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RESUMO

Objetivo: O objetivo deste trabalho foi estudar a freqiiéncia e
caracteristicas das alteracdes oculares em pacientes portadores de
esclerose miiltipla (EM), no estado de Sao Paulo.

Meétodos: Durante o periodo de marco de 1996 a novembro de
1998, 64 pacientes, 48 mulheres e 16 homens com idades entre 17 e 59
anos, portadores de EM foram submetidos a exame ocular e exame de
campimetria computadorizada.

Resultados: Dos 64 pacientes examinados, 44 (68,75%) apresentaram
alguma manifestacio ocular. A manifestacio ocular mais freqiiente foi
a neurite optica, acometendo 28 (43,75%) dos pacientes. Em 18 casos
(28,1%) foi o primeiro sintoma da doenca. Alteragcoes da motilidade
extrinseca ocular foram a segunda manifestacio mais freqiientemente
observadas. A diplopia acometeu 8 pacientes (12,5%) sendo em 6
(9,37%), a primeira manifestacio da doenca. A paralisia do reto lateral
acometeu 2 pacientes (3,1%), sendo o estrabismo convergente o primeiro
sinal da doenca. Outras alteracées observadas foram: uveites em 4
pacientes (6,25%) e alteracio do relevo iriano com pigmentagio da
capsula anterior do cristalino em 3 pacientes (4,6%). Nenhum paciente
apresentou nistagmo. O defeito de campo visual mais comumente
observado nos pacientes que desenvolveram neurite optica foi escotoma
arqueado com defeito paracentral em 46,4% dos pacientes. Dois pa-
cientes (7,1%) apresentaram escotoma central e alteracdes periféricas.

Conclusdes: Alteracdes oculares sio freqiientes na EM e muitas
vezes sao a primeira manifestacdo clinica da doenca. Embora a
neurite optica tenha sido o achado mais freqiiente, devemos ressaltar
apossibilidade de outras alteracdes oculares precederem ou acompa-
nharem o curso da doenca.

Palavras-chave: Esclerose mdltipla; Manifestacdes oculares; Caracteristicas.

INTRODUCAO

A esclerose multipla (EM) é uma doenga desmielinizante, inflamatoria,
cronica, primaria do sistema nervoso central (SNC) de etiologia desconhe-
cida, na qual a mielina ¢ alvo de um processo autoimune, com conseqiiente
perda da fungdo neurologica .

Apresenta distribui¢do mundial, embora alguns povos sejam raramente
acometidos. E uma doenca relativamente comum em individuos da raca
branca que vivem no norte dos EUA, Europa, Canada e sul da Australia.
Entretanto alguns grupos étnicos como bantus, inuit, mongdis e hungaros
raramente desenvolvem EM e neurite dptica 2.

A doenga afeta de 6 a 14/100.000 individuos no sul dos EUA e 30 a 80/
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100.000 individuos no norte do Canada e EUA. Atinge prin-
cipalmente adultos jovens com 75% ou mais dos casos ocor-
rendo entre os 15 e 50 anos. Mulheres sdo mais comumente
acometidas do que os homens, na proporcao de 1,7/1,0. Nao
existem estudos concretos a respeito da prevaléncia da doenga
nos paises latino-americanos.

Fatores imunogenéticos também tém sido associados ao
desenvolvimento da EM 3, Existe aumento significativo de
sua incidéncia em membros da mesma familia. Além disto,
tem sido observada com maior freqiiéncia, nestes pacientes, a
presenca de alguns dos antigenos do complexo maior de
histocompatibilidade da classe I (HLA-A e¢ HLA-B) ¢
II(HLA-D) e correlagdo com algumas das altera¢des oculares
encontradas nesta doenga >,

Investigacdes clinicas passadas recaiam, basicamente, na
pesquisa de titulos de anticorpos no sangue e fluido cérebro-
espinal. Com o avango de técnicas laboratoriais, na area da
imunologia, o enfoque de pesquisa tem sofrido modificagdes e
a possibilidade da participagdo de um agente viral aventada.
Outra hipdtese é a de que o processo seja auto-imune por
natureza e que seu desencadeamento esteja ligado a expressao
de fatores genéticos e ambientais .

