu na fundu postizeného
oka po 8 tydnech terapie gancyklovir i.v. (Cymevene) s resorpci retinalnich hemoragii a jizvenim (atrofizaci) sitnice s hrubymi pfesuny pigmentu b)
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Obr. 4 Klinicky nélez u pacienta z kazuistiky 2. Fotografie dokumentuje bé&lavé jiz resorbujici se loZiska infiltrace a hemoragie s atrofizacf sitnice v hornim
nazdlnim kvadrantu pravého oka u pacienta na celkové imunosupresi (Medrol + Cyklofosfamid) pro ulcerézni kolitidu a), klidnéd jizva pro prob&hlé CMV
refinitidé b), statickd automatickd perimetrie pravého oka s odpovidajicim vypadem v zorném poli ¢}

imunodeficitu. Sklivec postizeného oka byl
jen minimdlné zkalen, na fundu jsme
v povodi dolnich arkéd popsali b&lava ne-
krotickd loZiska promichand s plosnymi he-
moragiemi a ,omrzlé cévy”. Dolni okraj lo-
ziska granulérniho vzhledu odpovidal mis-
tu, kde naddle dochdzelo k replikaci viru
(obr. 3a). CZO pravého oka byla 6/6,
CZO levého oka 6/9. Pii lé¢bé gancyklovi-
rem i.v. (Cymevene) doilo ke stabilizaci
CZO a regresi nélezu na fundu levého oka
(obr. 3b). Pacient zemfel po 3 mésicich po
stanoveni diagnézy CMV retinitidy.

Kazuistika €. 2

44lety pacient s ulcerézni kolitidou na
celkové imunosupresi (t.€. Medrol, dfive
kombinace Cyklofosfamid + Prednison, [é-
&en od r. 1993) byl k nédm odeslan pro 3
tydny trvajici zhordené vidéni pravého oka
a stin v dolni &ésti zorného pole. Oéni po-
tize byly vazany na vysazeni cyklofosfami-
du. CZO pravého oka byla 6/9, CZO le-
vého oka 6/6. Sklivec pravého oka byl &i-
ry, na fundu v tempordlnim hornim kva-
drantu jsme nalezli rozsghlé bélavé lozis-
ko s Zetnymi retindInimi hemoragiemi,
v okoli loZiska cévy s doprovodnymi prouz-
ky (obr. 4a). Statickd pogitaovd perimet-
rie zaznamenala vypad v zorném poli do-
le pod centrem (obr. 4c). U pacienta jsme
dle klinického obrazu diagnostikovali CMV
refinitidu, neddvno prob&hld CMV infekce
byla potvrzena i sérologicky. PFi 1é¢bé gan-
cyklovirem i.v. (Cymevene) po dobu 5 tyd-
nb doslo ke stabilizaci CZO a zklidnéni
ndlezu na fundu postizeného oka (obr.
4b). Pacienta naddle sledujeme.

Kazuistika €. 3

U 31letého muze s diagnézou akutni
myeloidni leukémie se oboustrannd CMV
refinitida rozvinula é mésicd po transplan-
taci kostni dfené. Pacient jiz byl léZen gan-
cyklovirem i.v. (Cymevene) pro systémovou

Obr. 5 Klinicky ndlez u pacienta z kazuistiky 3. Na fotografii fundu pravého oka u 31letého pacienta
po 2 transplantacich kostni dfené pro akutni myeloidni leukémii je patrné ohranicené bélavé loZisko in-
filtrované sitnice s hemoragiemi, v bezprosttednim okoli loziska nahofe malé exsudativni amoce sitnice
a, b), vertikéIni scan SD-OCT loZiskem CMV retinitidy dokumentuje destrukci viech vrstev sitnice c)

