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Oculaire afwijkingen bij een patiénte
met dengue-infectie

Ocular complications in a patient with dengue infection

Drs. O. Engin

SAMENVATTING

Een 19-jarige vrouw presenteerde zich met koorts,
spierpijn, hoofdpijn en visusdaling na een reis naar
Noord-Vietnam. Deze symptomen werden veroor-
zaakt door een infectie met het denguevirus. Oogaf-
wijkingen door dengue, zoals maculopathie en uvei-
tis, komen niet vaak voor. Behandeling met
methylprednisolon was succesvol voor de visus en
maculopathie, maar de patiénte hield defecten in het
gezichtsveld.

(TIUDSCHR INFECT 2019;14(6):234-8)

SUMMARY

This case describes a 19-year old female presenting
with fever, muscle ache, headache and visual distur-
bances. These symptoms were caused by an infec-
tion with dengue virus. Ocular complications caused
by dengue infection, like maculopathy and uveitis,
are rare. The patient was treated successfully with
methylprednisolone for her visual acuity and macu-
lopathy, but visual field defects remained.

INLEIDING

Dengue wordt veroorzaakt door een arbovirus van het genus
Flavivirus uit de familie Flaviviridae. Het virus wordt overge-
dragen via een beet van de tropische mug Aedes aegypti.
Deze muggensoort, tevens de primaire vector voor gele
koorts, komt wereldwijd voor in tropische gebieden.!* Daar-
naast kan dengue ook overgedragen worden door A. albopic-
tus, A. polynesiensis en A. scutellaris."*>° Van dengue worden
4 verschillende serotypen beschreven: DEN-1, DEN-2,
DEN-3 en DEN-4.%7 Jaarlijks treden wereldwijd naar schat-
ting 90 miljoen denguevirusinfecties op.® In Nederland is
dengue een importziekte; omdat het geen meldingsplichtige
ziekte is, is het aantal importgevallen onbekend.!

De ziekte gaat meestal vanzelf over.>® Denguepatiénten pre-
senteren zich met koorts, algehele malaise, hoofdpijn, spier-
pijn, retrobulbaire pijn en huiduitslag.*¢ Dit artikel bespreekt
een patiénte met zeldzame oculaire afwijkingen door den-
gue.

ZIEKTEGESCHIEDENIS

Een 19-jarige Nederlandse vrouw presenteerde zich met
visusdaling op de afdeling Oogheelkunde. Ze was in de eer-
ste week van haar vakantie in Noord-Vietnam ziek gewor-
den, waarna ze een dag later was teruggekeerd naar Neder-
land. Ze had last van koorts, algehele malaise, misselijkheid,
spierpijn en 1 dag later begon de visusdaling in beide ogen.
De afdeling Oogheelkunde zag haar op dag 2 van de visus-
daling.

De voorgeschiedenis van de patiénte was blanco en ze
gebruikte geen medicijnen. De patiénte had op vakantie niet
gezwommen, had alleen lokaal voedsel geconsumeerd en
had geen onveilige seks gehad. Ze had geen malariaprofylaxe
gebruikt en had geen insectenbeten opgemerkt.

Bij oogheelkundig onderzoek was haar visus rechts 60% en
links 8%. Ze had geen stoornissen in het zien van kleuren en
van een relatief afferent pupildefect was geen sprake, wat
erop wees dat de nervus opticus niet was aangedaan. Bij
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FIGUUR 1. Rechter- en linkeroog van de patiénte bij
presentatie met (A) een viambloeding in de onderste
vaatboog met daarnaast een ‘cotton wool spot’ en gestuwde
vaten, (B) een gele, onscherp begrensde laesie in de macula
en een ‘cotton wool spot’ bij de bovenste vaatboog en
gestuwde vaten, (C en D) macula-oedeem in het rechter- en
linkeroog en (E en F) een beeld van vasculitis in het rechter-
en linkeroog op het angiogram.

spleetlamponderzoek waren de cornea en lens helder en
bevonden zich geen ontstekingscellen in de voorste oogka-
mer of het glasvocht. Fundoscopie rechts toonde een vlam-
bloeding in de onderste vaatboog en ‘cotton wool spots’ met
gestuwde venen. Fundoscopie links toonde enkele bloedin-

gen in de macula met ook ‘cotton wool spots’ en centraal 1
gele, niet scherp begrensde laesie (zie Figuren 1A en B). De
‘optical coherence tomography’ (OCT)-scan toonde beider-
zijds macula-oedeem (zie Figuren 1C en D). Op het fluores-
centie-angiogram (FAG) was centraal een vasculitisbeeld te
zien (zie Figuren 1E en F). Verder had de patiénte meerdere
gezichtsveldafwijkingen: rechts kwadrantanopsie en links
een centraal scotoom (zie Figuur 2).

