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Diarreia de causa particular num
iIndividuo imunocompetente?

Diarrhea with specific cause in aimmunosuppressed patient?

Catia Quintela', Claudia Meireles?, Maria Joao Bettencourt’, Teresa Bentes'

RESUMO | A colite a citomegalovirus em imunocompetentes é rara. Existe evidéncia que causa morbilidade
e mortalidade nos imunocomprometidos. Os autores descrevem o caso de uma doente de 75 anos, admitida por
diarreia com sangue, com 4 semanas de evolugdo com antecedentes de Diabetes Mellitus, Insuficiéncia cardiaca e
renal crénica. Ao exame objectivo apresentava-se descorada, desidratada, hipotensa, com insuficiéncia cardiaca
descompensada, abdémen indolor. Laboratorialmente verificou-se anemia, insuficiéncia renal crénica agudi-
zada com acidose metabdlica e aumento da proteina C reactiva. Apds estabilizagdo procedeu-se a investigacdo
tendo realizado varios exames dos quais colonoscopia total que mostrou: mucosa de aspecto edemaciado e hi-
peremiado com tlceras de diferentes tamanhos, com distribuicdo segmentar, atingindo todo o célon. O exame
anatomo-patolégico revelou: colite a citomegalovirus. A doente realizou terapéutica com ganciclovir com melho-
ria clinica, endoscépica e histolégica. GE-] Port Gastrenterol 2010;17:164-167.

SUMMARY | Cytomegalovirus colitis in the immunocompetent host is rare but there is a higher morbidity and
mortality in this group of patients. The authors describe a case of a 75-year-old woman patient admitted for bloody
diarrhea over four weeks with a past history of diabetes, cardiac and chronic renal failure. Physical exam revealed
dehydration, skin pallor, hypotension with signs of cardiac failure. Laboratory tests revealed anemia; chronic re-
nal failure with acidosis and increased reactive C-protein. After stabilization Colonoscopy was performed which
showed: swollen mucosa and ulcers of different sizes, with distribution target, in the entire colon. Histopathology
was compatible with cytomegalovirus colitis. The patient was treated with ganciclovir with clinical, endoscopic
and histological improvement. GE-] Port Gastrenterol 2010;17:164-167.

CASO CLiNICO
Doente do sexo feminino com 75 anos de idade, euro-

INTRODUCAO
A prevaléncia do citomegalovirus (CMV) é bastante

elevada (40-100%) na populagdo, mas a infecgao é, assin-
tomatica, ou nalguns casos semelhantes a uma sindrome
mononucledsica’. Os casos graves de infec¢ao pelo CMV
atingem os imunodeprimidos, em particular os com sin-
drome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA), transplan-
tados, sob terapéutica imunossupressora (corticosterdi-
des, imunomoduladores) entre outros'. A colite a CMV
no imunocompetente é uma entidade rara em Portugal
surgindo com maior frequéncia na gastrenterologia nos
doentes com doenca inflamatoria intestinal sob imunos-
supressores. Nos doentes com mais de 55 anos a morta-
lidade é de 31,8%".

caucasiana, admitida no Servico de Urgéncia por diar-
reia de 5-6 dejec¢des didrias, liquidas, diurnas e noc-
turnas, com sangue escuro, sem pus ou muco, durante
4 semanas. A esta associa-se dor abdominal, tipo célica,
em todos os quadrantes, sem irradiagdo, que alivia par-
cialmente com paracetamol, ndo associada a tenesmo
ou falsas vontades, febre, nduseas, vomitos, anorexia ou
emagrecimento; sem aftas, artralgias, alteragGes cutaneas
ou da visdo. Negava viagens recentes a paises tropicais,
toma de antibidticos, cirurgias anteriores, transfusoes de
sangue.

Antecedentes pessoais de: Diabetes Mellitus tipo 2
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Fig. 1. Colonoscopia: Ulceras multiplas segmentares.

(DM2); insuficiéncia cardiaca (IC); insuficiéncia renal (IR)
crénica; fibrilhacdo auricular (FA); hipertensdo arterial
(HTA); medicada com insulina, metformina, furosemido,
amiodarona, cilazapril; sem etilismo ou toxicofilia.

Exame objectivo a entrada: obesa, descorada, desidra-
tada, temperatura axilar (Tax)=36,4°C, TA: 85/45mmHg,
FC+/-56 bpm; ingurgitamento jugular de 3 cm a 45°; aus-
cultacao cardiopulmonar (ACP) - S1 e S2 arritmicos, tons
puros, sem sopros e murmdrio vesicular diminuido no
terco inferior do hemitérax esquerdo com fervores cre-
pitantes dispersos; observacdo abdominal: indolor, sem
tumor abdominal palpéavel ou organomegalias, ruidos
hidroaéreos presentes e puros. Edema dos 2/3 inferio-
res dos membros inferiores. Exame neurolégico sumario:
doente sonolenta mas reactiva a estimulagao verbal, sem
défices motores ou sensitivos.

