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Resumo

A neuropatia 6ptica de Kjer, ou atrofia dptica dominante, é a mais frequente das neuropatias Opticas familiares. Trata-se de uma
atrofia Optica de cardter autossdmico dominante que se dd por uma alteracdo no gene OPA1, no cromossomo 3q28, com penetrancia
de 98% Apenas 15% dos casos possuem acuidade visual de 0,1 ou pior, apresentando ainda diferentes graus de atrofia do disco.
Este relato objetiva descrever as caracteristicas genéticas e clinicas da doenga, bem como apresentar medidas de aconselhamento
familiar. Para isso, serd relatado um caso clinico de atrofia éptica dominante no qual se constata perda acentuada da acuidade visual,
inicio de manifestacdes atipicamente tardias e hipoacusia bilateral.

Descritores: Atrofia dptica autossdmica dominante/genética; Surdez; Defeitos da visdo cromadtica; Aconselhamento genético;
Relatos de caso

ABSTRACT

The optic neuropathy of Kjer, or dominant optic atrophy, is the most common among optic neuropathies. il is an optical atrophy of
dominant autosomal character that is caused by an alteration in the gene on chromosome 3q28 with OPAI penetration of 98% Only
15% of cases have visual acuity of 0.1 or worse, while demonstrating different grades of atrophy of the disc. This report aims to
describe the genetic and clinical characteristics, and methods of family counseling through the presentation of a case of dominant optic
atrophy with severe loss of visual acuity, together with the onset of unusually late and bilateral hearing loss.
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INTRODUCAO

atrofia dptica dominante de Kjer, descrita pela primei-

ra vez por Kjer através de um estudo de familias dina-

marquesas em 19590, é a mais comum das atrofias
Opticas hereditdrias, com prevaléncia estimada entre 1:10000 e
1:50000¢).

Caracteriza-se por uma neuropatia Optica geralmente bi-
lateral®, hereditaria, associada a discromatopsia, altera¢des no
campo visual, perda varidvel da acuidade visual® e palidez do
disco Optico. Inicia-se geralmente na infancia®, tem hereditari-
edade autossdmica dominante, ligada ao gene OPA16G), alta
penetrancia e expressividade varidvel®¢7,

Este trabalho visa descrever as caracteristicas genéticas
e clinicas da doenca, bem como apresentar medidas de
aconselhamento familiar. Para isso, serd relatado um caso clini-
co de atrofia optica dominante no qual se constata perda acen-
tuada da acuidade visual, inicio de manifestagdes atipicamente
tardias e hipoacusia bilateral.

ReLato DE CAso

BB, 43 anos, sexo masculino, pardo, procedente e natural
do Rio de Janeiro, foi atendido no ambulatério do Hospital Mu-
nicipal da Piedade, com queixa de baixa acuidade visual pro-
gressiva ha aproximadamente 16 anos. Apresentava histéria pa-
toldgica pregressa de catarata, tendo realizado facectomia em
ambos os olhos. Na historia familiar, pais e irm@os com hipoacusia
e baixa visdo ndo investigados previamente.

Ao exame oftalmolégico, observava-se acuidade visual de
0,1 em ambos os olhos (AO) com a melhor corregio. A
biomicroscopia, pseudofacia em ambos os olhos, sem outras alte-
ragdes relevantes. A tonometria de aplanagdo de Goldman evi-
denciou pressdo intraocular de 12 mmHg em AO. A
biomicroscopia de fundo de olho, havia atrofia predominante-
mente temporal de ambos os discos Opticos e do epitélio pigmentar
da retina (figura 1).

Para a avaliacdo do senso cromatico, foi utilizado o teste
de Ishihara. O exame foi realizado a 40 cm e a 100 cm de distan-
cia do paciente, em condi¢des de iluminagdo uniforme, e eviden-
ciou-se discromatopsia generalizada e inespecifica. A perimetria
manual de Goldman, notou-se uma contracdo periférica em AO
e um escotoma contendo a mancha cega em olho esquerdo (OE)
(figura 2). A ressonincia nuclear magnética nao evidenciou al-
teracdes. A audiometria verificou-se perda neurossensorial se-
vera bilateral.

Foi realizada uma andlise dos demais membros da familia
gerando o heredograma apresentado na figura 3. Foram consi-
derados acometidos os pacientes que apresentavam algum grau
de atrofia do disco 6ptico além de diferentes graus de acometi-
mento da acuidade visual, variando entre 0,05 e 1,0.