A EM apresenta diversas manifestacdes clinicas como
diminui¢do das fun¢des motora, sensitiva, cerebelar, cogni-
tiva, urogenital, mental e visual, que caracterizam-se por
periodos de exacerbagdo intercalados com periodos de remis-
sdo. Apesar da EM afetar, potencialmente, qualquer parte do
SNC, muitos pacientes portadores desta doenca apresentam
como primeiro sinal o comprometimento ocular. Alteragdes
stibitas ou silenciosas na visdo sdo comuns .

Os achados oculares na EM incluem neurite optica, reti-
nites, vasculites periféricas, anormalidades na motilidade
ocular que se manifestam com diplopia ou nistagmo e pars
planitis. Todas devem ser reconhecidas pelo oftalmologista,
embora a neurite Optica, pela sua alta freqiiéncia e estabelecida
correlagdo com a EM, seja a alteragdo ocular que maior im-
portancia tém assumido no acompanhamento desses doentes.
Muitas vezes é a primeira manifestacdo clinica da doenca 2.

Os defeitos de campo visual sdo variados, ndo existindo
nenhuma alterag@o tipica descrita. Ndo ¢ sempre que o campo
visual central estd afetado. Defeito arqueado em um dos qua-
drantes ou periférico pode manter a acuidade visual inalterada. O
escotoma cecocentral ¢ encontrado na minoria dos pacientes ’.

O diagnostico da doenca ¢ basicamente clinico, embora
exames subsidiarios como ressonancia magnética, analise do
fluido cérebro-espinal e estudos do potencial evocado sejam
uteis para sua confirmagao.

O objetivo deste trabalho foi estudar a freqiiéncia e carac-
teristicas das alteragdes oculares encontradas em pacientes
portadores de EM em Sdo Paulo, e compara-las com as encon-
tradas em outras populagdes.

PACIENTES, MATERIAL E METODOS

Foram estudados, 64 pacientes, naturais e procedentes do
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estado de Sdo Paulo, sudeste do Brasil, portadores de escle-
rose multipla que ingressaram no CATEM (Centro de Atendi-
mento a Esclerose Multipla) para acompanhamento da doenga
do periodo de marg¢o de 1996 a novembro de 1998. Os 64
pacientes incluidos eram pertencentes a um grupo de estudo
para tratamento da doenga com Interferon beta e tinham o
diagnéstico clinico definido de EM, confirmado pela analise
do liquido cérebro espinal e evidéncia de desmielinizagdo na
ressonancia magnética do cérebro. Os critérios clinicos para
diagnostico de EM estdo expostos na tabela 1. Foram ex-
cluidos pacientes com possivel associagdo de outra doenga
neurologica ou sistémica (Iipus eritematoso sistémico, poliar-
terite nodosa, HTLV1, AIDS, doenca de Behget, sarcoidose,
sifilis e doenga de Lyme) com repercussdo ocular.

Quarenta ¢ oito pacientes (75%) pertenciam ao sexo
feminino e dezesseis (25%) ao sexo masculino com idade
entre 17 ¢ 59 anos(M=34,67 + 8,68). Sessenta e trés pacientes
(98,46%) eram da raga branca ¢ um da raga negra (1,56%).

Apos confirmacgdo diagnostica de EM pela neurologia, os
pacientes foram submetidos a exame ocular, por dois oftalmo-
logistas, que constou de anamnese, medida da acuidade visual
(AV) para longe e perto com a melhor corregdo oOptica utili-
zando-se as tabelas de Snellen e Jaeger respectivamente,
avaliagdo da motilidade ocular, avaliagdo dos reflexos pupi-
lares, biomicroscopia do segmento anterior ¢ do segmento
posterior com o auxilio da lente de 3 espelhos de Goldmann,
tonometria de aplanagdo, oftalmoscopias direta e indireta e
campimetria computadorizada com perimetro automatico
modelo Humphrey 630, programa limiar central 2.

Os resultados apresentados baseiam-se nos achados ocula-
res no momento do exame ¢ informagdes dos pacientes duran-
te a anamnese.