In de differentiaaldiagnose werd gedacht aan Epstein-Barr-
virus, varicellazostervirus, cytomegalovirus, denguevirus,
zikavirus, Bartonella henselae, Lyme-borreliose, Mycobacte-
rium tuberculosis, Coxiella burnetti, Plasmodium-parasiet en
Toxoplasmose gondii. Aanvullend bloedonderzoek toonde een
trombocytopenie en milde leverchemie-afwijkingen. Het
serologisch onderzoek was positief voor denguevirus,
waarop werd geconcludeerd dat hier sprake was van macu-
lopathie en vasculitis ten gevolge van dengue.

De patiénte werd opgenomen en behandeld met methyl-
prednisolon 1.000 mg intraveneus voor 3 dagen, valaciclovir
1.000 mg per os en doxycycline 200 mg/dag op dag 1 en
daarna 100 mg/dag. Het beeld van vasculitis herstelde snel,
het macula-oedeem verdween na 1 dag en is tot op heden
niet teruggekomen (zie Figuur 3 op pagina 236). De patiénte
kampt echter tot op de dag van vandaag met afwijkingen in
het gezichtsveld, die maar minimaal zijn verbeterd (zie
Figuur 4 op pagina 236).

BESCHOUWING

In de literatuur wordt beschreven dat 7,9-40,3% van de den-
guepatiénten zich presenteert met oculaire complicaties.**
Bij hemorragische koorts en shocksyndroom zijn oculaire
complicaties beschreven in 54,5% van de gevallen.’ Voor het
ontwikkelen van oculaire complicaties bij een dengue-infec-
tie zijn niet-specifieke risicofactoren beschreven. Dit zijn
leukopenie en hypoalbuminemie, mogelijk door het ont-
staan van een predispositie voor opportunistische infecties
en toegenomen vasculaire permeabiliteit.*°
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FIGUUR 2. Gezichtsveldonderzoek met (A) kwadrantanopsie in het rechteroog en (B) een centraal scotoom in het linkeroog
bij start van de medicatie. Getallen zijn weergegeven in decibel.
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FIGUUR 3. Linker- en rechteroog van de patiénte, 3
behandeling methylprednisolon
intraveneus. Zowel de retinale afwijkingen (A en B) als het

maanden  na met

macula-oedeem (C en D) zijn compleet verdwenen.

Oculaire complicaties treden zowel uni- als bilateraal op.?
De oculaire complicaties ontstaan tussen 2 dagen tot 5
maanden na aanvang van de koorts.'! De symptomen die
het meest voorkomen zijn visusdaling, pijn en een centraal
scotoom (zie Tabel 1).>*°*'? Subconjunctivale bloedingen
komen voor bij 8-84% van de patiénten, waarvan 90,4% ook
trombocytopenie heeft.2*13* Vasculaire occlusies bij een
dengue-infectie zijn over het algemeen veneus en vaak geas-
socieerd met vasculitis.>*® Neuritis optica komt voor bij
0-1,5% van de denguepatiénten.'>*1

UVEITIS

Uveitis kan zich anterieur (7,7-17% van de gevallen), inter-
mediair (3,2-31%), posterieur (10,8-23,1%) en als een pan-
uveitis manifesteren.'"'*1>2°> Gupta et al. beschrijven een
serie casus van 6 patiénten die zich 3-4 maanden na een
denguevirusinfectie presenteerden met uveitis met visusda-
ling door cornea- en lenstroebelingen. Van de 6 patiénten
toonden 5 patiénten geen afwijkingen op het FAG. Slechts 1

patiént had vasculitis en retinale bloedingen rondom de

TABEL 1. Symptomen en incidentie van oculaire
complicaties bij denguevirusinfectie.? #9121

Oculaire complicatie Incidentie
Visusdaling 10-60%
Rijn 30%
Centraal scotoom 30%
Retrobulbaire pijn 20%
Metamorfopsie 4%
Diplopie 3%
CA-gevoel 3%
Fotopsie 2%
‘Mouches volantes’ 1-6%

CA=corpus alienum

macula met macula-oedeem op de OCT-scan. De 5 patiénten
zonder retinale afwijkingen werden behandeld met lokale
steroiden en de patiént met retinale afwijkingen kreeg
methylprednisolon intraveneus (1 mg/kg). Bij alle patiénten
verbeterde de visus; een resterende suboptimale visus werd
gezien bij patiénten die cataract ontwikkelden.’

