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Anoftalmia clinica associada a coloboma
e malformacdes sist€micas: etiologia
e relagao oftalmologista-paciente

Clinical anophthalmia and coloboma associated with systemic
malformations: etiology and ophthalmologist-patient relationship

Pedro Ventura', Rafael Bortoli Debarba?, Bruna Zago®, Diego Davi Corso*, Elcio Luiz Bonamigo®

Resumo

O presente relato refere-se a uma paciente de 2 anos e 9 meses de idade, portadora de anoftalmia clinica a direita associada a
coloboma posterior a esquerda e malformacdes sistémicas. A mae foi vacinada contra rubéola trés meses antes da concepcao e, ao
nascimento, os exames laboratoriais mostraram titulo de anticorpos IgG de 267 UI/mL para rubéola e 3,5 Ul/mL para citomegalovirus,
sendo o IgM negativo para ambos. As anormalidades encontradas possuem caracteristicas de sindrome da rubéola congénita (SRC)
e infecgao congénita por citomegalovirus. Também podem constituir alteragao genética, decorrer de outras etiologias ou apresentar-
se sem explicacdo. A avaliagdo psicoldgica da paciente foi normal e a mesma encaminhada para reabilitacdo visual. A mae manifestou
sintomas depressivos e indicado tratamento especializado. Outros estudos serdo necessdrios para esclarecer a etiologia das
malformacdes oculares congénitas e os cuidados holisticos a serem valorizados durante a relagio oftalmologista-paciente.
Descritores: Anoftalmia; Microftalmia; Anormalidades congénitas; Adaptacdo psicoldgica; Relatos de casos

ABSTRACT

This report refers to a two years and nine months patient, carrier of clinical anophthalmia in her right eye associated with posterior
coloboma in her left eye and systemic malformations. The mother was vaccinated against rubella three months before conception and, at
birth, the laboratory tests showed 267 IU/mL for rubella IgG antibodies level and 3,5 IU/mL for cytomegalovirus, being IgM antibodies
negative for both. The abnormalities found have characteristics of congenital rubella syndrome (CRS) and congenital cytomegalovirus
infection. It can also constitute genetic alteration, derive from other etiologies or present themselves without explanation. The patient’s
psychological evaluation was within normal limits, being referred for vision rehabilitation. The mother manifested depressive symptoms,
being shown to her specialized treatment. Further studies are needed to clarify the etiology of congenital eye malformations and the
holistic cares to be valued during the relationship ophthalmologist-patient.
Keywords: Anophthalmos; Microphthalmos; Congenital abnormalities; Adaptation, Psychological; Case reports
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INTRODUCAO

noftalmia consiste em malformacdo congénita ou ad-

quirida que se caracteriza pela auséncia de um ou am-

bos os olhos. Anoftalmia verdadeira é uma condigdo
rara em que nao hd desenvolvimento da vesicula 6ptica, sendo a
pesquisa histoldgica negativa. Na pratica adota-se o conceito de
anoftalmia clinica em que nio hd evidéncia clinica ou radioldgica
de globo ocular na érbita®. Microftalmia ¢ a diminuicao do com-
primento axial total do globo ocular por interrupcido de seu
desenvolvimento.

O presente relato refere-se a uma paciente portadora de
anoftalmia clinica ou microftalmia severa associada a coloboma
posterior do olho contralateral e anomalias sistémicas. O proje-
to de pesquisa obteve parecer favordvel do Comité de Etica
através do protocolo n° 012/2011.

ReLaTo DE CAso

Paciente feminina, branca, 2 anos e 9 meses de idade, resul-
tado da terceira gestagdo normal, pai com 28 anos, mae com 30
anos, casal sem consanguinidade. Possui dois irmaos sadios, o
primeiro de unido paterna anterior e o segundo da atualv com m Probe Freq: 15 MHz Max. Depth: 50 mm Gain: 76 dB
idades respectivamente de 14 e 8 anos. MRN: 179

A mae referiu acompanhamento pré-natal adequado e
negou hipertensao, diabetes ou intercorréncias gestacionais.
Relatou uso de hioscina no primeiro semestre gestacional. Ne-
gou uso de dlcool, tabaco ou drogas. A histéria familiar de
malformacdes congénitas foi negativa. Foi vacinada contra rubé-
ola, em 13/08/08, terceiro més anterior a concepgao.

