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RESUMO

A Neurite óptica é uma doença inflamatória do nervo óptico decorrente de afecções

caracterizadas por desmielinização, inflamação ou infecção do nervo e suas bainhas. É uma

doença comum com prevalência de 0.6/1000 casos, e incidência, corrigida, para o sexo e

idade de 1 a 5 casos por 100 000. Mais de 70 % dos casos ocorrem em mulheres, sendo as

jovens e Caucasianas as mais frequentemente acometidas. Tipicamente a perda visual é

subaguda, unilateral, predominando na raça branca, apresentando-se em horas ou dias,

associada com dor à movimentação ocular. É um estudo descritivo, tipo série de casos, de

pacientes com diagnóstico de neurite óptica atendidos em hospital de referência em

neurologia na cidade de Recife, estado de Pernambuco, Nordeste do Brasil no período entre

2014 a 2016. Entre os objetivos temos descrever o perfil clínico-epidemiológico dos

pacientes com neurite óptica associados à arbovirose em relação à idade, sexo,comorbidades,

acuidade visual, discromatopsia; e o perfil clínico dos achados oftalmológicos desses

pacientes associados à arbovirose , ambos durante o período da avaliação inicial entre 2014-

2016; e na avaliação secundária , em 2022 , caracterizar as alterações oftalmológicas através

de uma avaliação complementar , dos casos com N.O em relação á- reflexo fotomotor,

retinografia, teste de cores – Farnsworth-Munsell-D-15, campo visual, fundo de olho,

tonometria, acuidade visual e biomicroscopia Foram avaliados 14 pacientes predominando

sexo masculino (57,1%), com (71,4%) ocorrendo acima de 40 anos de idade. Oito casos

(57,1%) eram classificados como mono-infecção por Zika, três (21,4%) como mono- infecção

por chikungunya e três (21,4%) como co-infecção por zika e chikungunya. Na ocasião do

evento agudo em 2014-2016 a acuidade visual era reduzida em 72,7% e 58,3%

respectivamente para o olho direito e esquerdo. Discromatopsia foi observado em 42% dos

pacientes. Na avaliação em 2022, 5 pacientes (45,4%)persistiam com alteração de acuidade

visual ,8 pacientes(57%) tinham anormalidades no fundo de olho, e a discromatopsia

permanecia em em 1 (20%) , dos 5 pacientes inicialmente acometidos no evento agudo. A

neurite óptica pelos arbovírus zika, dengue e chikungunya pode causar relevantes alterações

oftalmológicas, com alteração na qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: neurite óptica; arbovírus e neurite óptica; manifestações neurológicas e

arbovírus.



ABSTRACT

Optic neuritis is an inflammatory disease of the optic nerve resulting from conditions

characterized by demyelination, inflammation or infection of the nerve and its sheaths. It is a

common disease with a prevalence of 0.6/1000 cases, and an incidence, corrected for sex and

age, of 1 to 5 cases per 100,000. More than 70% of cases occur in women, with young women

and Caucasians being the most frequently affected. . Typically, visual loss is subacute,

unilateral, predominating in white people, occurring over hours or days, associated with pain

upon eye movement. It is a descriptive study, case series, of patients diagnosed with optic

neuritis treated at a neurology reference hospital in the city of Recife, state of Pernambuco,

Northeast Brazil in the period between 2014 and 2016. Among the objectives we have to

describe the profile clinical-epidemiology of patients with optic neuritis associated with

arbovirus in relation to age, sex, comorbidities, visual acuity, dyschromatopsia; and the

clinical profile of the ophthalmological findings of these patients associated with arbovirus,

both during the initial assessment period between 2014-2016; and in the secondary evaluation,

in 2022, characterize the ophthalmological changes through a complementary evaluation, of

cases with N.O in relation to photomotor reflex, retinography, color test – Farnsworth-

Munsell-D-15, visual field, fundus, tonometry, visual acuity and biomicroscopy 14 patients

were evaluated, predominantly male (57.1%), with (71.4%) occurring over 40 years of age.

Eight cases (57.1%) were classified as Zika mono-infection, three (21.4%) as chikungunya

mono-infection and three (21.4%) as Zika and chikungunya co-infection. At the time of the

acute event in 2014-2016, visual acuity was reduced by 72.7% and 58.3% respectively for the

right and left eye. Dyschromatopsia was observed in 42% of patients. In the evaluation in

2022, 5 patients (45.4%) persisted with changes in visual acuity, 8 patients (57%) had

abnormalities in the fundus of the eye, and dyschromatopsia remained in 1 (20%) of the 5

patients initially affected. in the acute event. Optic neuritis caused by the arboviruses zika,

dengue and chikungunya can cause relevant ophthalmological changes, altering patients'

quality of life.

Keywords: optic neuritis; arbovirus and optic neuritis; neurological manifestations and

arboviruses.
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1 INTRODUÇÃO

As infecções virais do sistema nervoso central são comuns no mundo inteiro,

com estimativa anual de 20-30 por 100.00 indivíduos (MICHOS et al., 2007). A

infecção pelos vírus - zika , dengue e chikungunya pode ser transmitida por vetores

artrópodes —mais comumente mosquitos. Após inoculados no homem, podem

determinar diversas doenças como neurites, meningites, encefalites, mielites e miosites

(DAVIS; BECKHAM; TYLER, 2008). Outras regiões do sistema nervoso também

podem ser acometidas, como tronco cerebral, cerebelo e nervos periféricos.

A neuroinvasividade depende da capacidade do vírus em atingir o sistema

nervoso central ou periférico, infectando células neurais. O adequado entendimento da

patogênese é de grande importância para o desenvolvimento da terapêutica específica.

Além disso, a identificação de fatores específicos envolvidos como proteínas virais

distintas ou fatores do hospedeiro, ajudam a explicar a (re)emergência de viroses

específicas, incluindo aquelas previamente desconhecidas ou potencialmente novas

(MÉCHARLES et al., 2016).

As infecções pelos arbovírus ZIKV, DENV e CHIKV podem ocasionar desde

uma síndrome febril branda, até formas neuroinvasivas (BRASIL, 2017). O espectro das

manifestações neurológicas pelos mesmos ainda não são completamente conhecidos, e

variam desde eventos cerebrovasculares (MATHEW; PANDIAN, 2010) e neuropatia

(ZHOU et al., 2017), por ZIKV e DENV respectivamente ; até meningoencefalite aguda

por CHKV (MYINT et al., 2022).

Surtos epidêmicos por dengue, chikungunya e zika vêm atingindo países da

Ásia e especialmente da América Latina na última década. O Brasil é um dos países

mais atingidos pelos vírus da dengue (DENV) nas Américas, com co-circulação dos

quatro sorotipos, que em casos sintomáticos ou assintomáticos pode ocasionalmente

causar manifestações neurológicas. A partir de 2013, dois novos arbovírus, ZIKV e

CHIKV surgiram no Brasil causando grandes surtos com relatos de um aumento

concomitante de doença neurológica aguda em adultos. Pernambuco foi um dos

primeiros estados do Nordeste do Brasil a notificar casos de doenças neurológicas

agudas associadas à infecção recente pelo ZIKV e publicou a maior casuística de casos

neurológicos associados aos vírus zika e chikunguya, com diferentes padrões clínicos
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(FERREIRA et al., 2017; MORRISON, 2014; ROTH et al., 2014).

Os três arbovírus dengue, zika e chikungunya são responsáveis por diversas

manifestações neurológicas, entre elas encefalites, crise convulsiva, encefalopatia

(RANAWAKA, 2022); meningite, síndrome de Guillain-Barret, e mielite (ARPINO;

CURATOLO; REZZA, 2009; CAROD-ARTAL, 2018; DA SILVA et al., 2017; DAS et

al., 2010; TYLER; ROOS, 2017).

Apesar do aumento de relatos de manifestações neurológicas, em arbovírus há

poucos estudos em neurite óptica com descrição dos achados oftalmológicos, e

definições de seus padrões clínico-epidemiológicos. Não há características comuns entre

as manifestações oftalmológicas pós-infecção por ZIKV, DENV, e CHIKV, uma vez

que são diversas, bem como é variável o tempo entre a infecção e o início de sintomas

oftalmológicos (CHEE et al., 2009; DE MORAES et al., 2018; LALITHA et al., 2007;

SU et al., 2007).

Em virtude do limitado número de publicações e a diferença de resultados, o

presente estudo avaliou as manifestações oftalmológicas, nos pacientes que tiveram

neurite óptica por arbovírus durante as epidemias ocorridas entre dezembro de 2014 e

dezembro de 2016, atendidos no serviço de referência em Recife, cinco anos após as

epidemias ocorridas por DENV, ZIKV ou CHIKV, no mesmo período.
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2 NEURITE ÓPTICA
Neurite óptica (N.O) é uma doença inflamatória do nervo óptico decorrente de

afecções caracterizadas por desmielinização, inflamação ou infecção do nervo e suas

bainhas. A inflamação do nervo óptico pode causar perda visual, pois causa

comprometimento no processo de transmissão das informações que vão do olho para o

cérebro.

A N.O Apresenta diferentes espectro clínicos, nas seguintes doenças : 1-

Desmielinizante como a Esclerose Múltipla(EM); 2- Neuromielite óptica(NMO); 3-

Granulomatosas- Sarcoidose; 4- Poliangeíte Granulomatosa; 5- Doenças autoimunes

como Síndrome de Sjögren e Lúpus Eritematoso Sistêmico (LES);6- Paraneoplásica -

sendo o carcinoma de pequenas células o tumor mais frequente; 7- Infecciosas, como

vírus da Imunodeficiência Humana (HIV), Citomegalovírus (CMV), vírus da Varicela-

Zoster (VZV), toxoplasmose, sífilis, doença de Lyme, tuberculose (BENNETT, 2019);

8- causas Idiopáticas quando a etiologia não corresponde à EM ou outras doenças

sistêmicas (LIM et al., 2008); 9- SARS-CoV-2 (SAWALHA; ADEODOKUN;

KAMOGA, 2020).