Enkele casus beschrijven 4 patiénten met een panoftalmitis.
Panoftalmitis, ook wel panuveitis genoemd, is een ontste-
king die alle lagen van het oog betreft. Normaal gesproken
wordt dit voorkomen door de bloed-oogbarriere. Bij panof-
talmitis is sprake van ofwel directe verspreiding van het
organisme ofwel indirecte invasie door een secundaire infec-
tie. De pathogenese van panoftalmitis bij dengue is onbe-
kend, maar waarschijnlijk is sprake van een secundaire

infectie 232426

MACULOPATHIE

Maculopathie is de manifestatie van oculaire dengue die het
meest voorkomt. Een prevalentie van 10% wordt beschre-
ven.”®* Bilaterale maculaire afwijkingen worden gezien bij
73-80,5% van de denguepatiénten met oculaire complica-
ties, maar zijn vaak asymmetrisch.?**' Symptomatische
patiénten vertonen meestal macula-oedeem (24,6-76,9%
van de patiénten) of maculabloedingen (69,2%).!14#18.20.21
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FIGUUR 4. Gezichtsveldonderzoek 6 maanden na behandeling met (A) een rest kwadrantanopsie in het rechteroog en (B)
een rest scotoom centraal in het linkeroog. Getallen zijn weergegeven in decibel.
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AANWIJZINGEN VOOR DE PRAKTIJK

V.= 23/

bij denguepatiénten.

behandeling met corticosteroiden.

het gezichtsveld kunnen echter wel persisteren.

1 Oculaire complicaties bij een dengue-infectie beginnen vaak met visusklachten. Houd hier rekening mee

2 Oculaire complicaties bij een dengue-infectie hoeven niet altijd behandeld te worden, omdat een
spontane verbetering ook mogelijk is. Bij visusdaling is echter het advies om te starten met een

3 Na behandeling met corticosteroiden verminderen vaak de visusklachten en maculopathie. Defecten in

Teoh et al. verdelen macula-oedeem in meerdere typen: (1)
diffuus macula-oedeem, (2) cystoid macula-oedeem en (3)
macula-oedeem met cysteuze foveolitis.?! Foveolitis is een
verstoring in de buitenste neurosensore laag en in de over-
gang tussen het binnenste en buitenste segment van het
oog. Dit komt voor bij 28-33,7% van de patiénten.'>2%21-28
Scotomen komen meestal overeen met gebieden in de
macula met oedeem of bloedingen.*

Chee et al. beschrijven dat alle patiénten die geinfecteerd
waren in 2007 met het serotype DEN-2 geen maculopathie
vertoonden. Daarentegen hadden alle patiénten die in 2005
waren geinfecteerd met het serotype DEN-1 wel maculaire
bloedingen.? De symptomen die het vaakst voorkomen bij
DEN-2 zijn visusdaling, scotomen en ‘mouches volantes’,
waarbij 58,1% van de patiénten een visus heeft van minder
dan 509%.1+2028

BEHANDELING

Enkele studies beschrijven spontane verbetering van het kli-
nische beeld van maculopathie en foveolitis.*!"!* Tabbara et
al. beschrijven 2 patiénten met multifocale chorioretinitis,
bij wie geen therapie met corticosteroiden was gestart. Bij
beide patiénten trad spontane verbetering van het klinische
beeld op. Door littekenvorming behield 1 patiént echter de
visusdaling.**

Behandeling met corticosteroiden bij denguepatiénten wordt
zowel topicaal, perioculair, subconjunctivaal, parabulbair en
intravitreaal toegepast.>'**° Therapie met systemische
corticosteroiden (prednisolon 1 mg/kg oraal of methyl-
prednisolon 1.000 mg/dag intraveneus voor 3 dagen) wordt
gegeven bij maculopathie, uveitis en neuritis optica.>!#1+2030
Patiénten met neuritis optica behouden vaak een lagere
visus en gezichtsveldafwijkingen, ondanks de behandeling
met corticosteroiden.'**? Indien na 3 dagen behandeling
met methylprednisolon intraveneus geen verbetering wordt
gezien, kan een behandeling met immuunglobuline intrave-
neus (400 mg/kg, 3-5 dagen lang) worden overwogen.!>20-2

Loh et al. behandelden patiénten met foveolitis met immuun-
suppressiva (perioculaire steroiden, prednisolon oraal,
methylprednisolon intraveneus of immuunglobuline intra-
veneus). Bij deze patiénten trad binnen 3-16 weken vermin-
dering op van de visusklachten en maculopathie.”

CONCLUSIE

Oculaire complicaties bij een dengue-infectie, zoals macu-
lopathie en uveitis, zijn zeldzaam. De pathogenese is nog
onbekend. Voor patiénten met oculaire dengue is de prog-
nose goed. Vaak verbetert de visus na herstel van de macu-
lopathie. Een spontane verbetering treedt vaak op. Bij
patiénten met een ernstiger ziektebeeld, zoals uitgebreide
maculaire afwijkingen (aanwezigheid van oedeem), neuritis
optica of uveitis, wordt geadviseerd te behandelen met
corticosteroiden en eventueel immuunglobulinen.
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