Tabelal. Critérios parao Diagnéstico Clinico da Esclerose Maltipla*

Clinicamente Definida

Evolucdo consistente (evolugdo com remissdes e recidivas; pelo
menos dois epis6dios separados por pelo menos 1 més ou
evolugéo lenta e gradativa por pelo menos 6 meses).

Sinais neurolégicos documentados de les6ées de um local da subs-
tancia branca cerebral ou medula.

Inicio dos sintomas entre 10 e 50 anos de idade.

Nenhuma explicagdo neurolégica melhor.

Provéavel

Histéria de sintomas que remitem e recidivam, mas sinais nédo
documentados e apenas um sinal comumente associado a EM.

Episédio Unico documentado de sintomas com sinais de mais de
uma lesdo da substancia branca; boa recuperacéo.

Nenhuma explicagdo neurolégica melhor.

Possivel

Histéria de sintomas que remitem e recidivam sem documentacéo de
sinais.

Sinais objetivos insuficientes para esclarecer mais de uma lesdo da
substéncia branca central.

Nenhuma explicagcédo melhor.

*Rose AS, Ellison GW, Meyers LW, Tourtellotte WW. Neurology 1976;26:20-22.
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RESULTADOS

Quarenta e quatro pacientes (68,75%) apresentaram algu-
ma manifestagdo ocular, sendo esta o primeiro sintoma da
doenca em 26 pacientes (40,6%) dos casos.

A neurite optica foi o achado ocular mais freqiiente, mani-
festando-se em 28 (43,75%) dos pacientes estudados e 63,6%
do total de pacientes que apresentaram comprometimento
ocular. A idade destes pacientes variou de 17 a 45 anos. Eram
7 do sexo masculino e 21 do sexo feminino. Em 4 pacientes do
sexo masculino, com idade entre 21 e 32 anos, o acometi-
mento foi bilateral. O acometimento foi simultaneo (acometi-
mento de ambos os olhos em um periodo de 1 semana) em 1
caso, enquanto nos outros 3 casos o intervalo entre o acometi-
mento de um olho e do outro foi de 6 meses a 4 anos. Em 24
casos, o acometimento foi unilateral. A neurite optica foi a
primeira manifestacdo da doenca em 18 casos (28,1%),ocor-
rendo em 2 daqueles com manifestacao bilateral. Em 16 casos
apresentou-se isoladamente e acompanhada de outros sinais
neuroldgicos em 2 casos. Em 6 casos o diagnostico foi reali-
zado no momento da crise. Nos demais 12, o intervalo entre a
crise ocular e o diagnodstico da doenga variou de 3 meses a 12
anos com média de 53,75 meses £ 45,55, sendo geralmente
realizado no segundo ou terceiro surto da doenga. Nos 10
pacientes nos quais a neurite optica ndo foi a manifestagao
primadria, o sintoma ocorreu de 6 meses al3 anos (M= 39,5 £+
53,84) ap6s o diagnostico da EM, com manifestagdo unila-
teral em 8 casos.

A grande maioria dos pacientes (95%) que apresentaram
neurite Optica referiram dor que antecedia ou acompanhava a
crise.

Dos 28 pacientes que desenvolveram neurite optica,13
apresentavam AV igual a 1,0, 13 apresentavam AV melhor
que 0,5 e dois apresentavam AV de MM. Estes pacientes
apresentavam pupila de Marcus Gunn + e atrofia total de
papila. Nos demais pacientes os reflexos pupilares estavam
preservados. O periodo de recuperacdo apods a crise,
segundos os pacientes, variou de 7 dias a 4 semanas.

Alteragdes da motilidade ocular extrinseca, foram a
segunda manifestacdo ocular mais freqlientemente obser-
vadas. A diplopia horizontal acometeu 8 pacientes (12,5%),
sendo que em 6 foi a primeira manifestacdo da doenca. A
duragdo da crise foi de 5 dias a 2 meses (M=29 dias). O
diagnostico foi imediato em 2 dos casos. Nos demais, o
intervalo entre o primeiro surto e o diagndstico de EM variou
de 5 dias a 4 meses (M= 86 dias). Em 4 casos a regressdo da
diplopia foi espontanea. A paralisia do musculo reto lateral
(RL) foi observada em 2 (3,1%) pacientes, sendo a primeira
manifestagdo da doenga em um deles. No outro paciente ela
manifestou-se 6 meses apds o primeiro surto da doenca. O
primeiro paciente permaneceu estrabico.

