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RESUMO: A atrofia macular extensa com pseudodrusas (EMAP) manifesta-se como
uma forma agressiva de atrofia macular de inicio na vida adulta, caracterizada pela tri-
ade fundoscdpica de atrofia macular, lesdes por pseudodrusas médias-periféricas e de-
generacdo periférica, culminando em perda visual grave em poucos anos, com apresen-
tagdo precoce e de rapida progressao, associada a cegueira noturna. A etiologia da
EMAP ainda ndo esta totalmente elucidada, mas investiga¢des sugerem o envolvimento
de vias imunoldgicas e o uso prolongado de antibiéticos, uma vez que esses farmacos
podem interferir no metabolismo do epitélio pigmetar retiniano e na membrana de
Bruch, dreas criticas na fisiopatologia da EMAP. O objetivo desse estudo € relatar um
caso de EMAP associado ao uso prolongado de penicilina para o tratamento de febre
reumatica (FR). Paciente do sexo masculino, 59 anos, procurou atendimento oftalmo-
Iégico relatando baixa acuidade visual progressiva, especialmente noturna, sem histoé-
rico familiar relevante. Seus antecedentes patoldgicos incluem o uso prolongado de
penicilina e cirurgia refrativa prévia. Exames oftalmoldgicos revelaram depdsitos dru-
senoides, atrofia macular bilateral e alterac6es na campimetria, levando ao diagndstico
de EMAP. A associa¢do temporal entre o uso prolongado de penicilina e o desenvolvi-
mento de EMAP levanta uma hipdtese sobre um possivel efeito adverso tardio da me-
dicagdo em doengas degenerativas da retina. Portanto, o caso sugere uma possivel,
ainda que ndo comprovada, toxicidade cumulativa ou fator de risco facilitador para
EMAP associado ao uso prolongado de antibidticos para tratamento da FR.
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INTRODUCAO

A atrofia macular extensa com aparéncia de pseudodrusas (do inglés, extensive macular

atrophy with pseudodrusen - EMAP) é definida como uma forma agressiva de atrofia macular de inicio
na vida adulta, caracterizada pela triade fundoscdpica de atrofia macular, lesGes por pseudodrusas

médias-periféricas e degeneracdo periférica. O envolvimento da févea ocorre em média dentro de 4

anos, levando a perda visual grave1. Os sintomas normalmente iniciam na quinta década, com os
pacientes apresentando cegueira noturna progressiva, caracterizada por umareducdo rapida, bilateral e
central da visao’.

Apesar da semelhanca da EMAP com a degeneracao macular relacionada a idade (DMRI), que

é uma doenca crbnica e progressiva que esta entre as principais causas de perda de visao em idosos?,
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uma vez que ambas apresentam pseudodrusas e a atrofia geogréfica, elas se diferem por uma idade
mais precoce, observada na EMAP, e uma caracteristica cegueira noturna que € seguida de um declinio
rapido e progressivo para perda visual grave, com comprometimento foveal, enquanto, na DMRI, a
progressao € lenta e a févea é preservada*.

A etiologia da EMAP, atualmente, ndao é bem estabelecida, mas uma pesquisa acerca de
fatores de risco ndo encontrou relagdo aparente entre tabagismo, indice de massa corporal,
hipertensdo, diabetes, elevacdo da lipoproteina de baixa densidade (LDL), colesterol e nivel de
triglicérides e o desenvolvimento da doenca. Em contrapartida, o papel das vias imunoldgicas mostrou-
se relevante, uma vez que fatores de risco para a disfun¢do da via do complemento, como niveis
anormais de marcadores inflamatdrios e histérico familiar de glaucoma, sdo possiveis gatilhos para a
patogénese da EMAP 2.

Dessa forma, em uma pesquisa, relatou-se que 90,9% dos 77 pacientes com EMAP estudados
haviam sido diagnosticados com febre reumatica (FR), que é uma doenca autoimune inflamatdria
causada por infeccdo estreptocdcica do grupo A- hemolitica, em que ha produg¢do de anticorpos
autorreativos e células T que reagem contra componentes do agente infeccioso e de tecidos do préprio
hospedeiro, sugerindo que as respostas autoimunes contra esses patégenos também podem ter como
alvo estruturas do olho humano. Além disso, 94,8% dos pacientes desse mesmo estudo foram tratados
com penicilina benzatina (PB), que é administrado para controle da faringite estreptocdcica,
acompanhado de uma prevencao secunddria que é feita com sua administracdo a longo prazo®.