CMYV infekci, kterd se rozvinula v ¢asném
posttransplantaéném obdobi. Pacient si sté-
zoval na ndhle vzniklou poruchu vidéni le-
vého oka s vypadem tempordlni poloviny
zorného pole. CZO pravého oka byla
6/9, CZO levého oka prsty pred okem,
spravnd svételnd projekce. Sklivec pravé-
ho oka byl &iry, na fundu nazdlné od papi-
ly a tempordlng dole jsme popsali ohrani-
Zené ovalné bélavé lozisko s centralnimi
hemoragiemi (obr. 5a, b, c). Fundus levé-
ho oka bylo mozné jen velmi obtizné dife-
rencovat pro vyrazné zastfeni sklivce.
Ultrazvukové vysetfeni levého oka potvrdi-
lo exsudativni amoci v dolni poloviné.
Ndlez jsme uzavfeli jako bilaterdlni CMV
retinitidu a doporu€ili pokracovat v terapii
gancyklovirem i.v. Pacient zemfel krétce
po stanoveni diagnézy CMV retinitidy (cca
6 mésicl po transplantaci kostni diend).

Do nasi retrospektivni studie bylo zafa-
zeno 9 pacientl (3 zeny a 6 muzd). CMV
retinitidu jsme diagnostikovali u 8 pacien-
10, jednu pacientku s jiz stanovenou diag-
nézou jsme jen konzultovali. Do souboru
byli zafazeni pacienti HIV negativni,
u kterych byla CMV retinitida diagnostiko-
véna na nasem pracovidti v letech
2003-2012 na zd&kladé typického klinic-
kého obrazu a anamnézy (6 z 8 pacien-
t0). U 2 atypickych ndlezd jsme diagnézu
potvrdili az zachycenim DNA patogenu ve
vzorku sklivce (pacientka s NHL)
a pozitivni sérologii s vy3etienim CMV
v leukocytech (indolentni forma CMV reti-
nitidy u pacientky s SLE). V 8 pfipadech se
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jednalo o fulminantni formu, u 1 pacientky
o indolentni formu CMV reinitidy.

Ve studii jsme sledovali incidenci one-
mocnéni v zdvislosti na véku pacientd pfi
stanoveni diagnézy, pohlavi a pfiginé imu-
nodeficitu (z4kladni onemocnéni pacien-
t0). Déle jsme se zaméfili na postizeni odi
(jednostranné/oboustranné), vstupni a vys-
tupni vizus, délku sledovéni a vyskyt kom-
plikaci. Nase vysledky jsou srovnatelné
s vysledky nékolika obdobnych retrospek-
tivnich studii, které probéhly ve svété (5,
10, 15).

Limitujicim faktorem nasi studie by mo-
hla byt mald velikost souboru (9 pacientd
v pribéhu 9 let), ale velikosti je nd3 soubor
srovnatelny se soubory jinych retrospektiv-
nich studii: 18 pacientd za 19 let
v Marylandu, USA (15); 9 pacientd za 14
let v Minnesoté, USA (5) a 11 pacienty zo-
chycenych v prib&hu 10 let v Soulu, Korea
(10).

V nasem souboru jsme sledovali vék pa-
cientd pfi stanoveni diagnézy CMV refiniti-
dy, promérny vék byl 39,1 let (rozmezi 18
az 51 let). Jiné studie uvadi promérny vék
43 let (10) a 58 let (5, 15). Pomér muzi :
zeny byl v nasem souboru 6 : 3, v jinych
studiich byl 6 : 3 (5), 8:3 (10)a 13:5
(15). Literatura uvadi vyskyt CMV retinitidy
mezi 20.-50. rokem Zivota, se stejnou in-
cidenci u muz0 i zen (1, 12).

Vsichni nasi pacienti byli HIV negativni,
ale imunokompromitovani. U 5 pacientd
doslo k rozvoji CMV retinitidy po trans-
plantaci kostni dfené (za 5-12 mésict). Ve
2 pfipadech byla CMV retinitida komplika-
ci imunodeficitu pfi terapii systémového
onemocnéni (ulcerézni kolitida a SLE) a 2
pacienti  byli léceni pro  lymfom.
U 4 nemocnych byla pfed rozvojem CMV
retinitidy diagnostikovéna a lécena systé-
movd CMV infekce: ve 3 pFipadech
v Zasném posttransplataénim  obdobi
a u 1 pacienta po chemoterapii pro lym-
fom. Priciny imunodeficitu byly obdobné
i v ostatnich zmifiovanych studiich: trans-
plantace kostni diené (nejcastéjsi), orgdno-
vé transplantace (srdce, ledviny, jétra),
autoimunitni onemocnéni a lymfoproli-
ferace (5, 10, 15). CMV retinitida se

u pacientd v nasem i v souborech jinych

1. Altaweel, M., et al.: CMV refinitis [onli-
ne]. July 11, 2012 [cit. 2012-08-13].
Dostupné z: http://emedicine.medscape.
com/article/1227228-overview.