Optou-se por ndo se realizar nenhum tratamento especifico
para o paciente. A familia foi encaminhada para realizacdo de
aconselhamento genético e acompanhamento ambulatorial regular.

DiscussAo

Foram mapeados quatro loci associados a atrofia 6ptica:
OPA1 (autossdmico dominante; 328 a 29), OPA2 (ligado ao X;
Xpll.4 a 11.21), OPA3 (autossdmico recessivo; 19q13.2 a 13.3),
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Figura 1: Atrofia de DO temporal bilateral

Figura 2: Campo visual de Goldman

ST

Figura 3: Heredograma
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e OPA4 (autossdmico dominante; 18q12.2 a 12.3)®. Nesses qua-
tro loci, um gene foi identificado, o OPA 1. Mutacdes nesse gene
foram responsaveis por 90% dos casos de atrofia 6ptica dominan-
te, com variados graus de severidade. A mutacdo ocorre princi-
palmente no cromossomo 3q28-q29, com penetrancia média de
98%, mas ha evidéncia de heterogeneidade genética®'? .

Smith, em 1972, fez uma revisao das caracteristicas clinicas
da atrofia 6ptica dominante e listou os critérios para seu diagnos-
tico). Em uma familia afetada pela atrofia éptica dominante, os
critérios minimos de diagnéstico sdo palidez de disco dptico total
ou temporal e qualquer defeito na visdo de cores. A doenca mani-
festa-se geralmente na infancia e juventude®, e em metade dos
individuos afetados o aparecimento ocorre antes dos 10 anos®.

A acuidade visual pode estar diminuida ou apresentar-se
normal. Quando reduzida, geralmente ¢ alterada em ambos os
olhos de forma simétrica. Apenas 15% dos casos possuem acuidade
visual de 0,1 ou pior, e hd grande variabilidade na acuidade visual
entre individuos de uma mesma familia e entre diferentes famili-
as*!2). O paciente em questdo teve uma baixa acuidade visual
grave e de inicio tardio, o que torna o caso ainda mais peculiar.

O grau de atrofia do disco dptico também apresenta varia-
bilidade inter e intrafamiliares!. A atrofia dptica desses pacien-
tes pode ser sutil, temporal e com escavag@o triangular ou difusa,
envolvendo todo o nervo 6ptico”1.

A doenga afeta primariamente a camada de células
ganglionares da retina, gerando atrofia optica ascendente. Existe
atrofia difusa da camada de células ganglionares da retina sem
afetar as camadas nucleares interna e externa; ocorre
desmielinizagdo ndo inflamatdria no nervo éptico e perda de teci-
do nervoso no lado temporal do disco. Os estudos
eletrofisiologicos e histopatoldgicos também sugerem um defeito
na camada de células ganglionares. Pode-se inferir, portanto, que
o gene responsavel pela atrofia Optica se expressa nas células
ganglionares®.

As alteragdes na visdo de cores geralmente se apresentam
com alteragdes no eixo azul-amarelo ou tritanopia®'?, porém
podem apresentar-se como uma perda generalizada
inespecifica>, como no paciente em questéo.

Em relac@o a perimetria, as alteragdes mais comumente en-
contradas nesse tipo de atrofia sdo escotomas centrais e
cecocentrais'?, enquanto o paciente apresenta uma contracdo
bilateral e escotoma contendo a mancha cega em OE.

E infrequente que a doenga seja acompanhada de altera-
coes neuroldgicas, porém hé relatos de associagdo com retardo
mental e surdez neurossensorial®, como no presente estudo.

Nao ha tratamento disponivel para prevenir a perda visual,
adiar a progressdo da doenga ou restaurar a visdo do paciente®.

O diagnostico diferencial inclui outras doencas que cursam
com atrofia dptica, incluindo a neuropatia dptica hereditdria de
Leber,a sindrome de Leigh, a sindrome da atrofia ptica de Costeff,
o glaucoma de pressdo normal e caréncias nutricionais!'*!”.

CoNCLUSAO

Apesar da atrofia 6ptica de Kjer ser a mais comum das
atrofias Opticas familiares, ela ainda é uma doenca relativamen-
te rara. Este caso em particular torna-se mais interessante pelo
conjunto de manifestacdes atipicas que apresenta. E essencial que
mesmo o oftalmologista generalista esteja familiarizado com a do-
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enga, pois caso contrdrio, ela pode nao ser reconhecida como uma
desordem familiar, gerando custos desnecessdrios de investigagao,
bem como a omissao do aconselhamento genético familiar.
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