Diante disso, o presente estudo teve por objetivo relatar um caso de EMAP associado ao uso
prolongado de penicilina para tratamento de febre reumatica. O uso continuo e prolongado desse

antibidtico foi associado, nesse paciente, ao desenvolvimento de EMAP.

DESCRICAO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 59 anos, procurou oftalmologista para consulta de rotina com o
objetivo de trocar os éculos e com queixa de baixa acuidade visual, com inicio hd mais de um ano,
principalmente no crepusculo e a noite. Relatou também ndo possuir histdérico familiar de cegueira,
glaucoma ou altera¢des de retina. Nos antecedentes patoldgicos, informou que fez uso de penicilina
durante toda a adolescéncia e inicio da vida adulta devido ao histérico de febre reumatica, e mencionou
também uma cirurgia refrativa a laser (LASIK), realizada hd 15 anos para correcao de miopia.

No exame oftalmoldgico o paciente apresentava 20/20 de visdo sem corrrecdo (adi¢do +2,50
lendo J1), em ambos os olhos. Na biomicroscopia, sinais de Lasik em cérnea de ambos os olhos. Pressao
intraocular de 16 mmHg em olho direito e 14 mmHg em olho esquerdo. No mapeamento de retina
observava-se drusas pequenas, médias, majoritariamente moles em média-periferia em regiao temporal
a macula, envolvendo também a mesma. A retinografia colorida e autofluorescente, encontrado na

figura 1 abaixo, onde estd apresentado o exame do olho direito e esquerdo, respectivamente.
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Figura 1: Depdsitos drusenoides em mdcula e média periferia da retina, além de atrofia bilateral de macula. A:
Retinografia autofluorescente do olho direito e B: Retinografia autofluorescente do olho esquerdo; ambas as
imagens evidenciam pontos hipoautofluorescentes na regido macular apontada pelas setas amarelas, e pontos
hiperautofluorescentes na regido apontada pelas setas pretas, compativeis com o diagndstico de atrofia retiniana
nessas dreas. C: Retinografia colorida do olho direito e D: Retinografia colorida do olho esquerdo; as duas imagens
apresentam o nervo dptico evidenciado pelas setas pretas. E: Retinografia colorida do olho direito e F: Retinografia
colorida do olho esquerdo, é possivel observar em ambas as imagens os depdsitos drusendides nas retinas (setas
pretas) perto da area féveal (regido circulada), que é a area de melhor acuidade visual, o que representa um grande
risco de que esses depdsitos afetem a visdo do paciente. Fonte: Arquivo pessoal.
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ATomografia de Coeréncia Optica (OCT) da macula, evidenciado na figura 2, mostrou drusas e
pseudodrusas. Ao correlacionar com os resultados dos exames anteriores e o histdrico de uso prolongado

de penicilina, foi estabelecido como hipdtese diagndstica principal a EMAP.

OCT Setting:MACULA RADIAL 6( 6,0mm[1024] ) Eye:Both

s/N Version( F/S ) Date SQI  sSI SLO  Focus[D] Axial[mm]
R 670091 22100/2.22.00 11/12/2024 09:46:43 5/5 8/10 Wide +0,00 Gullstrand
L 670091 22100/2.22.00  11/12/2024 09:47:05 5/5 6/10 Wide  +0,00 Gullstrand i
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Figura 2: As setas vermelhas indicam os depdsitos drusendides na retina desse paciente do olho esquerdo e direito,

respectivamente, representados na imagem. Fonte: Arquivo pessoal.

Atualmente, o paciente encontra-se em acompanhamento clinico com oftalmologista, em
regime de observacdo. O objetivo é monitoraraevolu¢do da EMAP eidentificar precocemente qualquer
possivel progressdo para outra condi¢ao ocular, a fim de definir a conduta terapéutica mais adequada

conforme a necessidade clinica encontrada.

ASPECTOS ETICOS

O presente relato foi apreciado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa -
CAAE: 89565025.8.0000.5076, em cumprimento aos principios éticos e legais estabelecidos na Reso-
lucdo 466/2012 e na Carta Circular 166/2018. O principal risco do relato é a quebra do sigilo, que serd
minimizado com identificagdo em cddigo numérico e com a pesquisa do prontudrio sendo em sala
reservada, em que somente os pesquisadores terdo acesso. Os beneficios diretos e indiretos
relacionados com a colaboracao sao discutir os riscos do desenvolvimento precoce da EMAP devido
ao uso prolongado de penicilina e auxiliar a comunidade cientifica, além de contribuir para o

esclarecimento de suas possiveis duvidas, diante do seu caso.
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DISCUSSAO

A EMAP é uma entidade clinica recentemente caracterizada, frequentemente subdiagnosticada e
marcada por uma atrofia bilateral, simétrica e progressiva da retina central, com associa¢do consistente

a pseudodrusas reticulares®. Sua apresentacdo precoce, a rapida progressao e a auséncia de neovascula-
rizagdo em muitos casos distinguem-na de formas tipicas da degenera¢do macular relacionada a idade
(DMRI).