2.1 Epidemiologia

A neurite óptica é uma doença comum com prevalência de 0.6/1000 casos, e

incidência, corrigida, para o sexo e idade de 1 a 5 casos por 100 000 (MACDONALD et

al., 2000). Mais de 70 % dos casos ocorrem em mulheres, sendo as Jovens e

Caucasianas as mais frequentemente acometidas. A maior parte dos casos é unilateral,

predominando na raça branca. A média de idade de início é 36 anos, ocorrendo

raramente antes dos 18 e acima dos 50 anos (BECK et al., 1992; LANGER-GOULD et

al., 2014; MACDONALD et al., 2000). Tipicamente a perda visual é subaguda,

apresentando-se em horas ou dias, associada com dor à movimentação ocular unilateral

(MILLER et al., 1988). O envolvimento ocular na DENV é relativamente raro,

apresenta incidência que varia 7,9 % a 40,3 % (GUPTA et al., 2009; LAURENCE;

HAROLD; THIERRY, 2008); em 5-8% dos pacientes há risco de perda visual

permanente do segmento posterior (SU et al., 2007); enquanto que na infecção por

ZIKV não é incomum (MARTÍNEZ-PULGARÍN et al., 2016).
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2.2 Neuropatogênese

Na N.O , através de neurotropismo , os flavívirus podem invadir as células do

sistema nervoso central(SNC) ou periférico, embora o exato mecanismo de entrada ser

desconhecido até o momento. Acredita-se que algum processo inflamatório leve à

ativação de células T periféricas, que cruzam a barreira hematoencefálica e causam uma

reação de hipersensibilidade Tipo IV retardada, afetando o axônio do próprio nervo, a

substância cinzenta e a destruição da mielina (SHAMS; PLANT, 2009). Células do

SNC como astrócitos e micróglia modificam sua morfologia, ocorrendo,

respectivamente, aumento da proliferação e liberação de citocinas inflamatórias com

migração para os neurônios infectados. Há ativação de linfócitos T, com produção de

citocinas, fagocitose, e destruição de células infectadas pelos vírus; e linfócitos B com

produção de anticorpos locais. Quanto ao local de acometimento os arbovírus podem

atingir o sistema nervoso central, periférico, ou ambos determinando manifestações

como encefalite, síndrome de Guillain-Barré, meningorradiculopatia; e nervos cranianos

– causando neurite óptica, paralisia facial (FERREIRA et al., 2020).

Em relação ao ZIKV, receptores tirosina quinase, bem como TLR (toll like

receptor), facilitam a entrada do vírus na célula, via barreira hematorretiniana (BHR)

(PANDEY; YU; KUMAR, 2013) ocorrendo replicação do RNA viral, com posterior

liberação (SALINAS et al., 2016). O mesmo pode entrar no olho após infectar a face

externa da BHR, causando morte celular, inflamação, e consequente dano à camada

interna; ou através de infecção ao endotélio das artérias retinianas, e plexos coróides, e

em ambas as situações há redução, ou perda visual (ROACH; ALCENDOR, 2017).

Na infecção por CHIKV há um aumento da expressão de citocinas e quimiocinas

pelas células gliais, bem como ativação imune dos astrócitos, com alterações sinápticas

(INGLIS et al., 2016). O SNC pode ser atingido de forma direta, através da barreira

sangue-líquido cefalorraquidiano (COUDERC et al., 2008); ou ainda como uma

resposta autoimune, devido formação de autoanticorpo direcionados à mielina e nódulos

de Ranvier, causando dano axonal. (BOURQUE; CHARDON; MASSIE, 2015). A

córnea, células epiteliais e endoteliais são alvos preferenciais pelo CHIKV ; já no tecido

conjuntivo escleral, corpos ciliares e estroma da íris, o fibroblasto é o alvo viral devido

à alta taxa de replicação e produção de partículas virais infecciosas (COUDERC et al.,

2008, 2012). O envolvimento do nervo óptico não é muito claro, embora o dano ao

mesmo possa ser devido á desregulação imunológica, indução de superantígenos, reação

de hipersensibilidade e mimetismo molecular entre antígenos virais e proteínas normais
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ou alteradas do tecido do hospedeiro (MITTAL et al., 2007; ROSE et al., 2011; SAYER,

2005; SCHUFFENECKER et al., 2006; THORNE; JABS, 2001)

No vírus da dengue, o mecanismo pode ser por um processo imunomediado,

auxiliado por citocinas inflamatórias, aumento da permeabilidade vascular , facilitado

pela baixa contagem de plaquetas; ou pela presença de anticorpos específicos contra

vários tecidos do olho (YUDHISHDRAN et al., 2019)

Até o presente momento, a patogênese da N.O não é totalmente compreendida.

Acredita-se que algum processo inflamatório leve a ativação de células T periféricas,

que cruzam a barreira hematoencefálica, causando uma reação de hipersensibilidade

Tipo IV retardada – em que os Linfócitos efetores TH1 reconhecem e capturam o

antígeno específico, liberam quimiocinas, ocorrendo recrutamento local de macrófagos,

liberação de citosinas, mediadores de lesão tecidual, afetando o axônio do próprio nervo,

a substância cinzenta, e destruição da mielina. Casos severos de N.O bilateral talvez

ocorra por imunopatogênese semelhante ao que acontece no ENMO, com a presença ou

ausência do marcador Antiaquaporina-4 (TAKAGI et al., 2009).

2.3 Manifestações clínicas da neurite óptica

Clinicamente a inflamação do nervo óptico se traduz em redução da acuidade

visual,que progride de horas a dias, normalmente seguida por recuperação em 2-3

semanas do início dos sintomas, com mais de 90% dos pacientes apresentando boa

recuperação visual, estabilizando até um ano do início dos sintomas (GALETTA et al.,

2015; TOOSY; MASON; MILLER, 2014). Perda visual, dor periocular e

discromatopsia (alteração na percepção das cores) são os três sintomas mais comuns

(DOOLEY; FOROOZAN, 2010).

No entanto, nem todos os pacientes apresentam esses sintomas, e em alguns não

há incialmente dor. Noventa por cento dos pacientes com N.O tem dor periocular, que

pode ocorrer antes do início da perda da visão, comumente unilateral, variando em

gravidade de leve a grave, com perda total de luz (DOOLEY; FOROOZAN, 2010;

HOORBAKHT; BAGHERKASHI, 2012). Escotomas central e cecocentral são os

defeitos mais comuns, do campo visual, encontrados na neurite óptica (DANTAS;

MONTEIRO, 2010). Em 0,4 % dos pacientes há o acometimento simultâneo de ambos

os olhos (MORROW, Mark J; WINGERCHUK, 2012).

A discromatopsia ocorre no início da doença apresentando espectro variável. Os

defeitos do campo visual manifestam-se, de forma focal ou difusa, por escótomas
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central, centrocecal e defeitos altitudinais. As formas atípicas (por ENMO, sarcoidose,

LES e vasculites) acometem pacientes com idade acima de 50 anos (mais expressiva na

população africana e asiática), têm acometimento bilateral simultâneo, com dor

periocular severa e persistente por semanas, grave perda visual (pior que 6/60 ou 20/200)

e severo comprometimento do disco óptico. Há, ainda nesses casos, história familiar

positiva, assim como história de neoplasia (TOOSY; MASON; MILLER, 2014).

É sempre necessária a distinção entre N.O típica das atípicas na fase aguda. Em

ambas, não está claro se a recuperação é frequentemente incompleta, podendo afetar a

qualidade de vida. Na típica geralmente a recuperação é espontânea, ao passo que na

atípica, quando não tratada, pode levar à perda visual irreversível, com necessidades

muitas vezes de tratamentos de urgência com corticosteroides e desmame terapêutico

lento, às vezes com imunossupressão crônica (TOOSY; MASON; MILLER, 2014).

As manifestações oculares ocorrem em menos de 10% das infecções

sintomáticas pelo DENV. Geralmente o segmento posterior do olho está acometido,

sendo representadas por hemorragia peripapilar, edema de retina, neuropatia óptica,

manchas algodonosas, edema do disco óptico (GUPTA et al., 2009). Edema do disco

óptico com hiperemia (BACSAL et al., 2007); e visão borrada secundária a edema de

mácula são manifestações encontradas (PAI; SAXENA, 2020); assim como perda visual

súbita, rapidamente progressiva unilateral ou bilateral (LAURENCE; HAROLD;

THIERRY, 2008). Outros sintomas e sinais incluem, dor ocular, hiperemia, fotofobia,

telangiectasia perifoveal e uveíte posterior.

Na infecção aguda pelo ZIKV conjuntivite não purulenta é a manifestação ocular

mais comum, podendo atingir até 63% dos pacientes (HERMANN et al., 2015). Entre

outras temos - iridociclite com aumento da pressão intraocular,e visão borradaa

(KODATI et al., 2017); maculopatia hipertensa (AGRAWAL et al., 2018). O

envolvimento do segmento posterior é raro, e os desfechos visuais são favoráveis, sem

relato de recorrências (ZAIDI et al., 2018).

CHIKV é capaz de causar dor retro-orbitária, bem como envolvimento do

segmento posterior representado por N.O, retinite e neuroretinite, com acometimento

unilateral ou bilateral (MITTAL et al., 2007). Outras manifestações oculares

encontradas são hiperemia conjuntival unilateral (ULLOA-PADILLA et al., 2018),

iridociclite na fase aguda (MAHENDRADAS et al., 2008), e aumento da pressão

intraocular comprometendo o disco óptico (ESPORCATTE; PORTES, 2019). Recidiva

da Doença, em que há manifestação de uveíte bilateral com descolamento da retina,
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associado com perda visual, também ocorre (SCRIPSEMA et al., 2015).

As manifestações oftalmológicas pelos arbovirus – ZIKV, DENV E CHIKV, são

diversas, sem especificidade, podendo a (s) mesma ser determinada pelos três, ou

mesmo por um único.

Quadro 1: Principais manifestações oftalmológicas pelos arbovírus – ZIKV, DENV e
CHIKV.

Característica Chikungunya Dengue Zika

Conjuntivite + - -
coroidite multifocal + + -
Deslocamento da retina + + -
Esclerites + + -
Episclerites + + -
Neurite óptica + + -
Neurite retrobulbar + + -
Neuroretinite + + -
Neurovascularização coroidal - + -
Panuveíte + + -
Maculopatias - + +
Ceratites + + -
Retinites + + -
Uveítes + + +

Fonte : Adaptado de DA SILVA, Paulo Alex Neves et al., 2020.

2.4 Diagnóstico diferencial da N.O

O diagnóstico diferencial de N.O é amplo e inclui as infecções – virais e

bacterianas. Entre as virais estão -síndrome da imunodeficiência humana (HIV) (LE

CORRE et al., 2012), sarampo (NAKAJIMA et al., 2013), rubéola

(KHUBCHANDANI et al., 2002), HSV (LAU et al., 2007), VZV (LEE;

VENKETASUBRAMANIAN; LAM, 1997), CMV (ZHENG et al., 2012), sendo nestas

duas últimas geralmente bilateral; e COVID-19 (JOSSY et al., 2022), em que há dor a

movimentação ocular, perda visual súbita, com duração variando de dias a uma

semana ;e apresentação clínica unilateral ou bilateral, podendo ocorrer de semanas a
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meses após o quadro infeccioso inicial (SAWALHA; ADEODOKUN; KAMOGA,

2020). Entre as infecções bacterianas sistêmicas há associação com - sífilis, tuberculose,

doença de Lyme, em todas essas apresentando-se de forma aguda ou subaguda, e

geralmente bilateral nesta última (KAHLOUN et al., 2015; SIBONY et al., 2005)

Além de causas infecciosas há as decorrentes de doenças desmielinizantes como

EM, sendo comumente unilateral, e com piora à movimentação.É incomum ser bilateral

e com perda visual severa (GROUP, 2008). Na N.O Idiopática Recorrente, as

manifestações variam de leve a severa, com dor infrequente, e está representado pelos

casos recorrentes e resultados soronegativo (DUTTON; BURDE; KLINGELE, 1982);

na ENMO, em que a manifestação tipicamente é severa e bilateral em mais de 20% dos

casos, e quase 80% dos indivíduos afetados são positivos para o Anticorpo-

Antiaquaporina 4 IgG ( AQP4-IgG) (KLEITER et al., 2016; WINGERCHUK et al.,

2015). Doenças Granulomatosas representam um outro grupo epidemiológico, e inclui a

Sarcoidose, podendo o envolvimento ser unilateral ou bilateral (KOCZMAN et al.,

2008).