2. Banker, AS.: Posterior segment manifes-
tations of Human Immunodeficiency Virus/
Acquired Immune Deficiency Syndrome.

studii rozvinula v prib&hu prvniho roku po
transplantaci kostni dfené nebo orgdnu (5,
15). U imunosuprimovanych pacientd by-
vd tento Easovy interval del3i, Kuo a kol.
(2004) uvadéii 8,5 az 21 mésicl po nasa-
zeni imunosuprese (15).

V 6 z 9 pripadd jsme zachytili obou-
stranny nélez. V jinych studiich byl obou-
stranny nélez popsén u 12 z 18 pacientd
(15) a u 5 z 9 pacientd (5). Boguzsakovd
(2007) uvddi u CMV retinitidy (ale u HIV
pozitivnich pacientd) ndlez oboustranny,
stranové asymetricky (3).

Subjektivni stesky nadich pacienty se
shodovaly se symptomy pacientl z jinych
studif (vypad v zorném poli, plovouci te&-
ky, zhorgené vidéni) (5, 10, 15). Eid a kol.
(2008) popsali fotofobii (5), kterd ale
k typickym symptomdm CMV retinitidy ne-
paffi.

Proméréd doba sledovani naeho sou-
boru byla 15,8 mésici (v rozmezi 1 az 48
mésicd). Ve srovnatelné studii (5) sledovali
pacienty v proméru 20 mésicd (v rozmezi
2 az 71 mésicu).

U 4 oéi 3 pacientd (31 %) jsme po ade-
kvatni 16¢bé zaznamenali zlepseni CZO,
u 5 o&i 5 pacienty (38 %) jeji stabilizaci.
Eid a kol. (2008) uddvaiji zlepseni CZO
u 4 o&i 4 pacientd (28,5 %) a stabilizaci
CZO u 4 oci 4 pacientd (28,5 %) (5).
Zhor3eni CZO v nasem souboru u 4 oéi 3
pacientd (31 %) bylo zpisobeno komplika-
cemi (1 pacient — 1 oko s hemoftalmem,
1 pacient — 1 oko s exsudativni amoci) ne-
bo primarnim o&nim onemocnénim (obou-
stranné postizeni u pacientky s primarnim
nitrooénim lymfomem, kterd pfi zhor3eni
ndlezu i vizu odmitla navrhovanou zménu
terapie).

Nejéastési komplikace CMV retinitidy -
ARR se v nasem souboru nevyskytla.
Zahraniéni studie ale dokumentuji vyskyt
této komplikace. Eid a kol. (2008) popsali
ARR na 1 oku jednoho pacienta (ze 14 ogi
9 pacientd) (5). Kuo a kol. (2004) zachyti-
li ARR u 2 o&i 2 pacienti (z 30 o&i 18 pa-
cientd), a to mezi 1.-7. mésicem od stano-
veni diagnézy CMV retinitidy. V této studii
popsali u dalSich 2 o&i 2 pacientd ARR jiz
v dobé diagnézy CMV retinitidy (15).
V literatufe se uvadi vyskyt ARR jako kom-
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virové onemocnéni sitnice. Pivodné byla po-
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konzultovali. Zachyt CMV retinitidy pouze
u 9 pacientt v probéhu 9 let, 1j. 0,48 %
viech uvedlnich pacientd za dané obdobi,
potvrzuje jeji vzacny vyskyt. Vichni pacien-
ti z naseho souboru byli HIV negativni, ale
méli urcitou formu imunodeficitu (po trans-
plantaci kostni diené pro hematologickou
malignitu, celkovd imunosuprese). Pravé
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spolupréci.
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