Laboratorialmente destacou-se: hemoglobina (Hb)
= 6,0 g/dl (12 - 16), hematécrito (Htc) = 18,6% (37 -
47), VGM = 82,3fl (85 - 100), HGM = 26,5pg (27 - 34),
CHGM = 32,2g/d1 (32 - 36), Leucocitos = 4800/ pL (4000
- 10800) com 77,2% (45 - 72%) de neutroéfilos, plaquetas
= 194000/ pL (150000 - 500000), ferro = 23 mg/dl (50 -
150), transferrina = 140g/L (200 - 400), ferritina = 238,3
(15 - 300) ng/mL; doseamentos-vitamina B 12 = 505pg/
mL (200 - 900); acido félico = 4,3 ng/mL (6 - 20); PCR =
16,3 (<0,5); ureia(U) = 181 mg/dl (17 - 55); creatinina(Cr)
= 4,63 mg/dL (0,7 - 1,3); sédio = 136 mEq/1 (135 - 152);
potassio(K+) = 6,6 mEq/1 (3,5 - 5,2); cloro = 108 mEq/1
(95 - 109); célcio = 6,1 mg/dl (8,5 - 10,5); fésforo = 4,7
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Fig. 2. Intestino distal com inflamacao crénica e alteragdes rege-
nerativas (HE 40x).

mg/dl (2,2 - 4,4); magnésio = 1,43 mg/dl (1,5 - 2,0); gasi-
metria de sangue arterial - pH = 7,13 (7,35 - 7,45); pCO2
= 44,8 mmHg (35 - 45); HCO3 = 14,3 mmol/L (24 - 34);
pO2 = 30,2 mmHg (90 - 110); SaO2 = 54,8% (95 - 99); uri-
na II - p = 1014, leucocitaria = 25/ulL; glicose = 200mg/
dL (60 - 110); albumina = 2,4g/dl (3,0 - 5,0); parametros
de coagulagdo e transaminases, gamaglutamil transpep-
tidase (gGT) e fosfatase alcalina normais. Telerradiogra-
fia de térax: hipotransparéncia do terco inferior do hemi-
torax esquerdo; ECG: FA com resposta ventricular +/- 55
bpm; Ecografia renal: sem alteragdes. Fez transfusdo com
2U CE com recuperacdo do valor de Hb (Hb = 8,1g/dL).
Pela IR e acidose metabdlica refractarias a terapéutica
efectuou hemodidlise, com melhoria (pH = 7,39, HCO3
=222mmol/L; U=111 mg/dl; Cr=2,74 U/L; K+ =5,4).
Funcado tiroideia: normal.

A tomografia computorizada (TC) toraco-abdomino-
pélvica mostrou: nédulo de 2 cm, no segmento basal
do lobo inferior esquerdo pulmonar com caracteristicas
sequelares, restante exame sem alteragdes (sem massas
nem adenopatias).

O teste de Mantoux foi negativo. As hemoculturas e
urocultura negativas; coproculturas e pesquisa de ovos,
quistos e parasitas - negativas; serologias para - Yersinia
enterocolica e Campylobacter jejunii, negativas; serologia
CMV - (IgM = 1,15 negativa; IgG = 110 positiva); pes-
quisa da toxina de Clostridium difficile nas fezes - nega-
tiva. A serologia HIV 1/2 foi negativa e os doseamentos
de imunoglobulinas e caracteriza¢do das subpopulagdes
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Fig. 3. Citomegalia com corpos de inclusdo nucleares (HE 100x).

linfocitarias foram normais.

A colonoscopia mostrou: mucosa edemaciada e hipe-
remiada com tlceras de diferentes tamanhos com distri-
buicdo segmentar, atingindo sobretudo o célon direito e
vélvula ileo-cecal, ileon terminal com aspecto erosiona-
do. Efectuaram-se bidpsias seriadas em todos os segmen-
tos com friabilidade.

O exame histopatolégico revelou: mucosa intestinal
distal com inflamacdo cronica moderada, células com
corpos de inclusdo com imunomarcacgdo positiva para
CMYV compativel com colite a citomegalovirus.

A doente realizou terapéutica para a IC, IR, FA, HTA,
DM2 tendo evoluido favoravelmente sem, no entanto, ter
ocorrido melhoria. Realizou ganciclovir 400 mg 12/12
horas endovenoso durante 21 dias tendo-se verificado,
ao 5° dia remissao da diarreia e melhoria da Hb (9,8g/
dl). Manteve-se assintomatica (3 meses); com serologia
CMV (IgM negativa/ IgG positiva com titulo >250) e co-
lonoscopia de controlo sem evidéncia de lesdes. Foi rea-
lizada a posteriori a entero-TC que ndo demonstrou lesdes
no delgado.