Nas doenças autoimunes destaca-se o LES, onde o envolvimento visual

normalmente é severo, com recuperação incompleta (LIN; WANG; YEN, 2009); e a

Síndrome de Sjögren, com poucos casos descritos, porém podendo vir associada á

ENMO com positividade para AQP4-IgG (JARIUS et al., 2011; MASSARA et al.,

2010). Em ambas as manifestações de redução da visão são infrequentes

Nas vasculites, como a Granulomatose de Wegner embora o acometimento

visual seja infrequente, quando ocorre, é severo (NISKOPOULOU; DU TOIT, 2002).

Na neurorretinite, há geralmente redução da visão de forma leve ou severa,dolorosa,

com a presença de escotomas, podendo a recuperação visual ocorrer de forma

espontânea (PURVIN; SUNDARAM; KAWASAKI, 2011).

Nas etiologias Paraneoplásicas, o mais frequente é a perda visual subaguda,

progressiva e bilateral sendo o carcinoma de pequenas células o tumor mais frequente

associado (CROSS et al., 2003).

2.5 Tratamento

Até o presente momento não existe tratamento específico para os casos de N.O

proveniente dos arbovírus ZIKV, DENV, CHIKV. Os corticóides podem acelerar a

recuperação nos casos deste, e melhora espontânea pode ocorrer naqueles por DENV.

Nas manifestações agudas, metilprednisolona (1 grama/dia por 3 dias) seguido de
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prednisona oral (1mg/kg/dia por 11 dias) são os esquemas mais utilizados, promovendo

boa recuperação da visão (BECK et al., 1992); ou dose de corticoide equivalente a 1

grama de metilprednisilona endovenoso ou oral, acelera a recuperação da neurite óptica

(MORROW et al., 2018). O Hormônio Adrenocorticotrófico intramuscular ou

subcutâneo é considerado outra possibilidade terapêutica. Na refratariedade, aos

corticosteróides em altas doses podem ser utilizados Imunoglobulina (0,4 g/Kg, por 5

dias) e plasmaferese (média de 5-10 sessões). Medidas de combate ao vetor, reforço nas

ações de vigilância epidemiológica, e a produção de vacinas são fundamentais para

controlar e reduzir a proliferação de tais arbovírus, bem como suas complicações

(DONALISIO; FREITAS; ZUBEN, 2017). A depender de outras etiologias, o

tratamento deve ser direcionado por meio de protocolos de orientação e medicina

baseada em evidência. Em 2023, a ANVISA aprovou o registro da primeira vacina

contra o vírus da dengue (QdengaTM), uma medida promissora na redução da infecção, e

potenciais complicações por este (BRASIL, 2023).

2.6 Prognóstico

Ainda que sem tratamento na N.O típica, a maioria dos pacientes se recupera

após poucas semanas do início da manifestação, com boa recuperação em mais de 90%

dos casos. Alguns podem persistir com déficits residuais que incluem distúrbios da

acuidade visual(AV) (15-30%), sensibilidade ao contraste (63-100%), visão colorida

(33-100%), estereopsia (89%), reação pupilar (55-92%) e déficits do potencial evocado

visual (63-100%) (BECK et al., 2004). Após o primeiro episódio de neurite óptica, a

incidência de recorrência em qualquer olho ocorre em 37% e 50%, respectivamente

após 5 e 10 anos, sendo a recaída mensal um fator contribuinte para esses aumentos

(PARK et al., 2019). Os casos decorrentes de CHIKV apresentam recuperação, sendo

esta pior quando o acometimento é no segmento posterior comparado com o anterior

(MARTÍNEZ-PULGARÍN et al., 2016). A recuperação espontânea ocorre em alguns

casos de DENV, apesar de existir risco de perda visual total quando o acometimento é

no segmento posterior (SU et al., 2007).

A queixa clínica de comprometimento da visão pós-manifestações sistêmicas por

arbovírus tem sido mais relatada pelos pacientes (BENZEKRI et al., 2017). Diante do

exposto o presente estudo avaliou, nos pacientes com neurite óptica pós-infecção por

arbovírus – ZIKV, DENV, ou CHIKV, quais achados oftalmológicos cinco anos após as

epidemias ocorridas entre dezembro de 2014 a 16 de dezembro de 2016, atendidos no
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serviço de Neurologia do Hospital da Restauração, em Recife.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivos geral

Identificar os achados oftalmológicos em pacientes que tiveram o diagnóstico de

Neurite Óptica pós-infecção por arbovírus – ZIKV, DENV e CHIKV cinco anos após as

epidemias, ocorridas entre dezembro 2014 e 16 dezembro 2016.

3.2 Objetivos específicos

A)Descrever o perfil clínico-epidemiológico dos pacientes com neurite óptica

associados à arbovirose em relação aos fatores sócio – demográficos - idade, sexo, raça ;

ás comorbidades, acuidade visual, discromatopsia, escotomas. durante o período 2014-

216.

B)Descrever o perfil sócio demográfico, clínico , e oftalmológicos nos pacientes com

N.O associados à arbovirose durante o período 2014-2016.

C)Caracterizar as alterações oftalmológicas dos casos com N.O em relação á- reflexo

fotomotor, retinografia, teste de cores – Farnsworth-Munsell-D-15, campo visual, fundo

de olho, tonometria, acuidade visual e biomicroscopia.
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Contato com
paciente

(via telefone)

4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo descritivo tipo série de casos, em

pacientes que tiveram diagnóstico de N.O pós-infecção por arbovírus – ZIKV, DENV,

ou CHIKV cuja avaliação inicial ocorreu no período de dezembro de 2014 a dezembro

de 2016. Neste estudo o contato com os pacientes foi feito através do número de

telefone e endereço, obtido no prontuário dos mesmos. Os pacientes foram convidados

para vir ao ambulatório de Neurologia do Hospital da Restauração, onde foi feito a

leitura e explicação do TCLE (APÊNDICE B) com a assinatura deste, seguida do

preenchimento do Formulário da Pesquisa (APÊNDICE C) , padronizada , com ênfase

nos dados clínicos dos pacientes, e sinais e sintomas de neurite óptica. Após essa

avaliação inicial, os mesmos eram encaminhados para Fundação Altino Ventura, onde

realizaram uma segunda avaliação, em 2022 , por oftalmologista, com análise e

interpretação de exames complementares.

Fluxograma da segunda avaliação: Sequência do atendimento ao paciente
durante a pesquisa

Registro
prontuário do
paciente

Fonte: O autor.

Explicação da
importância da

pesquisa

Atendimento
no ambulatório
de Neurologia

Leitura e Explicação
do

TCLE

Entrevista com
questionário
padrão

Exame físico
neurológico

Avaliação
na fundação

Altino
Ventura
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4.2 Local do estudo

O estudo ocorreu no serviço de Neurologia do Hospital da Restauração –

referência em atendimento de pacientes com doenças neurológicas por infecções por

provável arbovírus; e na Fundação Altino Ventura, em uma de suas unidades de

atendimento ambulatorial especializado, onde foram realizados, analisados e

interpretados exames oftalmológicos complementares. Ambos os serviços localizados

no Recife.

4.3 Operacionalização da pesquisa

4.3.1População da pesquisa

A população da pesquisa foram os pacientes com mais de 18 anos e que, na

avaliação incial , tiveram diagnóstico de neurite óptica caracterizada por dor periocular,

perda visual, e discromatopsia , pós arbovírus - ZIKV, DENV ou CHIKV .

4.3.2 Critérios de Inclusão

Do total de 236 pacientes , foram incluídos 24 pacientes maiores de18 anos,

com diagnóstico de neurite óptica e confirmação laboratorial através de sorologia e RT-

PCR, para os arbovírus – ZIKV, DENV, ou CHIKV .

4.3.3 Critérios de Perda

Representados pelos pacientes que não aceitarem realizar os exames necessários

para avaliação dos achados propostos no estudo.

4.4 Definição das variáveis e coleta dos dados

4.4.1 Categorização das Variáveis

Variáveis independentes

No quadro 2, são apresentados os dados sócio demográficos e de antecedentes

pessoais em 2014-2016 .
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Quadro 2: Dados sócio demográficos e de antecedentes pessoais em 2014-
2016

a) Sexo 1) Masculino 2) feminino

b) Idade 1) 18-29 anos 2) 30-39 anos
2) 3) 40 – 49 anos 4) 50-59 anos
3) 5) maior que 60 anos.

c) Comorbidades 1) HAS 2) DM
d) Raça 1) Branca 2) Parda 3) Preta

Fonte: O autor.

Variáveis dependentes

No quadro 3, são apresentados sintomas de neurite óptica , e os exames

realizados nos pacientes em 2022.

Quadro 3: Sintomas de neurite óptica em 2014-2016 , e exames realizados nos
pacientes em 2022 .

a) Sintomas de Neurite Óptica 1) Dor periocular +discromatopsia + perda visual súbitsa

2) Dor periocular +discromatopsia

3) Dor periocular+ perda visual súbita

4)Discromatopsia +perda visual súbita

5) Dor periocular

6)Discromatopsia

7) Perda visual súbita

8) nenhum

b) Discromatopsia a) Presente b) ausente

c) Escotoma a) Presente b) ausente

d) Campimetria (CAMPBELL, 2000) 1) normal: ausência de escotomas, hemianopsia,
quadrantopsia, redução da sensibilidade geral, fora dos
limites normais.

2) alterada : presença de escotoma, hemianospia,
quadrantopsia; há redução da sensibilidade geral; fora
dos limites normais.

e) Fundo de Olho (DANTAS; MONTEIRO, 1) normal (disco óptico plano, redondo, branco-amarelo,
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2010) escavação central).