O presente caso descreveu um paciente com EMAP e histérico de uso prolongado de
penicilina. Apesar de a penicilina ndo ser tradicionalmente descrita na literatura como agente causal
de toxicidade retiniana, essa associa¢do levanta hipdteses sobre a possivel influéncia de
medicamentos de uso crénico em doengas degenerativas da retina. Farmacos podem interferir na

fun¢do do epitélio pigmentar da retina, no metabolismo dos fotorreceptores ou na homeostase da

membrana de Bruch, dreas criticas na fisiopatologia da EMAP®,
As pseudodrusas reticulares e depdsitos drusenoides sub-retinianos sao caracteristicas

fundamentais tanto da EMAP quanto da reticular macular disease (RMD), considerada parte do mesmo

espectro patolégico. Diferentemente das drusas tipicas da DMRI, que se acumulam abaixo do epitélio
pigmentar da retina, os depdsitos sub-retinianos da RMD localizam-se entre os fotorreceptores e o

epitélio pigmentar8

. Essa localizagdo distinta pode contribuir para a rapida perda visual observada em
pacientes com EMAP e RMD, sugerindo um papel direto na degeneracao dos fotorreceptores.

Entretanto foi detectado a presenca de outer retinal tubulations (ORTs) nos exames de OCT

do paciente, isso reflete alteracdes degenerativas cronicas e estruturais da retina externa9, sendo
compativel com o estagio avancado da doenca observado neste caso. Essas alteracbes, somadas as
caracteristicas da autofluorescéncia e a topografia dos depdsitos sub-retinianos, fortalecem o
diagndstico de EMAP.

Odiagndstico diferencial incluiformas secas avancadas de DMRI, distrofias maculares e outras
causas de atrofia corioretiniana bilateral. O reconhecimento precoce da EMAP e sua diferenciagao de
outras entidades sao cruciais, especialmente em pacientes com histérico de exposicao prolongada a
medicamentos sistémicos, como no presente caso. Embora uma relacao causal entre penicilina e

EMAP ndo possa ser estabelecida com base em um Unico relato, a hipdtese de um efeito tdxico

cumulativo ou de um fator de risco facilitador merece investigacdo?.

Este caso ressalta a importancia da vigilancia oftalmoldgica em pacientes com fatores de
risco sistémicos como a FR e o uso prolongado de penicilina em pacientes adolescentes que podem
evoluir para um quadro de EMAP ereforca o valor dos exames de imagem multimodal na identificacdo

precoce de padrfes sugestivos de doengas retinianas emergentes.

CONCLUSAO
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Mediante ao exposto, este relato de caso de EMAP em um paciente com histdrico de uso
prolongado de penicilina benzatina levanta uma importante discussao sobre a possivel inter-relacao
entre terapias sistémicas de longo prazo e o desenvolvimento de doencgas degenerativas retinianas.
Mesmo diante da escassez de conhecimento na literatura especializada acerca de uma relagao direta
entre a penicilina e a EMAP, a associacdo observada neste caso é um ponto de partida para futuras

investigacoes.

O caso refor¢a a necessidade de um acompanhamento oftalmolégico rigoroso em pacientes
sob regimes de medicagao crénica, principalmente com o uso de penicilina, especialmente aqueles
com fatores de risco para disfun¢ées de vias imunoldgicas, que se mostram relevantes na patogénese
da EMAP. A diferenciagao precoce da EMAP de outras maculopatias,comoaDMRI, é crucialdevidoasua
rapida progressao e ao impacto severo na visdao. A vigilancia e o uso de exames de imagem multimodais
sdao ferramentas valiosas para identificar padrdes sugestivos e guiar o diagndstico.

Por fim, este relato contribui para o estudo sobre a EMAP e, de forma inédita, sugere uma
possivel, ainda que ndo comprovada, toxicidade cumulativa ou fator de risco facilitador associado ao
uso prolongado de antibidticos. Aprofundar a pesquisa nessa area pode trazer novos insights sobre a
etiologia da EMAP e orientar a prética clinica na gestdo de pacientes com necessidades de profilaxia

medicamentosa de longo prazo e sobre o tratamento para a doenca.
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