Nistagmo néo foi observado em nenhum dos pacientes.

As alteracdes encontradas na biomicroscopia foram infla-
macdo ocular em 4 (6,25%) pacientes (um apresentava uveite

granulomatosa anterior; 1 apresentava pars planitis com a
presenca de 2+/+4 de células no corpo vitreo; 1 apresentava
vasculite periférica e presenga de 1+/+4 de células no corpo
vitreo e o outro apresentava uveite anterior ndo granuloma-
tosa acompanhada de edema cistdide de macula), e presenca
de pigmentos irianos finos, amarronzados, depositados na
area central da capsula anterior do cristalino com acentuada
diminui¢do das criptas irianas em 3 pacientes. Ndo havia
sinais de atividade inflamatoéria ou qualquer alteracdo que
sugerisse outra doenga ocular.

Outros achados de exame foram : nevus de iris (1), placa
de retinocoroidite cicatrizada temporal inferior (1) e ptose
unilateral acompanhada de ambliopia (1).

Todos os pacientes apresentavam pressao intra-ocular
normal.

O defeito de campo visual encontrado nos 13 (46,4%)
pacientes com AV>0,5 foi escotoma arqueado e defeito pa-
racentral. Nos 2 pacientes que apresentaram AV=MM o cam-
po visual revelou escotoma central e alteragcdes periféricas.
Nos demais pacientes, o campo visual estava normal.

COMENTARIOS

A EM no Brasil é presumidamente rara, embora ndo
existam estudos epidemioldgicos concretos até o momento.
Estudos a respeito das alteracdes oculares também sdo es-
cassos nos paises latino-americanos. As raras publicagdes
limitam-se mais especificamente aos achados neuro-oftalmo-
l6gicos como neurite optica *°. No nosso estudo, pudemos
examinar 64 pacientes por estarmos envolvidos num grupo de
estudo multidisciplinar de EM.

Assim como em outras populacdes de diferentes partes do
mundo, no presente estudo, na relagdo da freqiiéncia da
doenga quanto ao sexo, houve predominio do sexo feminino,
com relacdo de 3:1; quanto a faixa etaria, nossa amostra
incluiu individuos de 17 a 59 anos, e praticamente s6 da raga
branca.

No nosso estudo, a neurite dptica foi a manifestagdo mais
freqlientemente encontrada, dentre os achados oculares na
EM, tendo sido em 28,1% dos pacientes, a primeira mani-
festagdo da doenga, fortalecendo a importancia do conheci-
mento do perfil da moléstia e risco do paciente que apresenta
neurite Optica isolada vir a desenvolver a EM. Segundo a
literatura, os pacientes que desenvolvem neurite Optica, estdo
geralmente entre 15 e 45 anos com prevaléncia do sexo femi-
nino de 3:1. A idade dos pacientes que desenvolveram neurite
optica, deste estudo esteve entre os 17 aos 45 anos, com maior
prevaléncia na quarta década, estando de acordo com dados
publicados, assim como a prevaléncia do sexo feminino sobre
o masculino que foi exatamente de 3:1. Lana-Peixoto et cols.®,
mostraram que numa série de 88 pacientes que apresentaram
neurite 6ptica idiopatica isolada (NOII), 9 desenvolveram EM
ap6s periodo que variou de 1 més a 5 anos, em média 26
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meses. Ja Alvarez et cols °, em estudo semelhante publicaram
dados no qual apenas 1 de 23 pacientes com NOII desenvol-
veu EM num periodo médio de 9,7 anos. No nosso estudo, o
intervalo dos 18 pacientes que apresentaram NOII e o desen-
volvimento da doenga variou de 3 meses a 12 anos, com média
de 50 meses. Esta observacgdo ressalta a importancia do acom-
panhamento constante ¢ da investigacdo oftalmica dos porta-
dores de neurite, ja na primeira crise, pelo oftalmologista em
conjunto com o neurologista, uma vez que quanto maior o
tempo de acompanhamento provavelmente maior sera a fre-
qiiéncia de outras manifesta¢gdes da EM. No Japdo ', estudo
prospectivo de 84 pacientes com NOII revelou uma conversao
de 8,3% num periodo médio de seguimento de 5,2 anos, taxa
esta similar as publicadas no Brasil ® e outros paises orientais,
como China ', india '2 e Coréia *, onde a prevaléncia da
doenca também ¢ baixa, com alta freqiiéncia de sintomas
visuais no inicio da doenca e predominio do comprometi-
mento do nervo Optico. Postula-se que fatores ambientais ¢
genéticos tenham influéncia na prevaléncia da doenga ®. Pos-
sivelmente, paises asiaticos e latino-americanos tenham
fatores comuns influenciando a expressdo da doenca e
progressao da NOII para EM.