2) alterado (papilite, hiperemia, borramento, atrofia, palidez
e/ou edema no disco óptico)

f) Tonometria (KNASKI, 2012) 1) normal: 11- 21 mmHg

2) aumentada: maior que 21 mmHg

g) Acuidade Visual (CAMPBELL, 2000) 1) normal: 20/ 20

2) Reduzida: menor que 20/20 (ambliopia, neurite óptica).

h)Biomicroscopia (MONTEIRO, 2011) 1) normal: sem alterações anatômica

2) alterada: estruturas anatômicas alteradas

i)Exames RT-PCR para arbovirose (MELLO
et al., 2021)

1) zika 2) dengue 3) Chikungunya (FERREIRA et al., 2020)

j)Sorologia viral para arbovirose (MELLO et
al., 2021)

1) zika 2) dengue 3) Chikungunya (FERREIRA et al., 2020)

Quadro 4: Exames realizados nos pacientes em 2022

k) Líquido cefalorraquidiano (MELLO et al.,
2021; PERRY; BARNES; ALLAN, 2018)

1) Proteinorraquia (punção lombar):

1) Normal: até 45 mg/dl. 2) Alterada: Maior que
45mg/dl

2). Celularidade: 1) Normal: menor que 5
células .

2) Alterada: Maior que 5 células.

3) Exame RT-PCR: 1) Zika 2) Dengue

3) Chikungunya

l) Teste de Cores – Farnsworth-Munsell-D15
(MONTEIRO, 2011)

Normal :tricromatopsia

Alterado: discromatopsia

m) Reflexo fotomotor (RFM, direto e consensual)
(CAMPBELL, 2000; MONTEIRO, 2011)

Normal: constrição pupilar, com ligeira dilatação

Alterado: ausência de resposta

n) Retinografia (GRAMATIKOV, 2014) Normal : disco óptico corado,bordos bem
delimitados, escavaçâo fisiológica (ate 0,5), vasos
preservados e mácula sem edema.

Alterado: disco óptico com bordos irregular,
vasos tortuosos, com edema de mácula

4.4.2 Métodos de coleta

Foram obtidos de prontuários dados da ficha da pesquisa aplicada aos pacientes

no período de dezembro de 2014 a dezembro de 2016,onde tinha informações sobre
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dados pessoais, sócio demográficos,e sobre neurite óptica ; bem como resultados de

exames-sorológicos IgM e IgG, RT-PCR,e LCR para arboviroses. Em 2022, os

mesmos foram reavaliado por um oftalmologista. na Fundação Altino Ventura., onde

realizaram avaliação complementar do reflexo fotomotor retinografia, teste de cores

Farnsworth-Munsell-D-15, campo visual, fundo de olho, tonometria, acuidade visual, e

biomicroscopia.

Fluxograma : Métodos de coleta dos Pacientes em 2022
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4.5 Análise de dados

Foi utilizado o programa Excel para a entrada e documentação dos dados dos

indivíduos. A análise dos dados foi realizada com a utilização do pacote estatístico

SPSS para Windows (versão 20) e abrangeu análises descritivas para as variáveis

independentes por meio do cálculo de proporções.
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5 CONSIDERAÇÕES ÉTICAS
Este projeto de pesquisa foi submetido à apreciação dos Comitês de Ética e

Pesquisa do Hospital da Restauração (CCAE=53232321.9.0000.5198), e da Fundação

Altino Ventura (CAAE=53232321.9.3001.5532).
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6 LIMITAÇÕES METODOLÓGICAS
Até o presente momento, as infecções pelos arbovírus ZIKV, DENV, CHIKV

progridem em várias regiões do planeta, destacando-se as Américas. Ainda são poucos

os estudos na literatura com ênfase nas complicações neurológicas provocadas por estes

arbovírus, particularmente neurite óptica. Entre as limitações desse estudo temos,

relativos á primeira avaliação em 2014-2016 , a ausência de registros em prontuários e

na ficha da pesquisa, de informações acerca de resultados de exames – como LCR; bem

como a não realização de exames imunológicos e LCR, exames importantes para a

associação de neuroinfecção por estes arbovírus; e na segunda avaliação em 2022, o

momento de pandemia vigente durante a avaliação dos mesmos, a não identificação de

alguns pacientes, assim como a desistência por parte de alguns identificados.



32

7 RESULTADOS

Os resultados da pesquisa serão apresentados na forma de artigo científico que

deverão ser submetido ao periódico Revista de Saúde Pública, QUALIS-2, versão em

português.
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8 CONCLUSÃO DA DISSERTAÇÃO

As manifestações neurológicas causadas pelos arbovírus ZIKV, DENV e

CHIKV tendem a persistirem enquanto medidas eficientes como combate ao vetor, para

a educação da população quanto ás medidas de prevenção dessas infecções, não forem

adequadamente instituídas na prática diária. O momento vivido pela pandemia, o

distanciamento e a dificuldade para encontrar os pacientes, e as desistências por parte

de alguns em participar do estudo foram limitações , porém aqueles que participaram

contribuíram para o entendimento do comportamento das possíveis complicações da

neurite óptica por estes arbovírus. Foram descritos 14 casos de neurite óptica pós

infecção por ZIKV e CHIKV. Poucas séries de casos têm descrito essas anormalidades

relacionadas a CHIKV e especialmente para ZIKV os relatados são raros, sendo essa

série a maior descrita detalhando características clinico-epidemiológicas. Esses achados

alertam para a importância de investigar arboviroses em casos de neurite óptica em

áreas endêmicas.O presente estudo esclarece a importância do reconhecimento da

neurite óptica por estes arbovírus diante do potencial limitante a vida diária do paciente,

com complicações que podem ser duradouras. Outros estudos com maior número de

pacientes devem ser realizados para que colabore para o reconhecimento precoce de tal

complicações, assim como a instituição de um tratamento específico.
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RESUMO

OBJETIVOS: Descrever o perfil clínico-epidemiológico dos pacientes com neurite

óptica associados à arbovirose ocorridos no período 2014-216, bem como descrever os

achados oftalmológicos atuais.

MÉTODOS: Estudo descritivo, tipo série de casos, de pacientes com diagnóstico de

neurite óptica atendidos em hospital de referência em neurologia na cidade de Recife,

estado de Pernambuco, Nordeste do Brasil no período de 2014 a 2016. Informações de

exames neurológicos e oftalmológicos ocorridos no evento agudo foram obtidas de

prontuários e nova avaliação oftalmológica foram realizados a partir da inclusão do

paciente no estudo, em 2022. As variáveis utilizadas foram dados clínicos,

epidemiológicos e de exames complementares de diagnóstico laboratoriais. Exames

oftalmológicos eram realizados.

RESULTADOS: Foram avaliados 14 pacientes predominando sexo masculino (57,1%),

com (64,28%) ocorrendo acima de 40 anos de idade, e predominio da raça parda

(57,1%). Oito casos (57,1%) eram classificados como mono-infecção por ZIKV, três

(21,4%) como mono-infecção por CHIKV e três (21,4%) como co-infecção por ZIKV e

CHIKV Nenhum paciente foi diagnosticado com Dengue. A dor e perda visual foram
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os sintomas mais frequentes presentes em 71,4% dos pacientes. Na ocasião do evento

agudo a acuidade visual era reduzida em 72,7% e 63,6% respectivamente para o olho

direito (OD) e para o olho esquerdo (OE). Discromatopsia foi observado em 42% dos

pacientes. Escótomas ocorreu 42,8%. Na avaliação em 2022, 45,4% persistiam com

alteração de acuidade visual e discromatopsia permanecia em 42% dos pacientes.

CONCLUSÃO: A neurite óptica pelos arbovírus ZIKV e CHIKV pode causar

relevantes alterações oftalmológicas, algumas duradouras persistindo anos após a

infecção aguda alterando a qualidade de vida dos pacientes. O estudo pode contribuir

para alertar para a presença dessa complicação associado a arbovirose, devendo ser

investigada em surtos epidêmicos e áreas de circulação viral.

INTRODUÇÃO

Os arbovírus Zika (ZIKV), Dengue (DENV) e Chikungunya (CHIKV), transmitidas

pelo Aedes aegypti é um grave problema de saúde pública em todo o mundo, sendo o

Brasil responsável pela maioria dos casos das Américas1. Estas arboviroses apresentam

padrões clínicos variáveis, porém a despeito da circulação do DENV há 40 anos,

observou-se a partir da epidemia de ZIKV em 2015 e de CHIKV em 2016 um aumento

de casos neurológicos, especialmente em Pernambuco, Nordeste do Brasil, epicentro de

muitas desses surtos epidêmicos. O espectro das manifestações neurológicas é amplo

levando a quadros como síndrome de Guillain-Barret, acidente vascular cerebral,

encefalites e neurite óptica2,3.

Entre as manifestações neurológicos surgiram nas epidemias relatos de neurite óptica,

uma doença inflamatória do nervo óptico, que está associado a diferentes causas não

infecciosas (esclerose múltipla, sarcoidose, lúpus eritematos sistêmico, paraneoplasia) e

causas infecciosas (vírus da Imunodeficiência Humana, Citomegalovírus, vírus da

Varicela-Zoster, toxoplasmose, sífilis, Doença de Lyme, tuberculose 4 e COVID-19 5).

O neurotropismo desses arbovírus tem sido relatado e portanto teria uma potencialidade

de atingir o olho através de invasão de estruturas como tracto óptico, nervo óptico

chegando ao globo ocular nos casos de Zika vírus6 ou invasão viral direta ou processo

autoimune pós infecção por DENV e CHIKV7,8.
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A neurite óptica é uma doença que acomete especialmente pessoas entre 20 e 50 anos,

mais frequentemente atingido pessoas entre 30 e 35 anos9, sendo mais 70% dos casos

ocorrendo em mulheres. Dentre os sintomas mais comuns estão: perda visual, dor

periocular, e discromatopsia. Os sintomas podem levar a perdas duradouras e

permanentes10.

Apesar do aumento de relatos de manifestações neurológicas por arbovírus há poucos

estudos em neurite óptica com descrição dos achados oftalmológicos e dos padrões

clínico-epidemiológicos, com diferenças de resultados entre os relatos de casos11–14.

Esse estudo descreve os achados oftalmológicos em pacientes que tiveram neurite

óptica por arbovírus durante as epidemias ocorridas entre dezembro de 2014 e dezembro

de 2016, atendidos no serviço de referência em Recife, bem como a reavaliação dos

danos em 2022.

Metodologia

Trata-se de um estudo retrospectivo observacional descritivo tipo série de casos, em

pacientes que tiveram diagnóstico de neurite óptica pós-infecção por arbovírus ZIKV,

DENV ou CHIKV no período de dezembro de 2014 a dezembro de 2016.

Os pacientes foram atendidos no momento do diagnóstico (evento agudo) no serviço de

neurologia do Hospital da Restauração Paulo Guerra (HR), referência em neurologia no

estado de Pernambuco. Uma avaliação oftalmológica dos pacientes recrutados foi

realizada em 2022 na Fundação Altino Ventura (FAV), clínica especializada em

oftalmologia, localizada na cidade de Recife, estado de Pernambuco.

O recrutamento, na segunda avaliação , ocorreu no período de fevereiro a junho de

2022. Foi realizado a busca de casos com diagnóstico de neurite óptica secundário por

arbovírus, registrado no Hospital da Restauração. Pacientes contatados eram

convidados a participar do estudo e após assinatura do TCLE eram incluídos. Foram

avaliados 14 pacientes, todos maiores de 18 anos, com diagnóstico de neurite óptica e

confirmação laboratorial de infecção pelos arbovírus ZIKV e CHIKV através de

sorologia- IgM e/ou RT-PCR.