DISCUSSAO

O CMV tem uma prevaléncia de 40 a 100% e pode cau-
sar doenca grave por reactivacdo de infeccdo latente,
primo-infeccdo em individuos imunodeprimidos ou su-
perinfeccdo’? Nos imunocompetentes pode manifestar-
se como sindrome mononucledsica e a infeccdo severa é
rara’? Quando afecta o tubo digestivo afecta sobretudo
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Fig. 4. Corpos de inclusao com imunomarcacao positiva com anti-
CMV (100x).

o colon (55%) ou o estomago (40%)**. No célon mani-
festa-se com diarreia, hematoquézia, tenesmo, urgéncia
defecatéria e dor abdominal'2. Atinge sobretudo o c6lon
esquerdo e a pancolite é rara®>. O aspecto endoscépico
pode variar desde eritema ligeiro, erosdes mucosas, ul-
ceragdo profunda e tumor submucoso com tlcera ou até
perfuracao®. O diagnéstico baseia-se na serologia, isola-
mento viral, deteccdo do antigénio pp65 no sangue ou
deteccdo viral em cultura, biépsia, imunohistoquimica
ou PCR (polymerase chain reaction)®>. Do ponto de vista
histolégico, as células gigantes com inclusdes basofilicas
intranucleares (owl’s eye = olho de coruja) e por vezes,
citoplasmaticas no endotélio e células da lamina prépria
e submucosa sdo tipicas'2

Perante o caso clinico apresentado de mulher de 75
anos, eurocaucasiana, com diarreia crénica com sangue,
com caracteristicas de organicidade, com DM2, IC, in-
suficiéncia renal crénica, anemia ferropénica, imagem
sequela pulmonar na TC, colocamos varias hipéteses
diagnésticas.

A colite infecciosa (bacteriana / parasitaria) é uma das
hipéteses, contudo, as coproculturas e pesquisa de ovos,
quistos e parasitas foram negativas, tal como as serolo-
gias para Yersinia enterocélica e Campylobacter jejunii. A
colite pseudomembranosa foi excluida dada a pesquisa
da toxina A nas fezes para o Clostridium difficile ser ne-
gativa.

A tuberculose disseminada (nédulo pulmonar seque-
lar) poderia ser uma hipétese, pois esta bactéria atinge



sobretudo a regido ileo-cecal (devido a ser uma zona de
estase fisiol6gica, com elevada absorcao de 4dgua e elec-
trélitos e escassa actividade bacteriana)?, mas também a
sigmoideia, célon ascendente e transverso, até pancolite?
e em 20% dos casos atinge o célon de forma descontinua®.
O teste de Mantoux e as hemoculturas para Mycobacte-
rium foram negativas, e a histologia também exclui esta
hipotese*”.

A colite isquémica poderia apresentar-se desta forma,
incluindo a distribuicdo segmentar, no entanto, os locais
mais afectados sdo o dngulo esplénico e hepatico, célon
descendente e sigmoide. Nao estdo descritos casos de
pancolite por isquémia, nem de atingimento ileal e a his-
tologia excluiu esta hipétese.

A clinica, associada ao aspecto endoscopico pode, ape-
sar da idade da doente levar-nos a pensar em doenca
inflamatodria intestinal. A distribui¢do segmentar é tipi-
ca de doenga de Crohn (DC), tendo sido uma hipodtese
colocada. A posteriori com o resultado histolégico das
biépsias, com a presenca de células com corpos de inclu-
sdo e a imunomarcagdo positiva para CMV excluiu esta
hipotese.

A colitea CMV num individuo imunocompetente (dada
termos excluido imunodeficiéncia primaria e secundaria,
humoral e celular) é rara. Sabemos que a Diabetes Melli-
tus tipo 2 condiciona algum grau de imunossupressao,
no entanto, apds estabilizagdo dos valores da glicemia,
a doente manteve a diarreia com as mesmas caracteris-
ticas.

Nao existem recomendagdes actuais para o uso de gan-
ciclovir na colite a CMV nos imunocompetentes®, mas
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também nao existem contra-indica¢des ao seu uso pois o
beneficio é desconhecido. Nestes doentes, a estabilizacao
da funcado cardiaca, renal e da diabetes leva a remissao®.
No entanto, foi descrito que em doentes com mais de 55
anos ou com comorbilidades (Diabetes Mellitus, insufici-
éncia renal, por exemplo), a terapéutica com ganciclovir
é mandatodria' e a mesma foi realizada nalguns casos des-
critos na literatura com eficacia. Assim, por néo se verifi-
car melhoria, medicou-se com ganciclovir com remissao
da diarreia e das alteragdes endoscépicas.
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