O parto cesariano ocorreu a termo. Ao nascer pesou 2.605g,
mediu 44 cm de altura e apresentou apgar 10-10. Como anorma-
lidades constatou-se anoftalmia (figura 1), microftalmia,
sindactilia em uma das méaos e oligodactilia em ambos os pés
(figura 2).

Ao nascimento apresentou sorologia negativa para sifilis,
toxoplasmose, hepatite B e anti-HIV, porém foram positivos os
titulos de anticorpos IgG para rubéola, no valor de 267 UI/mL, e
para citomegalovirus, no valor de 3,5 UI/mL. O IgM foi negativo
para ambos.

Figura 2: Sindactilia em méo direita e oligodactilia em ambos os pés

MRN: 179
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Figura 1: Paciente aos 21 meses de idade com anoftalmia clinica a
direita
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A ecografia ocular bilateral revelou auséncia do globo ocular My LA A
a direita, com rudimentos de tecidos, e coloboma da parede poste- '
rior a esquerda (figura 3). A ultrassonografia das vias urindrias

mostrou leve distorcéo do sistema pielo-calicial do rim esquerdo e Figura 3: Ecografia de 6rbitas com rudimentos de globo ocular a
o ecodoppler cardiaco e persisténcia da comunicagdo interatrial. direita e coloboma posterior a esquerda
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O potencial evocado auditivo e do tronco cerebral (BERA)
revelou déficit auditivo profundo a direita e auséncia de altera-
¢oes a esquerda. O estudo citogenético diagnosticou caridtipo
feminino normal (figura 4).

Figura 4: Cariotipagem por bandamento G com resultado normal

A avaliacdo motora e psicoldgica foi normal e a acuidade
visual do olho esquerdo apresentou-se parcialmente preserva-
da, embora sem fixacdo central. A radiografia mostrou cranio de
configuragdo simétrica, abdbada craniana de espessura, densi-
dade, estrutura e contornos normais (figura 5). A mae manifes-
tou sintomas depressivos durante os atendimentos, sendo ori-
entada a acompanhamento psicolégico.

Figura 5: Radiografia de cranio mostrando assimetria das cavidades
orbitdrias sem outras anormalidades
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DiscussAo

Anoftalmia e microftalmia sdo anormalidades oculares
raras que podem comprometer o desenvolvimento psicossocial
do individuo afetado. A assisténcia ao paciente e aos seus fami-
liares por equipe multidisciplinar contribui para o bem-estar e a
integragdo social®. Por isso, a mie foi encaminhada para trata-
mento psicoldgico e a filha para tratamento especializado em
centro de reabilitacio visual.

A anoftalmia e microftalmia manifestam-se isoladamente
ou acompanhadas de alteragdes sistémicas. A patogenia do de-
senvolvimento embrioldgico da anoftalmia é imprecisa. A
microftalmia pode ter origem durante o periodo pds-natal por
alteragdo vitrea, diminuigdo da pressao intraocular ou desenvol-
vimento de cisto no periodo de fechamento da fissura optica.
Entre os fatores que causam anoftalmia e microftalmia estdo o
pesticida Benomyl e as infec¢des no periodo gestacional por:
rubéola, toxoplasmose, varicela, citomegalovirus, herpes zoster,
parvovirus B19, influenza e coxsackie A9. As causas nao infecci-
osas ocorrem por deficiéncia materna de vitamina A, febre,
hipertermia, exposi¢do a raio-X, solventes, talidomida, warfarin
e dlcool, bem como pela mutacdo de diversos genes®. Quando
acompanhadas de sindactilia, a anoftalmia e microftalmia po-
dem estar associadas a alteragdo dos genes BMP4, GDF6 e
SMOCT; oligodactilia ao gene SMOCT; defeitos cardiacos ao
SOX2; renais aos genes SOX2, OTX2, SMOC1 e GDF6; coloboma
aos SOX2,0TX2, PAX6, RAX, BMP4, SMOCI1 e GDF6; proble-
mas auditivos aos SOX2 e OTX2®. Disturbios isquémicos fo-
ram aventados como possibilidade etioldgica de anoftalmia que
também ocorre sem explicagao®.