No ambulatório de neurologia do HR, os mesmos realizaram avaliação neurológica:

exame físico neurológico direcionado ao aparelho visual e aplicação de um questionário

padronizado com perguntas sobre dados clínicos e epidemiológicos (HAS, DM, sexo,
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raça, idade), bem como informações relativas a neurite óptica (olho acometido,

intensidade, e quanto á recuperação). Dados de sinais e sintomas neurológicos,

resultados de exames sorológicos (IgM, IgG), de reação em cadeia de polimerase (RT-

PCR) no soro e líquido cefalorraquidiano (LCR) para os arbovírus foram obtidos no

prontuário do HR.

Amostras de soro e LCR , coletadas á admissão do paciente ,foram testadas cegamente

para ZIKV, DENV e CHIKV no Laboratório de Referência de Flavivírus (Fundação

Oswaldo Cruz, Pernambuco, Brasil). A infecção por zika, chikungunya ou dengue foi

diagnosticada pela presença de RNA viral ou anticorpos IgM específicos no soro ou

LCR. Pacientes com mais de um vírus detectado por PCR ou teste de anticorpo IgM

foram classificados como tendo infecção dupla, aceitando-se que as infecções podem

ser contemporâneas ou sequenciais. Se ambos os vírus fossem detectados ao mesmo

tempo por RT-PCR, classificávamos como co-infecção. Quando as amostras de um

paciente eram positivas para IgG, mas negativas para anticorpos IgM e detecção de

vírus na PCR, isso era considerado uma indicação de exposição anterior ao vírus.

Amostras com anticorpos IgM para ZIKV e DENV também foram avaliadas quanto a

anticorpos neutralizantes contra esses vírus por meio do teste de neutralização por

redução de placa (PRNT) para excluir falsos positivos devido à reatividade cruzada de

flavivírus. Se os pacientes tivessem anticorpos neutralizantes contra ambos os vírus sem

um teste de PCR positivo confirmando a infecção por um ou outro, consideramos que se

tratava de uma infecção indeterminada por flavivírus e, dada a ligação epidemiológica,

presumimos que fosse infecção pelo ZIKV. Pesquisa para CMV, HSV, HTLV, HIV,

toxoplasmose, Criptococose , Sífilis eram realizados no LCR na primeira avaliação, em

2014-2016. Pacientes com critérios clínicos-epidemiológicos( febre baixa- menor que

38ºC, dor muscular, dor articular , exantema, prurido, conjuntivite não purulenta) e

exames laboratoriais específicos para arbovirose negativos e excluídos outras causas

secundários foram considerados casos baseados em critérios clínicos-epidemiológicos,

como previamente definido pelo ministério da saúde em situações de surtos15 .

Na FAV, os recrutados foram examinados por médico oftalmologista, e realizaram

exames complementares oftalmológicos. O reflexo fotomotor foi avaliado através do

oftalmoscópio binocular indireto, em cada olho, avaliando-se o direto e indireto, sendo

normal constrição pupilar, ligeira dilatação; e alterado na ausência dessa resposta.
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A acuidade visual com o paciente sentado a uma distância de seis metros da tabela de

Snellen, de forma monocular, obtendo-se o melhor valor da acuidade visual, sendo o

normal o valor de 20/20 e reduzida quando menor que este.

A biomicroscopia foi realziada através da lâmpada de fenda, examinando o seguimento

anterior do olho, em cada olho, com normalidade quando presentes as estrututas

anatômicas.

A medida da pressão intraocular em cada olho, foi feita com a lâmpada de fenda

acoplada ao tonômetro de Goldman, com valores de 11- 21 mmHg considerado normal.

Para o estudo do fundo de olho foi utilizado lâmpada de fenda com lentes específicas,

considerado normal quando visualizado um disco óptico plano, branco-amarelo e

escavação central. A presença de hiperemia e palidez era considerado alterado.

Na avaliação do teste de cores, pastilhas de cores e tonalidades diferentes eram

dispostas de forma aleatória, considerando uma pastilha de referência. O teste era

aplicado em cada olho separadamente, com um dos olhos fechado, o paciente ordenaria

as demais pastilhas de acordo com a semelhança de tons entre as cores anteriores e a

seguinte. A ordem do número no verso de cada pastilha era anotada em um formulário,

e a partir era classificado em tricromático, como visão normal de cores e discromatopsia

considerado alterada.

No exame do campo visual, o paciente ocluía um dos olhos, sentado e olhando para o

centro de um instrumento-perímetro, sem desviar o foco, devendo o mesmo apertar um

botão todas as vezes que uma luz ascendia; a máquina fazia um controle de quais não

ascendiam. Foi considerado alterado quando identificados defeitos do campo visual

como hemianopsia, escotomas e normal na ausência destes.

No estudo da retina, o paciente posicionado sentado em frente ao retinógrafo, era realiza

do uma fotografia do fundo de olho, e se disco óptico corado, bordos bem delimitados,

vasos preservados estava dentro da normalidade. Considerado alterado, se disco óptico

com bordos irregular e vasos tortuosos.

Resultados
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A Tabela 1 apresenta dados sociodemográficos, clínicos e alterações visuais dos

pacientes. Dos 14 pacientes avaliados, 8 (57,1%) pacientes eram do sexo masculino, 6

(42,9%) do sexo feminino. A faixa etária predominante foi de 40-49 anos (35,7%). As

raças parda, branca e negra eram compostas por 8(57,1%), 4(28,6%) e 2(14,3%)

indivíduos respectivamente. Apenas 1(7,1%) paciente era portador de Diabetes mellitus,

e 4 (28,6%) de Hipertensão Arterial Sistêmica.

Tabela 1: Dados de Prontuário -Perfil sociodemográfico, comorbidades e clínicos em
pacientes com neurite óptica por arboviroses, entre os anos de 2014 e 2016, no
momento do diagnóstico.

Variável N (%)
Sociodemográficas
Sexo
Masculino 8 (57,1)
Feminino 6 (42,9)
Faixa Etária
18-29 anos 3 (21,4)
30-39 anos 2 (14,3)
40-49 anos 5 (35,7)
50-59 anos 4 (28,6)
>= 60 anos 0 (0%)
Raça
Branca 4 (28,6)
Parda 8 (57,1)
Preta 2 (14,3)
Comorbidades
Diabetes mellitus
Não 13 (92,9)
Sim 1 (7,1)
Hipertensão
Não 10 (71,4)
Sim 4 (28,6)
Características clínicas da
infecção primária

Casos ZIKV Caso CHIKV Co-infecção
Febre 3 (38) 3 (100) 3 (100)
Rash 3 (38) 2 (67) 0 (0)
Cefaléia 4 (50) 2 (67) 2 (67)
Dor retroorbitária 3 (38) 2 (67) 1 (33)
Artralgia 6 (75) 3 (100) 3 (100)
Legenda: CHIKV: chikungunya vírus , ZIKV: zika vírus.

A Tabela 2 apresenta os resultados dos exames laboratoriais dos pacientes durante o

atendimento em 2014-2016 e classificação dos casos. Sorologia IgM foi positivo no

sangue de cinco pacientes com ZIKV, sendo três casos de co-infecção. Na CHIKV três
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tinham sorologia positiva no sangue e dois deles eram co-infecção. Cinco pacientes com

Zika tinham RT-PCR positivo no sangue, sendo um desses também positivo no LCR.

Dois pacientes com CHIKV tiveram RT-PCR positivo no sangue. Todos os pacientes

realizaram exame do líquido cefalorraquidiano (LCR), e em 5 (35,75) a celularidade era

alterada e em 8 (57,1%) a dosagem de proteína era elevada. Utilizando dados

laboratoriais e critérios clínicos-epidemiológicos oito pacientes foram classificados

como ZIKV mono-infecção, três CHIKV mono-infecção, três co-infecção ZIKV e

CHIKV. Um caso teve sorologia positiva para DENV e ZIKV, considerado falso

positivo ao realizar o PRNT.

No presente estudo dos 14 pacientes, nove (64,3%) foram confirmados laboratorial

( RT-PCR e Sorologia Elisa IgM) e cinco (35,7%) por critérios clínico-

epidemiológicos( febre baixa- menor que 38ºC, dor muscular, dor articular , exantema,

prurido, conjuntivite não purulenta) no período entre 2014 -2016+. Dos 14 casos, oito

(57,1%) eram classificados como mono-infecção por ZIKV (quatro por critério

laboratorial e quatro por clinico-epidemiológico), três (21,4%) eram classificados como

mono-infecção por CHIKV (dois por critério laboratorial e um por clinico-

epidemiológico), três (21,4%) como co-infecção por ZIKV e CHIKV. Um caso de

ZIKV ocorreu no final de 2014, nove ao longo de 2015 (seis casos de ZIKV, dois de

CHIKV, e uma co-infecção pelos três vírus) e outros 4 casos (duas co-infecções, um

caso de CHIKV e um de ZIKV) em 2016.



50

Tabela 2: Resultados dos exames laboratoriais em 14 pacientes com neurite óptica por arbovioses, entre os anos de 2014 e 2016, no momento do

diagnóstico.

N

Zika Chikungunya Dengue Classificação

LCR Sangue LCR Sangue LCR Sangue LCR

Pt. Cél. IgM RT-PCR IgM RT-PCR IgM RT-PCR IgM RT-PCR IgM RT-PCR IgM RT-PCR Final

1 N A NR + NR NR NR NR NR NR NR NR NR NR zika

2 Nr Nr + + NR + + - NR NR - NR NR NR co-infecção (Zika+CHIK)

3 A N + NR NR NR - - NR NR - NR NR NR zika
4 A N + + NR NR - - NR NR - NR NR NR zika

5 Nr Nr + + NR NR - + NR NR - NR NR NR co-infecção (Zika+CHIK)

6 N N - - NR NR + NR NR NR - NR NR NR chikungunya
7 A A - NR NR - - NR NR NR - NR NR NR zika*
8 N N NR NR NR - NR NR NR NR nr NR NR NR chikungunya*
9 N N - NR NR NR NR NR NR NR nr NR NR NR zika*
10 A A NR + NR NR NR NR NR NR NR NR NR NR zika
11 A N NR NR NR NR - NR NR NR - NR NR NR zika*

12 A A - NR NR NR - + NR NR - NR NR NR chikungunya

13 A A + NR NR NR + NR NR NR - NR NR NR co-infecção (Zika+CHIK)

14 A N - NR NR - - NR NR NR - NR NR NR zika*
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Legenda:LCR=Líquido cefalorraquideano Pt. = proteína; Cél. = Célula; Soro= sorologia; N= número de pacientes; IgM= imunoglobulina M; RT-PCR= reação de transcriptase

reversa seguida de reação em cadeia da polimerase; Soro= sorologia; CHKV= Chikungunya; N= normal; A= alterado; Nr= não resgatado; NR= não realizou; nr= não reagente; (+)

= positivo; (-) = negativo, Inc.=Inconclusivo. *critérios clínicos epidemiológicos.
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No que se refere aos sintomas de neurite óptica, a perda súbita da visão isolada

(alterações súbitas da visão isolada) atingiu 1(7,1%) paciente, no olho direito; e outro

(7,1%) no olho esquerdo, e em 2 pacientes (14,3%) foi bilateral. Dor periocular

associado com perda súbita atingiu o olho esquerdo em 4 (28,58%) pacientes; em 3

(21,43%) no olho direito, e 3 (21,43%) bilateral. De forma isolada, não havia relatos de

dor periocular associado a discromatopsia, nem da tríade de dor periocular,

discromatopsia e perda súbita da visão.

