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Comunicacoes Curtas e Casos Clinicos
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RESUMO

Introducio: A incidéncia da oclusdo venosa central de retina (OVCR) varia de 2 a § por 1,000
e aumenta com a idade. Os factores de risco cardiovasculares, algumas trombofilias e sindromes
de hiperviscosidade podem facilitar o aparecimento da OVCR. A mutac¢do do gene da protrom-
bina (G20210A) aumenta os niveis de protrombina plasmatica em 30%, elevando assim o risco
de trombose venosa. Nao existe, no entanto, nenhum estudo cientifico que mostre a associacao
entre OVCR e esta mutacao.

Caso clinico: Homem de 21 anos com diminui¢do subita da acuidade visual do OD, sem ante-
cedentes patoldgicos conhecidos. Ao exame objectivo apresentava uma AV corrigida OD 0,12 e
AV OE 1,0, pressao intra-ocular OD de 30mmHg e OE de 34 mmHg. A fundoscopia demonstrou
edema da papila, ingurgitamento venoso temporal ¢ nasal e hemorragias superficiais no OD.
Realizou estudo imagiologico craneo-encefalico e das drbitas, bem como analitico e genético.
Detectou-se heterozigotia para a variante da protrombina 20210A. Iniciou terapéutica dirigida
para a hipertens@o ocular e anti-agregagdo plaquetaria, ¢ fez também uma injec¢do intra-vitrea
unica de Bevacizumab 1,25mg por apresentar apresentar edema macular. A evolugéo foi favo-
ravel com AV ODE=1,0.

Conclusio: Apesar da associagdo entre a muta¢do do gene da protrombina e oclusdo venosa da
retina ndo estar bem esclarecida, os portadores desta mutacdo tém um risco aumentado de trom-
bose venosa. A OVCR tem uma origem multifactorial, neste caso a hipertensao ocular podera ser
o principal factor de risco, no entanto a descoberta desta mutagao ¢ um factor que podera elevar
ainda mais este risco num doente jovem.
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ABSTRACT

Introduction: The incidence of retinal vein occlusions in the population varies from 2 to 8 per
1,000 persons and increases with age. Cardiovascular risk factors, some forms of thrombophi-
lias, and hyperviscosity may trigger and facilitate the development of CRVO. The prothrombin
gene mutation (G20210A) increases the levels of plasma prothrombin by 30%, thus raising the
risk of venous thrombosis. However there is no scientific study that shows an association be-
tween central retinal vein occlusion (CRVO) and this mutation.
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Clinical case: 21 years-old male with sudden decrease in visual acuity of OD, without pathologi-
cal history. Physical examination showed a BCVA OD 0.12 and OS 1,0. Intra-ocular pressure 30
mmHg OD and 34 mmHg OS. The fundus showed papilloedema, venous engorgement temporal
and nasal bleeding OD. Brain and orbit TC study was performed, as well as analytical and gene-
tic study. Was detected heterozygosity for the variant prothrombin 20210A. The patient started
therapy to ocular hypertension and anti-platelet aggregation. To treat macular edema he had one
injection of intravitreous bevacizumab. The evolution was favorable with BCVA 10\10 OU.

Conclusion: Although the association between the prothrombin gene mutation and retinal vein
occlusion is not well understood, the carriers of this mutation have an increased risk of venous
thrombosis. The CRVO has a multifactorial origin, in this case the ocular hypertension may be
the main risk factor, however the discovery of this mutation is a factor that may further increase

this risk in young patients.
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INTRODUCAO

A oclusdo venosa central da retina (OVCR) ¢ a doenga
vascular mais comum da retina a seguir a retinopatia diabé-
tica. Apresenta maior incidéncia em pacientes com idade
superior a 50 anos. A diabetes mellitus, hipertensao arterial,
a hiperlipidemia e a doenga cardiovascular aterosclerotica
sd0 os principais factores de risco sistémicos associados
(Tabela 1).

Tabela 1| Fatores de risco e associacoes com OVCR

Doencas vasculares sistémicas: Diabetes mellitus,
hipertensao arterial, insuficiéncia carotidea.

Doencas oculares: glaucoma de angulo aberto, neuropatia
optica isquémica, pseudotumor cerebral.

Alteragdes hematolégicas:

 Sindromes de hiperviscosidade: disproteinemias
(mieloma multiplo), discrasias sanguineas (policitemia
vera, linfoma, leucemia);

* Anemia, homocisteinemia, sindrome do anticorpo
antifosfolipido, resisténcia a proteina C activada
(mutag@o factor V Leiden), deficiéncia de proteina C;
deficiéncia de proteina S; mutacdo gene protrombina;

 deficiéncia de factor XII;

A hipertensdo ocular e o glaucoma de angulo aberto sdo
outros factores de risco importantes para OVCR devido a
alteracOes estruturais/mecanicas da lamina cribosa. A patogé-
nese exacta da doenca permanece, no entanto, desconhecida.

Em pacientes com mais de 50 anos de idade e com
doenga vascular sistémica conhecida, ndo ¢ necessario a
realizagdo de estudo complementar de diagnostico, mas
pacientes jovens sem factores de risco conhecidos ou com
historia pessoal ou familiar de tromboses venosas, deverao
realizar investigagdo laboratorial adicional (Tabela 2).