Esta paciente apresentou, ao nascimento, titulos elevados
de anticorpos IgG para rubéola e citomegalovirus. Porém, a mae
havia sido vacinada e a comprovacao laboratorial para rubéola
no terceiro més de vida nao ocorreu. Posteriormente foi vacina-
da, prejudicando o eventual diagnéstico.

A rubéola congénita inclui-se entre as principais causas de
cegueira infantil no Brasil, afetando entre 27.000 a 32.000 crian-
cas®. A disponibilidade de vacina tornou-a potencialmente evi-
tavel, diminuindo drasticamente sua ocorréncia. As manifesta-
¢oes oculares sdo: microftalmia, uveite anterior, retinopatia em
“sal e pimenta”, catarata, ceratopatia e erros de refracdo. Ao
conjunto das manifestagdes denomina-se Sindrome da Rubéola
Congénita (SRC) que afeta o desenvolvimento de vérios 6r-
gaos, causando cardiopatia, cegueira, surdez e deficiéncias multi-
plas. O risco aumenta quando a infeccdo ocorre nas primeiras
doze semanas de gravidez?.

Um estudo que avaliou 152 mulheres vacinadas contra
rubéola sem conhecimento de sua gravidez, ou que engravidaram
até 30 dias ap6s a vacinagdo, foi negativo para SRC®. O Ministé-
rio da Sadde considerou efetiva a seguranga da vacina quando
aplicada acima de trinta dias da concepgao e afastou a associa¢ao
com SRC®. Ocorréncias semelhantes ao caso relatado sdo uma
associacdo entre vacina e eventos ndo relacionados a vacina,
podendo ndo ter explicagdo, tratar-se de infeccdo por
citomegalovirus ou serem causadas por outros fatores que de-
sencadeiam cardiopatia, malformagdes craniofaciais ou disttrbi-
os psicomotores?.

Infeccdo congénita por citomegalovirus pode ocorrer em
qualquer estdgio da gravidez ou durante o parto. O potencial
teratogénico é proporcional a precocidade da infec¢do. Ha ma-
nifestacao sist€mica, em que ocorrem calcificagdes cerebrais,
hepatoesplenomegalia, coriorretinite, trombocitopenia, exante-
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ma macular, anemia hemolitica e comprometimento do desen-
volvimento de 6rgdos, denomina-se doenca de inclusdo
citomegdlica.

Quando ocorre anoftalmia ou microftalmia severa, o olho
contralateral pode ser normal ou portador de anormalidades
do segmento posterior, suscitando a necessidade de futuros es-
tudos na tentativa de estabelecer uma relacdo entre fendtipo e
respectivo genétipo?. O coloboma é uma falha no fechamento
da fissura coroidal embriondria durante a 35" a 41* semana de
gestacdo e pode afetar iris, o corpo ciliar, a coroide, a esclera ou
a retina®), como ocorreu no presente caso, podendo fazer parte
de diversas sindromes.

Este relato chama a atencdo de algumas possibilidades
etioldgicas referentes as malformagdes oculares congénitas e dos
cuidados psicolégicos a serem valorizados durante a assisténcia
oftalmoldgica do paciente'?. Ao constatar-se a malformagéo con-
génita, a habilidade do médico na comunicacdo da mé noticia
pode contribuir para a diminui¢do do impacto inicial dos famili-
ares. Mesmo que a causa ndo seja identificada e a cura seja
inalcangével, sempre serd possivel proporcionar beneficios, ndo
somente tratando a doenca e assistindo o doente, mas também
orientando e confortando os familiares que geralmente encon-
tram-se sob forte trauma emocional. Assim, através desta abor-
dagem holistica, o médico oftalmologista poderd cumprir o prin-
cipio fundamental do Cédigo de Etica Médica de atuar
humanisticamente nesta relacdo e com o melhor de sua capaci-
dade profissional em beneficio de seu paciente.

A literatura nacional sobre o assunto ¢ escassa e maiores
estudos serdo necessdrios tanto para esclarecer a etiologia das
malformacgdes oculares congénitas, como para orientar a condu-
ta dos oftalmologistas frente as manifestagdes psicossociais
sobrevindas nesta relagdo oftalmologista-paciente.
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