A tabela 3 apresenta o perfil clínico das manifestações oftalmológicas dos pacientes

com neurite óptica no evento agudo. Onze pacientes (78,5%) tinham registro da

avaliação da acuidade visual completa para os dois olhos, com anormalidade presente

em 8 (72,7%), sendo que destes 6 (75%) eram bilateral. Onze (78,5%) pacientes tinham

registro da avaliação da ACV do olho direito, destes oito (72,7%) tinham ACV reduzida.

Haviam 12 (85,7%) registros de ACV de olho esquerdo, com 7 (58,3%) estando

reduzidas. Doze pacientes realizaram avaliação de cores, estando a discromatopsia

presente em cinco (42%), sendo bilateral em três (60%) desses casos. Escotoma esteve

presente em 6 pacientes (42,8%), sendo que destes 3 (50%) casos eram bilateral; e em 3

(21,4%), e 6 (42,9%) pacientes, respectivamente para o olho direito e esquerdo.
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Tabela 3: Descrição das manifestações oftalmológicas por arboviroses, entre os anos de

2014 e 2016, no momento do diagnóstico da neurite óptica.

N Sexo Idad
e

A.V. Discromatopsia Escótoma Recuperaçã
o Perda
subita

O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E.
1 20 F R N A A A A Sim
2 46 M NR NR A P A P Sim
3 49 F R N A A P P Sim
4 38 M R R A A A A Sim
5 57 M R R NR NR A P Sim
6 32 M R R A A A A Sim
7 53 F N R A A A A Sim
8 25 F N N NR NR A A Sim
9 55 M R R A P A P Não
10 47 M NR NR P P P P Não
11 42 F NR N P P A A Sim
12 44 M R R P P P P Sim
13 51 F R R A A A A Sim
14 26 M N N A A A A Não

Legenda: N= número; Sexo: F: feminino, M: masculino; NR: não realizado A.V.:

acuidade visual, N=normal, R=reduzida; Discromatopsia: A=ausente; P=presente;

Escótoma: A=ausente; P=presente.

No período do evento agudo apenas 11 pacientes realizaram exame de Ressonância

magnética do encéfalo, sem achados específicos.

A tabela 4 e 5 mostram os resultados dos exames complementares e a lateralidade do

acometimento ocular realizados em 2022.

Reflexo fotomotor esteve alterado em quatro (28,6%) pacientes, todos em olho esquerdo.

Visão anormal de cores ocorreu em quatro (28,6%) pacientes, com três apresentando

discromatopsia isolada e um associado a erro de discriminação de cor. Dos quatros

casos com alterações, 1 (25%)no olho direito, duas (50%) no olho esquerdo, e 1(25%)

foi bilateral. O exame do campo visual foi alterado em nove (64,9%), destes oito

(88,9%) eram bilaterais. No olho direto oito (57,1%) pacientes tinham anormalidades e

nove (64,3%) no esquerdo.
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O de fundo de olho esteve alterado em 8 (pacientes, sendo quatro (50%) desse bilateral.

Em oito (57,1%) e quatro (42,9%) pacientes tiveram resultado

alterados ,respectivamente no olho esquerdo e direito.

Na avaliação da acuidade visual, oito (57,1%) pacientes tinham AV reduzida, sendo

quatro (50%) desses bilateral. Na avaliação da AV estava normal em 9 (64,3%), dos

casos no olho direito, e alterada em 5 (35,7%); e no olho esquerdo normal em

6(42,9%) , e alterada em 8(57,1%).

Nenhum paciente teve alterações na biomicroscopia. Na retinografia seis (42,9%) dos

pacientes tiveram anormalidades, sendo três (50%) dos casos bilateral. Na avaliação por

globo ocular, três (21,4%) e seis (42,9%) pacientes tiveram alteração respectivamente

para OD e OE.
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Tabela 4: Caracterização das alterações oftalmológicas dos pacientes com relação aos

exames realizados nos pacientes com neurite óptica - em 2022.

Variável
O.D. O.E.

N % N %
Reflexo foto motor (14/14)
Normal 14 100 10 71,4
Alterado 0 0 4 28,6
Teste de cores (14/14)
Tricomatopsia/Normal 11 78,6 12 85,71
Discromatopsia 2 14,28 2 14,28
Erro de discriminação de cor 1 7,14 0 0
Campo visual (11/14 OD; 12/14 OE)
Normal 6 42,9 5 35,7
Fora dos limites normais 7 50 8 57,1
Redução geral de sensibilidade 1 7,1 1 7,1
Fundo de olho (14/14)
Normal 10 71,4 6 42,9
Palidez temporal 3 21,4 6 42,9
Palidez global 1 7,1 2 14,2
Tonometria (14/14)
Normal (11-21) 12 85,7 12 85,7
Aumentada (>21) 1 7,1 1 7,1
Sem resultado 1 7,1 1 7,1
Acuidade visual
Normal 9 64,3 6 42,9
Reduzida 5 35,7 8 57,1
Biomicroscopsia (14/14)
Normal 14 100 14 100
Alterada 0 0 0 0
Retinografia (14/14)
Normal 11 78,6 8 57,1
Palidez temporal 3 21,4 5 35,7
Palidez global 0 0 1 7,1
Legenda: N: número absoluto; O.D.: olho direito; O.E.: olho esquerdo.

Terapia com corticoide (metilpredinisolona) foi prescrito em 13 pacientes. Um paciente

por já apresentar melhora no momento não fez uso de corticoide. Outros dois pacientes

que usaram corticoide também fizeram uso de imunoglobulina.
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Tabela 5: Avaliação oftalmológica complementar em 2022, relacionando a idade, sexo, e o olho acometido- nos pacientes que tiveram neurite

óptica.

N Sexo Idade
Olho acometido A.V. C.V. R.F.M. TNM BM Teste de Cores RTN F.O.

O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E. O.D. O.E.

1 F 20 Sim - N N N N N N N N N N N N N N PT PT
2 M 46 - Sim N R N N N N N N N N N N PT PT PT PT
3 F 49 Sim - N R FL FL N N N N N N N N PT PT PT PT
4 M 38 Sim - N N N FL N N N N N N N N N N N N
5 M 57 Sim Sim R R FL FL N N N N N N N N N N N N
6 M 32 - Sim R R FL FL N N NA NA N N D N N N N N
7 F 53 - Sim N R FL FL N AL N N N N ER D N PT N PT
8 F 25 - Sim N N N N N AL N N N N N N N N N PT
9 M 55 - Sim N N N N N AL N N N N N N N PT N PT
10 M 47 Sim Sim R R FL FL N AL N N N N N D N PG N PG
11 F 42 Sim Sim R R FL FL N N N N N N N N PT PT PG PG
12 M 44 Sim Sim R N N N N N AL AL N N N N N N N N
13 F 51 Sim Sim N R FL FL N N N N N N D N N N N N
14 M 26 Sim - N N SR SR N N N N N N N N N N N N

Legenda: N= número; Sexo: F: feminino, M: masculino; Idade; A.V.: acuidade visual, N=normal, R=reduzida; C.V.: campo visual, N=normal,

FL=fora dos limites normais, SR=sensibilidade reduzida; R.F.M.: reflexo foto motor, N=normal, AL=alterado; TNM: tonometria, N=normal (11-

21), AL=alterado (<21), NA=não avaliado; BM: Biomicroscopia, N=normal, AL=alterada; Teste de cores: N=Normal, D=discromatopsia,

ER=erro de discriminação de cor, NA=não avaliado; RTN: retinografia, N=normal, PT=palidez temporal, PG=palidez global; F.O.: fundo de

olho, N=normal, PT=palidez temporal, PG=palidez global; O.D.: olho direito; O.E.: olho esquerdo
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Discussão

Esse estudo descreveu 14 casos de neurite óptica que surgiram após quadros de arboviroses

por ZIKV e CHIKV na vigência de epidemias ocorridas no estado de Pernambuco, nordeste

do Brasil. Manifestações neurológicas por arbovírus tem sido relatada em diferentes

casuísticas, porém a descrição de neurite óptica tem sido pouco frequente com um número

limitados de relato de casos e pequenas séries, bem como predominando os casos associados a

CHIKV o que pode estar relacionados a diferenças epidemiológicas regionais7,11,12,16–23. Três

série de casos com 4, 10 e 14 pacientes com neurite óptica na Índia, publicados por Lalitha et

al12, Mittal7 et al e Rose et al18 respectivamente, todos os casos eram por CHIKV, região

historicamente com casos de epidemia por CHIKV e sem relatos de surtos epidêmicos de

ZIKV. Relatos de casos relacionados a neurite óptica relacionados a dengue, variando de um a

três casos por publicação tem sido descrito em diferentes regiões do mundo, sugerindo um

padrão de dispersão epidemiológica continental da doença12,17,18,20,23,,26. Por outro lado, relatos

de caso de neurite óptica por ZIKV são raros na literatura, com apenas dois relato de caso em

adultos, predominando descrições de anormalidades oculares para casos de lesão ocular

relacionada a síndrome congênita da ZIKV2,6,13,20,23,24. O número limitado de publicações pode

ser decorrente do fato que surtos epidêmicos passaram a tomar grandes proporções só a partir

de 2015 ou em parte pode decorrer do fato que por trata-se de doença recente e, portanto, a

associação de NO por ZIKV não esteja sendo pesquisada.

A detecção de casos seguiu o padrão epidemiológico da doença com casos de ZIKV

ocorrendo ao final de 2014 e predominantemente em 2015, períodos da entrada do vírus no

Brasil que atingiu seu pico em 2015. Os casos dessa casuística para CHIKV coincide com o

aumento e casos da doença em 2015 e picos em 20162,26. Identificamos três (24,1%) casos de

co-infecção ocorridos em 2015 e 2016 períodos de co-circulação do vírus na região. Nossos

resultados são coincidentes com a distribuição temporal de casos de neuroarboviorses por

ZIKV e CHIKV relatadas por Ferreira et al2. Os autores também relataram presença de co-

infecção em 50 (25%) casos entre 201 e casos de diferentes manifestações neurológicas2.