Uma causa sistémica rara ¢ a mutagdo do gene da pro-
trombina na forma heterozigodtica, ocorrendo geralmente
associada a outras trombofilias ou associada a outros

Tabela 2| Exames Complementares Diagnoéstico em
pacientes com menos 50 anos

Hemograma completo e perfil lipidico

ECG

Tensdo Arterial

Tempo de protrombina

Tempo de Tromboplastina Activada

Electroforese de proteinas

Vasculite Inflamatoria /autoimune: LES

Velocidade de sedimentagdo

Medicamentos: contraceptivos orais, diuréticos, vacina
contra hepatite B.

Auto-anticorpos: ANA; Anticardiolipina;
Anticoacoagulante lupico;

Vasculite infecciosa: HIV, sifilis, herpes zoster, sarcoidose.

Proteina C e S; Anti-trombina III; Mutagdo Protrombina

Outros: Pos-bloqueio retrobulbar, desidratagdo, gravidez.

Homocisteina
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factores de risco. A protrombina ou factor II é uma pro-
teina sintetizada no figado, necessaria ao funcionamento
da cascata de coagulagdo. A mutagdo do gene da protrom-
bina (conversdo do G para A na posi¢ao 20210, G20210A)
ocorre na regiao 3" ndo traduzida do gene e resulta num
aumento de 30% dos niveis plasmaticos de protrombina,
elevando assim o risco de trombose venosa. Em 18% dos
heterozigoéticos existe historia familiar de TVP (trombose
venosa profunda). A mutagao esta presente em 2% da popu-
lag@o sendo mais comum no sul da Europa.

CASO CLINICO

Homem de 21 anos com diminui¢ao subita da acuidade
visual do OD, antecedentes pessoais irrelevantes, sem fac-
tores de risco cardiovasculares, sem historia familiar de
glaucoma ou outras patologias relevantes. Ao exame objec-
tivo apresentava AV corrigida OD 0,12 e AV OE 1,0. PIO
OD de 30mmHg e PIO OE de 34 mmHg, com angulo aberto
na gonioscopia, sem neovasos ou outras alteragdes. A fun-
doscopia mostrou no OD edema da papila, ingurgitamento
venoso temporal e nasal e hemorragias superficiais (fig.1),
no OE mostrou uma razdo escavagdo/disco de 0,4 com o
anel neurorretiniano com diminuigdo da espessura na regido
inferior (fig.2 e 8). Realizou estudo imagioldgico craneoen-
cefalico e das orbitas (TC), bem como os seguintes exames
complementares: investigagdo reumatoldgica (VS, proteina
C activada, anticorpos anti-nuclear, ECA), hematologico
(hemograma, eletroforese de proteinas e de hemoglobina)
e estudo genético.

Fig. 1| CRVO OD.

Fig. 2| Fundo ocular do OE.

A angiografia fluoresceinica confirmou o diagndstico de
CRVO ndo isquémica (fig.3).

Fig. 3| CRVO ndo isquémica OD.

Iniciou terapéutica dirigida para a hipertensdo ocular
com bimatoprost e maleato de timolol ficando com valores
de PIO em ODE 20 /21mmHg e iniciou também anti-agre-
gacdo plaquetaria.

Um més depois do inicio do quadro por apresentar
edema macular (EM) (fig.4), fez injec¢@o intra-vitrea de
Bevacizumab 1,25 mg no OD.

A evolugao foi favoravel com rapida melhoria da acui-
dade visual, com MAVC OD de 1,0, reabsor¢do das hemor-
ragias e resolucdo do EM (fig. 5 e 7).

Os campos visuais realizados mostram diminuicao
difusa da sensibilidade luminosa no OE, sem altera¢des no
OD (Fig.0).
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Fig. 4| Edema macular e descolamento seroso OD. Fig. 7| Apos injeccdo Bevacizumab.

CONCLUSAO

Apesar da associagdo entre a mutagdo do gene da protrom-
bina e oclusao venosa da retina ndo estar bem esclarecida, os
portadores desta mutag@o tém um risco aumentado de trombose
venosa. A anticoagulacdo ndo estd comprovada como medida
profilatica de eventos tromboticos associados a esta mutacao.
O estudo sistematico das trombofilias s6 estd indicado em
pacientes jovens (com menos de 50 anos) ou em doentes com
historia familiar ou pessoal de tromboses venosas.

A OVCR tem uma origem multifactorial, neste caso a
hipertensdo ocular podera ser o principal factor de risco, no
entanto a descoberta desta mutacdo ¢ um factor que podera
elevar ainda mais este risco num doente jovem.

Fig. 5| Fundo ocular OD apds 2 meses.
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Fig. 6 | Campos Visuais.

Do estudo analitico efectuado foram excluidos varios
factores de risco como hiperlipidemia, anticorpos antifos-
folipidos e hiperhomocisteinemia. Os factores V Leiden, BIBLIOGRAFIA
proteina C e S e antitrombina III eram normais. No entanto
detectou-se heterozigotia para a variante da protrombina 1. Joussen A, Gardner T, Kirchhof, Ryan S, (2007). Reti-
20210. nal Vascular Disease. Springer.German.
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