A dor ocular esteve presente em quase todos 0s nossos
pacientes (95%) que apresentaram neurite Optica, corrobo-
rando os achados da literatura 2.

Embora bilateralidade ¢ recorréncia da neurite Optica
sejam considerados como fatores de risco para o desenvolvi-
mento da EM ¥, ndo hd dados no nosso estudo que déem
suporte a esta teoria, pois somente um paciente que desen-
volveu a doenga havia tido recorréncia da neurite.

A oftalmoplegia internuclear ¢ a causa mais comum de
anormalidades da movimentagdo ocular e de diplopia na EM,
ocorrendo em aproximadamente 53% dos casos '*. No pre-
sente estudo, a diplopia foi a segunda manifestacdo ocular
mais freqiientemente observada, acometendo 12,5% dos pa-
cientes. Estes valores podem ser explicados pela diferenca do
tempo de acompanhamento dos nossos pacientes ser menor.
Como estes pacientes tém estado em constante seguimento
por nos, ha a possibilidade de observarmos o desenvolvi-
mento desta alteracdo numa fase mais tardia da doenca. E
importante ainda ressaltar que em 6 dos 8 pacientes, a diplopia
foi o primeiro sintoma da EM, alertando o oftalmologista que
a diplopia pode ser sintoma precursor da doenga.

Embora a EM seja causa pouco comum de paralisia de
nervos cranianos, a freqiiéncia desta alteragdo aumenta em
pacientes jovens, com predominio da paralisia do VI par 5.
Dois dos nossos pacientes (3,1%) apresentaram paralisia do
VI. Um deles estava com 28 anos e o outro com 39. Neste
ultimo paciente a paralisia foi irreversivel, e o estrabismo foi
o primeiro sinal da doenca.

Embora o nistagmo tenha sido reportado em aproximada-
mente 67% dos pacientes portadores de EM > ¢ ndo foi
observado em nenhum dos nossos pacientes.

Em varias publicagdes, a EM tem sido associada a pre-
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senca de inflamagdo intra-ocular (uveites) e vasculite retinica,
com incidéncia que varia de 2,4 a 27% ', Esta diferenca
provavelmente ¢ atribuida a diferentes populagdes estudadas,
técnicas de exames ¢ critérios diagndsticos. A uveite interme-
diaria ¢ a mais comumente descrita, com o processo inflama-
torio variando de leve a intenso. Uveites anteriores granulo-
matosas ou ndo também tém sido descritas. Na maioria dos
casos, a uveite € moderada, sem edema cistdéide de macula e
ndo requer tratamento. Em dois dos pacientes que apresen-
taram uveites, esta foi do tipo intermediaria, sem edema
cistéide de macula. Em um deles era acompanhada de vascu-
lite retinica periférica. Ambos apresentavam AV>0,6 e ndo foi
instituido tratamento. Os outros 2 pacientes apresentavam
uveite anterior, sendo granulomatosa em um dos casos € ndo
granulomatosa acompanhada de edema cistoide de macula no
outro. Este paciente referia ter tido episodio semelhante um
ano antes do diagnostico da EM e poderiamos especular que
este pode ter sido o primeiro sinal da doenga. Todos os
pacientes com diagnéstico sindromico de uveites foram sub-
metidos a investigacdo clinica e laboratorial para outras pos-
siveis causas de uveite, ndo tendo sido encontrado nenhum
dado positivo, dando suporte a possivel associagdo com a EM.
Em um trabalho recentemente publicado '°, a uveite granulo-
matosa foi documentada como um achado proeminente e
precedeu sintomas neuroldgicos ou o diagnodstico da doenga
em alguns casos. A relagdo com a atividade da uveite e
exacerbagdo da EM ndo esta estabelecida, embora muitos
autores tenham notado a inflamagdo intra-ocular mais fre-
qlientemente associada com a doenga ativa do sistema nervo-
so central. Os 4 (6,25%) pacientes deste estudo, que apresen-
tavam uveites estavam assintomaticos com relagdo a EM no
momento.