Nenhum caso de DENV foi relatado nessa série de caso o que coincide com a situação

epidemiológica da região e a baixa incidência de manifestações neurológicas por esse vírus

em publicações recentes nesse período1–3.
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Dos 14 pacientes do nosso estudo a frequência foi maior entre homens (57,1%) com maioria

dos casos (64,28%) ocorrendo acima de 40 anos de idade. Predomínio de sexo masculino foi

descrito em série de casos de NO pós CHIKV, como os relatados por Rose et. al18, composto

por 10 pacientes com neurite óptica pós CHIKV, onde sete (70%) eram homens e no estudo

de Mittal et al7 com nove (64,3%) homens entre 14 casos, porém diferiram em relação a faixa

etária sendo em mais jovens no primeiro estudo (entre 22 e 45 anos) e mais velhos no

segundo com mediana de 45.8 ± 15.6 anos18,26. No relato de dois casos de Zaid et al20 uma

mulher tinha 49 anos e uma outra criança dos sexo masculino tinha quatro anos de idade20.

Um outro relato de caso publicado por Aspahan et al23, descreveu um caso de neuromielite

óptica em um homem de 35 anos23.

Nos relatos de NO associado a DENV não é possível fazer inferência da frequência em

relação ao sexo devido ao pequeno número de casos. Laurence et al17 relataram três casos

entre pacientes com dengue, uma mulher de 40 anos e dois eram homens, ambos com 49 anos

de idade17. A frequência por sexo tem sido descrito como variável e dependente da etiologia

da NO, porém quando agrupadas alguns autores consideram que a NO desmielinizante é uma

doença que atinge predominantemente pacientes jovens, entre 20 e 45 anos e são três vezes

mais frequentes entre mulheres4,10.

Nossos achados por estarem relacionados a uma origem infecciosa tenderiam a acompanhar o

padrão da população acometida. Na epidemia de CHIKV e ZIKV as maiores taxas de

incidência ocorreram entre maiores de 40 anos, com predomínio do sexo masculino entre

casos de ZIKV e feminino entre CHIKV nas epidemias de 2015 e 2016 respectivamente26. A

faixa etária dessa série de casos coincide com a faixa etária mais acometida na epidemia, mas

apresenta discordância em relação ao sexo para CHIKV que pode estar relacionado ao

pequeno tamanho da nossa amostra.

Nenhum paciente do presente estudo apresentou a tríade – dor periocular, discromatopsia e

perda súbita visual; tampouco isolado dor periocular, ou discromatopsia. Rose et al18, em seu

estudo descreveram dor periocular em 3/10 pacientes, achado semelhante ao de Mittal et al (7),

e em ambos todos confirmados infecção por CHIKV. Neurite óptica por DENV é raro, e a dor

a movimentação ocular pode ser periocular, ou retrorbitária, com piora a movimentação.

Descrição de dor retrobulbar e periocular á movimentação, bilateral são descritos em relato de

casos por DENV publicado por Weeratungan et. al19, De Amorim Garcia et. al27 e Mahayana

et al28, mas a amostra comtempla um paciente em cada estudo17–19. No relato de caso de Zaidi
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et al20, uma paciente de 49 anos e um criança de quatro anos do sexo masculino apresentaram

perda visual súbita bilateral, e indolor , porém sem alteração para visão de cores; e em outro

estudo semelhante Sanjay et. al29 descreve um caso de NO entre três pacientes com alterações

oculares por DENV, nesse caso houve alteração para visão de cores bilateral24. Após uso de

corticoide, no presente casuística 11 (78,6%) melhoraram perda súbita da visão. No estudo de

Mittal et al7, dos 14 casos de neurite pós CHIKV apenas 3 não recuperaram a visão após usos

de corticoide.

No presente estudo realizamos avaliação do paciente na vigência do evento de perda súbita da

visão e uma segunda avaliação anos após, ampliando a avaliação oftalmológica. O exame do

paciente com neurite óptica geralmente revela perda de acuidade visual, perda de campo

visual, déficits de visão de cores e um defeito pupilar aferente no olho afetado, porém a

frequência e padrão são bastante variável dependendo da etiologia4. Os estudos avaliando as

anormalidades decorrente de arboviroses são baseados em relato de casos e série de casos o

que dificulta definições de padrões. Em nossa casuística , das avaliações realizadas no evento

agudo a avaliação da acuidade visual esteve reduzida em 8 (72,7%), sendo que destes 6 (75%)

eram bilateral. A frequência de anormalidade foi semelhante aos estudos Rose et al18 que as

alterações ocorreram em 7 (70%) de 10 caso de neurite pós-CHIKV, porém o acometimento

predominou a direita. Quando comparamos com exames realizados em 2022 persistiu no

presente estudo alterações de acuidade visual em cinco (45,4%) dos onze pacientes

inicialmente avaliados. Não há em arboviroses estudos de seguimento a longo prazo avaliando

a evolução dos casos.

Quanto a discromatopsia avaliada no início da doença, a mesma esteve presente 42% (5/12)

dos pacientes e na avaliação posterior em 2022, apenas um dos cinco permanecia com

alterações para cores. No estudo de Mittal7 na admissão 89,5% apresentavam alteração de cor

e 21 dias após tratamento, 27% permanecia com anormalidades.

Outras avaliações foram feitas apenas em 2022 o que limita a comparação ou avaliação de

magnitude no período do evento agudo. Porém considerando que muitos dos processos

tendem a recuperação, consideramos que os achados de 2022 podem ser uma estimativa de

alterações resíduas, ainda que tenha potencial de ser subestimada. Entre essas alterações

destaque-se o exame do campo visual que esteve alterado em nove (64,9%), destes oito

(88,9%) eram bilateral. Os defeitos do campo visual devido à neurite óptica variam

consideravelmente. Portanto, o padrão de perda do campo visual não é específico para
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nenhum subtipo de neurite óptica. A perda difusa ou central do campo visual é o padrão mais

frequente observado na neurite óptica idiopática aguda e na neurite óptica da esclerose

múltipla e a perda de campo altitudinal pode ser mais frequente na neuromielite óptica

(NMOSD) do que na neurite óptica por esclerose múltipla4. Para arboviroses os relatos

diferem. No estudo de Mittal et al7, os defeitos do campo visual estiveram presentes em 100%

dos casos e permaneceram alterados em metade deles mesmo após terapia com corticoide .O

mesmo foi observado por Rose et al18, onde apenas 4 (40%) de 10 casos o campo visual

retornou ao normal11.

Persistência de alterações de fundo de olho tem sido descrito em infecção pós CHIKV , porém

com curtos períodos de seguimento. No estudo de Mittal7, 10 olhos apresentavam palidez do

disco secundário a atrofia óptica7. O estudo de Lalitha et al12, com 37 pacientes pós infecção

por CHIKV, apenas três pacientes tinham neurite óptica evoluíram com atrofia óptica. Na

avaliação dos pacientes dessa série em 2022, oito pacientes (57%) apresentavam

anormalidades.

O estudo tem limitações especialmente por se tratar de série de casos não permitindo

estabelecer padrões de doença, além disso alguns exames só foram realizados em 2022 o que

limita comparação ou avaliação de magnitude no período do evento agudo, porém as

informações clinico-epidemiológicas disponíveis ajudam a compreender o comportamento da

NO nesses pacientes. Estudos prospectivos como um maior número de casos se fazem

necessário na tentativa de identificar a frequência e padrões da doença.
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APÊNDICE B – TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Você está sendo convidado para participar da pesquisa - Avaliação de Pacientes com

Neurite Óptica Pós – arbovirose: zika, dengue e chikungunya, após as epidemias

ocorridas entre 2014 e 2016. A pesquisa está sob a responsabilidade do pesquisador – Paulo

Fernando de Souza, residente na Rua Camomila, nº 40, Ouro Preto, Olinda -PE, CEP: 53370-

450, cujo telefone pessoal é (81) 997197587, e e-mail: cientificaclm@yahoo.com.br. Também

participam da pesquisa, como orientador, Dr. Carlos Alexandre Antunes de Brito, com

telefone celular (81)991277732 e e-mail: cbritoc@gmail.com; e Dra. Maria de Fátima Pessoa

Militão de Albuquerque como coorientadora, com telefone (81) 991523344, e-mail:

militaofatima@gmail.com; Dra. Amanda Henriques Terra e Dra. Camila Vieira Oliveira

Carvalho Ventura, ambas com os respectivos e- mail de contatos - amandahterra@gmail.com,

e camilaventuramd@gmail.com.

As arbovirose, doença que causa dengue, zika e chikungunya, além de causar sintomas

da infecção pode levar a neurite óptica (inflamação do nervo ocular). Embora incomum pouco

se sabe a respeito da evolução dessa inflamação (neurite óptica), quando causada por tais

arbovírus, podendo evoluir com recuperação completa, ou incompleta; ou ainda com

limitações importantes na vida diária. Diante do exposto, precisamos saber quais os possíveis

agravos pós-infecção por estes arbovírus, para que sejam tomadas as medidas necessárias para

criação de protocolos clínicos e de diagnóstico que orientem aos profissionais de saúde e

serviços médicos.

Você foi selecionado em virtude de ter participado da pesquisa sobre arboviroses (zika,

dengue e Chikungunya), nas epidemias ocorridas entre 2014 e 2016 onde foi

acompanhamento no ambulatório de neurologia do Hospital da Restauração por apresentar as

alterações da neurite óptica.

Os objetivos deste estudo são: descrever o perfil clínico-epidemiológico dos pacientes

com neurite óptica associados à arbovirose em relação à idade, sexo, raça, doenças crônicas

associadas, e distúrbios visuais relacionados a inflamação do nervo óptico; bem como o perfil

clínico dos problemas oftalmológicos nos pacientes com neurite óptica associados à

arbovirose; e identificar e detalhar as alterações oftalmológicas dos casos com neurite óptica

realizando exames necessários para identificar algumas anormalidades, como alteração no

campo visual, na pressão dentro do olho, e fundo de olho.

Se o (a) senhor (a) aceitar participar será entrevistado e responderá a um questionário

com perguntas relacionadas, principalmente, á neurite óptica, bem como será examinado por

mailto:cientificaclm@yahoo.com.br
mailto:militaofatima@gmail.com
mailto:amandahterra@gmail.com
mailto:camilaventuramd@gmail.com
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médicos neurologista e oftalmologista, respectivamente no ambulatório de neurologia do

Hospital da Restauração e na Fundação Altino Ventura, sendo que neste último ainda fará os

seguintes exames complementares - reflexo fotomotor,retinografia, teste de cores -

Farnsworth-Munsell-D-15, campo visual, fundo de olho, tonometria, acuidade visual e

biomicroscopia..

O presente estudo não inclui testes de medicamentos ou novas terapias, nem interfere

no tratamento instituído pelos médicos das unidades que irão seguir os protocolos habitual das

instituições participantes do estudo.

Os riscos relacionados com sua participação correspondem a eventuais desconfortos,

como leve sensação de aumento de pressão no olho, visão turva, sensibilidade á claridade que

pode ocorrer durante ou após a realização de alguns dos exames.

Ao participar o senhor (a) tem garantido os seguintes direitos:

1) A garantia de receber resposta a qualquer pergunta ou esclarecimento a

qualquer dúvida acerca dos procedimentos, riscos e benefícios relacionados com a pesquisa;

2) A liberdade de retirar o seu consentimento a qualquer momento e deixar de

participar do estudo sem que isto traga prejuízo à continuação dos seus cuidados e tratamento;

3) A segurança de que não será identificado e que será mantido o caráter

confidencial da informação relacionada com a sua privacidade;

Quais são os benefícios provenientes da participação neste estudo? Com os dados

deste estudo você estará contribuindo para o melhor entendimento das complicações

oftalmológicas na população de pacientes que tiveram neurite óptica por arbovírus – Zika, ou

dengue ou Chikungunya, sensibilizar os profissionais de saúde para detecção de casos

semelhantes, contribuindo para elaboração de protocolos para o adequado atendimento a estes

pacientes, reduzindo os riscos de complicações e melhorando a reabilitação.

Todas as informações do estudo são confidenciais e serão divulgadas apenas em

eventos ou publicações científicas, não havendo identificação dos voluntários, a não ser entre

os responsáveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participação.

Os dados coletados nesta pesquisa, através da consulta ao prontuário do paciente e da

entrevista, ficarão armazenados em arquivos eletrônicos de computador exclusivo da pesquisa,

sob a responsabilidade do pesquisador Dr. Paulo Fernando de Souza e Dr. Carlos Alexandre

Antunes de Brito no endereço acima informado, pelo período mínimo de cinco anos após o

término da pesquisa.
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Você receberá uma cópia deste termo, podendo tirar suas dúvidas sobre o projeto e sua

participação, agora ou a qualquer momento.

DADOS DO PESQUISADOR RESPONSÁVEL

Paulo Fernando de Souza

____________________________

Rua Camomila, 40

Ouro Preto, Olinda -PE.

(81) 997197587.

Declaro que entendi os objetivos, riscos e benefícios de minha participação na pesquisa e
concordo em participar. O pesquisador me informou que o projeto foi aprovado pelo Comitê
de Ética em Pesquisa em Seres Humanos da Fundação Altino Ventura (FAV), localizado na
Rua do Progresso, nº 170– Boa Vista – Prédio da Diretoria – 1º andar, sala 1 – CEP 50070-
040 - RECIFE – PE – BRASIL. telefone: (81)3302-4324 – E-mail:
comitedeetica.fav@hotmail.com . Horário de funcionamento: 8h às 12h - segundas, quartas e
sextas.

CEP-HR - Comitê de Ética e Pesquisa do Hospital da Restauração.

Avenida Governador Agamenon Magalhães, S/N, derby.

Recife -PE.

Fone: (81) 31815603/9 99852525

ceparquivo.hr@gmail.com

Havendo dúvida / denúncia com relação à condução da pesquisa deverá ser dirigida aos
referidos CEP no endereço acima citado.

Recife, ________ de ________________ de ________

_____________________________________________

Assinatura do SUJEITO DA PESQUISA – (quando o sujeito da pesquisa for criança, adolescente, ou pessoa com discernimento
prejudicado pegar também a assinatura do Pai / Mãe ou Responsável Legal).

mailto:comitedeetica.fav@hotmail.com
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COMISSÃO NACIONAL DE ÉTICA EM PESQUISA - CONEP
SRTV 701, Via W 5 Norte, lote D - Edifício PO 700, 3º andar – Asa Norte
CEP: 70719-040, Brasília-DF.
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APÊNDICE C – FORMULÁRIO DA PESQUISA – NEURITE ÓPTICA

QUESTIONÁRIO DO PACIENTE QUE TEVE NEURITE ÓPTICA PÓS ARBOVÍRUS –
ZIKA, DENGUE E CHIKUNGUNYA, CINCO ANOS APÓS AS EPIDEMIAS

OCORRIDAS ENTRE DEZEMBRO DE 2014 E DEZEMBRO 2016.

AMBULATÓRIO DE NEUROLOGIA – HOSPITAL DA RESTAURAÇÃO.

A. INFORMAÇÕES GERAIS

1. Numero da Pesquisa: ______________ 2. Registro: __________________

3. Nome completo: ___________________________________________________________

4. Data de Nascimento: _____ /_____/_____

5. Data da Coleta dos Dados : ____ / _____ /______

B. DADOS DEMOGRÁFICOS

6. Idade : _____

7. Sexo: 1. ( ) Masculino 2. ( ) Feminino.

8. Raça: 1. Branca ( ) 4.Amarela ( )

2.Preta ( ) 5.Indígena ( )

3.Parda ( ) 6.Ignorado ( )

9. Escolaridade: 1. Nunca estudou ( ) 5. Superior completo ( )

2. Fundamental I/ 1 ª - 4ª série ( ) 6. Superior incompleto ( )

3. Fundamental II/ 5 ª - 8 ª série ( ) 7. Pós graduação ( )

4. Médio (2 º grau) 8. Ignorado ( )

10. Qual a sua Ocupação Atual?

11. Endereço Completo: Rua: _____________________________________Nº:______

Bairro: ________________________ Complemento: ___________

Município de Residência:_____________________ Procedência:___________________
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12. Telefone (s) de Contato: 1. ____________ 2._______________ 3._____________

C.HISTÓRIA PREGRESSA

13. Tem HAS ?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )

14. Tem Diabetes?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )

15. Tem alguma outra doença?

1.SIM ( ) 2. NÃO ( ).

16. Se SIM, Qual / Quais?

___________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________

17. Já teve alguma (s) dessas doenças? 1. SIM ( ) 2. NÃO ( ).

1. Sífilis ( ) 2. Tuberculose ( ) 3. Asma( ) 4. Infarto do Miocárdio ( )

6. ZIKV ( ) 7. DENV ( ) 8. CHIKV ( ) 9. Meningite ( ) 10. Outra ( )

18. Em relação á pergunta anterior, foi nos ultimos 5 anos?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( ).

19. ainda em relação á pergunta 17, você realizou tratamento?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )
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20. Contato com casos suspeitos ou confirmado de COVID -19 ?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( ) 3. NÃO SABE INFORMAR ( ).

21. Ainda em relação á 20, o contato ocorreu:

1. Em 2020 ( ) 2. Em 2021 ( )

22. Você lembra a data, ou o mês do contato?

_________________________________________

23. Se SIM, quais os sinais/sintomas da COVID 19 você apresentou?

1.Febre ( ) 4.Coriza( ) 7. Dificuldade para respirar ( ) 10. Dor de garganta ( )

2. Diarreia ( ) 5. Dor articular( ) 8. Dor muscular ( ) 11. Sat.de O2 < 95% ( )

3. Dor de cabeça ( ) 6. Redução do Olfato/Paladar ( ) 9. Tosse ( ) 12. Dor de garganta ( ).

13. Astenia ( ) 14. ( ) Nunca teve nenhum desses sinais/sintomas.

24. Realizou exames sérico para COVID 19? Caso responda NÃO, vá para 26.

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )

25. Qual ?

1. RT -PCR sérico ( ) 2. Sorologia – IgM/IgG ( )

26. Você apresentou sintomas visuais, durante o período das manifestações relatadas no
item 24 ?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( ) 3. Não teve durante esse período ( )

27. Você apresentou sintomas visuais, após o período das manifestações relatadas no
item 24?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( ) 3.Não teve durante esse período ( )
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28. Quais sinais /sintomas visuais que você apresentou?

1. Hiperemia ( ) 2.Dor ocular ( ) 3. Fotofobia ( ) 4.Diplopia ( ) .5.Discromatopsia ( )
6. Redução da visão ( ) 7. Outros ( )
8.Não teve nenhum sintoma(s) nesse período ( ).

29. O acometimento visual, no período especificado, foi:

1. Olho direito ( ) 2. Olho esquerdo ( ) 3. Bilateral ( )
4.Não teve acometimento visual ( ).

D.NEURITE ÓPTICA

30. Qual o olho acometido pela baixa acuidade visual ?

1. Olho direito 2. Olho esquerdo 3. Bilateral.

31. Em uma escala de 0 a 10, você diria que melhorou em quanto, dos sintomas de
alteração visual?

___________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________

32. Você acha que houve recuperação dos sintomas de alteração da visão?

1. Sim( ) 2. Não ( )

33. Se sim, você considera a recuperação? Se a resposta for 1. vá para 36.

1. Completa ( ) 2. Incompleta ( )

34. Se não recuperou, a alteração da visão permanece:

1. Olho direito ( ) 2. Olho esquerdo ( ) 3. Bilateral ( )

35. Com relação á intensidade desse sintoma:
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1. Inalterado ( ) 2. Piorou ( ) 3.( ) Melhorou

36. Surgiram novo (s) sintoma (s) de alteração visual, antes de Março de 2020 (início da
Pandemia)?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )

37. Se SIM, Quais?

1. Hiperemia ( ) 2. dor ocular( ) 3. Fotofobia ( ) 4. Diplopia ( )

5. Discromatopsia ( ) 6. Redução da visão ( ) 7. Outro(s) ( ) :

38. Você consegue fazer suas atividades diária, como fazia antes?

1. Sim ( ) 2. Não ( )

39. Se NÃO, não consegue porquê?

___________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________

40. Está sendo acompanhado em algum serviço de saude, para a alteração da visão?

1.SIM ( ) 2. NÃO ( )

41. Se SIM, realizou alguma avaliação complementar?

1. SIM ( ) 2.NÃO ( )

42. Se SIM, informe se foi alguns desses abaixo:

1. Campo visual ( ) 3. Tonometria( ) 5. Fundo de Olho

2. Acuidade visual ( ) 4.( ) Biomicroscopia ( )

43. Realizou alguma cirurgia oftalmológica?

1. SIM ( ) 2. NÃO ( )
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44. Em relação á pergunta anterior, se SIM, informe qual foi a cirurgia e o período:

45. Dados do exame físico neurológico extraídos da Ficha da Pesquisa, durante o período
2014-2016:

a. ACV : 1. Normal 2. Reduzida 3. Sem registro.

b. Escotoma : 1.Ausente 2. Presente 2a : O.D 2b: O.E 2.c: Bilateral

3. Sem Registro.

c. Discromatopsia: 1. Ausente 2.Presente 2 a : O.D 2b : O.E 2c: Bilateral

3.Sem Registro.

d. A baixa da acuidade visual foi : 1. Não Dolorosa 2. Dolorosa

2a: O.D, 2b: O.E, 2c: Bilateral 3.Sem registro
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APÊNDICE D – TESTE DE FARNSWORTH-MUNSELL D-15
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APÊNDICE E - TABELA DE SNELLEN
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ANEXO A– PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP - FUNDAÇÃO ALTINO
VENTURA
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ANEXO B– PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP - HOSPITAL DA
RESTAURAÇÃO
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