As demais altera¢des encontradas no exame oftalmoldgico
de alguns pacientes, como nevus de iris, placa de retinocoroi-
dite cicatrizada e ptose, foram achados de exame e provavel-
mente ndo tem relagdo com a doenga. Apesar de revendo a
literatura compilada, ndo termos encontrado descrigdo seme-
lhante, chamou-nos a atengdo a alteracdo do relevo da iris
juntamente com a presenca de pigmentagdo discreta a mode-
rada na céapsula anterior do cristalino, observadas em 3
pacientes.

Segundo a literatura, os defeitos de campo visual encon-
trados neste pacientes sdo extremamente variados, ndo estan-
do estabelecido um padrao caracteristico. O escotoma ceco-
central é encontrado na minoria dos pacientes. Somente 2 dos
nossos pacientes que manifestaram neurite Optica apresen-
tavam este padrao de defeito. Em extenso estudo realizado em
1991, Optical Neuritis Treatment Trial 7, defeito difuso de
campo visual foi encontrado em 44,8% dos casos e 55,12%
apresentavam alteragdes localizadas, embora ndo necessaria-
mente centrais. No nosso estudo, o defeito de campo visual
mais freqiiente nos pacientes que desenvolveram neurite opti-
ca foi o escotoma arqueado com defeito paracentral, obser-
vado em 46,4% dos casos.
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Concluindo, podemos dizer que os achados oculares na
EM sdo freqiientes e muitas vezes a primeira manifestagdo
clinica da doenga. Embora a neurite Optica, tenha sido a
alteragdo mais comumente observada, devemos ressaltar a
possibilidade de outras alteragdes oculares precederem ou
acompanhar o curso da doenga.

SUMMARY

Purpose: To study frequency and characteristics of ocular
manifestations in patients with multiple sclerosis (MS) in the
State of Sdo Paulo.

Methods: From March, 1996 to November, 1998, 64 patients
(48 female, 16 male, age 17 - 59) with MS underwent
ophthalmologic examination and computerized visual field
perimeter testing.

Results: Forty-four (68.75%) of 64 examined patients
presented some kind of ocular manifestation. The most
frequent manifestation was optic neuritis (28 patients -
43.75%). It was the first manifestation of MS in 18
(28.1%) patients. Alterations of ocular motility were the
second most frequent finding. FEight (12.5%) patients
suffered from diplopia, of which 6 (9.37%) presented this
as their first manifestation of MS. Sixth nerve palsy
occurred in 2 patients (3.1%), with esotropia as a first
sign of the disease. Other findings can be listed: uveitis (4
patients - 6.25%), changes in iridian topography with
anterior lens capsule pigmentation (3 patients - 4.6%).
The most frequent visual field defect in the patients who
presented optic neuritis was arcuate scotoma with
paracentral defects (46.4%). Two patients presented
central scotomas and peripheral changes. None of the
patients presented nystagmus.

Conclusion: Our data shows that ocular findings in MS are
frequent and many times are the initial manifestation of this
disease. Although optic neuritis was the most frequent
finding, we must emphasize the possibility of other ocular
manifestations to be either preceding or occuring at the
same time as this disease.

Keywords: Multiple sclerosis; Ocular manifestations;
Features.
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Novidades na Internet!!!

Agora no site CBO vocé tem disponivel todas as informacoes na integra dos
Arquivos Brasileiros de Oftalmologia
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