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RESUMO

,QWURGXomR��$�RVWHRSHWURVH�LQIDQWLO�p�XPD�GRHQoD�GR�PHWDEROLVPR�yVVHR�FRP�FRQVHTXrQFLDV�
JUDYHV� �QD� IXQomR�YLVXDO��2V�GRLV�PHFDQLVPRV�GHVFULWRV��TXH�H[SOLFDP�D�SHUGD�GH�YLVmR�� VmR�
D�DWUR¿D�GR�QHUYR�ySWLFR�H�DOWHUDo}HV�GHJHQHUDWLYDV�UHWLQLDQDV��'DGD�D�UDULGDGH�GD�GRHQoD��RV�
relatos na literatura oftalmológica são muito infrequentes. O nosso objectivo é descrever as alte-
UDo}HV�QD�IXQomR�YLVXDO��YHUL¿FDGDV�QXPD�FULDQoD�GLDJQRVWLFDGD�FRP�RVWHRSHWURVH�LQIDQWLO�DRV���
PHVHV�GH�LGDGH�H�FRP�IROORZ�XS�GH�XP�DQR�DSyV�WUDWDPHQWR�
0pWRGR� Relato de caso, correspondente a uma criança com osteopetrose infantil, diagnosticada 
DRV���PHVHV�GH�LGDGH��DSyV�ELRSVLD�PHGXODU�H�HVWXGR�UDGLRJUi¿FR�FRUSRUDO�FRPSOHWR��$�DYDOLDomR�
GD�IXQomR�YLVXDO��IRL�UHDOL]DGD�QD�FRQVXOWD�GH�2IWDOPRORJLD�3HGLiWULFD��VHQGR�R�H[DPH�RIWDOPR-
OyJLFR�FRPSOHPHQWDGR�FRP�SRWHQFLDLV�HYRFDGRV�YLVXDLV��3(9���HOHFWURUHWLQRJUD¿D��(5*���HFR-
JUD¿D�H�WRPRJUD¿D�FRPSXWRUL]DGD�GD�yUELWD��2�WUDWDPHQWR�GH¿QLWLYR�IRL�R�WUDQVSODQWH�GH�PHGXOD�
óssea (TMO), realizado aos 15 meses de idade.
5HVXOWDGRV��2�H[DPH�RIWDOPROyJLFR�H�R�HVWXGR�HOHFWUR¿VLROyJLFR�LGHQWL¿FDUDP�XP�Gp¿FH�PDU-
cado da função visual, que se manteve inalterado um ano após TMO, clinicamente bem sucedi-
GR��$�HFRJUD¿D�RUELWiULD�QmR�LGHQWL¿FRX�DOWHUDo}HV�GR�QHUYR�ySWLFR�H�D�7&�UHYHORX�FDQDLV�ySWLFRV�
patentes, 8 meses após o TMO. 
&RQFOXVmR��&RQFOXtPRV�TXH�QHVWH�FDVR�D�SHUGD�YLVXDO�VH�GHYHX�j�DWUR¿D�GR�QHUYR�ySWLFR�DVVR-
ciada a marcada disfunção dos fotorreceptores. O mecanismo das alterações retinianas não é 
conhecido, mas este caso revela que ocorrem de forma precoce e irreversível, não sendo neces-
sariamente associada a formas neurodegenerativas da doença, uma vez que sistemicamente, a 
criança apresentou uma evolução favorável.

Palavras-chave 
2VWHRSHWURVH��QHUYR�ySWLFR��HOHFWUR¿VLRORJLD��IXQomR�YLVXDO�

ABSTRACT

,QWURGXFWLRQ��,QIDQWLOH�RVWHRSHWURVLV�LV�D�GLVHDVH�RI�ERQH�PHWDEROLVP�ZLWK�VHULRXV�FRQVHTXHQ-
FHV�LQ�YLVXDO�IXQFWLRQ��7KH�WZR�UHSRUWHG�FDXVHV�RI�YLVXDO�ORVV�DUH�RSWLF�QHUYH�DWURSK\�DQG�SULPD-
ry retinal degeneration. Due to the rarity of the disease, case reports in ophthalmic literature are 
IHZ�DQG�IDU�EHWZHHQ��2XU�JRDO�LV�WR�GHVFULEH�WKH�FKDQJHV�LQ�YLVXDO�IXQFWLRQ��LQ�D�FKLOG�GLDJQRVHG�
ZLWK�WKH�GLVHDVH�DW���PRQWKV�RI�DJH�DQG�ZLWK�D�IROORZ�XS�RI�RQH�\HDU�DIWHU�WUHDWPHQW�
0HWKRGV��&DVH� UHSRUW� RI� D� FKLOG�ZLWK� LQIDQWLOH� RVWHRSHWURVLV�� GLDJQRVHG� DW� ��PRQWKV�RI� DJH�
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IROORZLQJ�D�ERQH�PDUURZ�ELRSV\�DQG�IXOO�ERG\�UDGLRJUDSKLF�VWXG\��9LVXDO�IXQFWLRQ�ZDV�HYD-
OXDWHG�E\� WKH�3HGLDWULF�2SKWKDOPRORJ\�8QLW��ZLWK�D�FRPSOHWH�RSKWKDOPRORJLFDO�H[DPLQDWLRQ�
complemented by visual evoked potencial (VEP), electroretinography, orbital ecography and 
FRPSXWHUL]HG� WRPRJUDSK\��'H¿QLWLYH� WUHDWPHQW�FRQVLVWHG�RI�ERQH�PDUURZ� WUDQVSODQW� �%07��
performed at 15 months of age. 
5HVXOWV��2SKWKDOPRORJLFDO�H[DPLQDWLRQ�DQG�HOHFWURSK\VLRORJLF�WHVWLQJ�UHYHDOHG�D�VHYHUH�LP-
SDLUPHQW� RI� YLVXDO� IXQFWLRQ�ZKLFK� UHPDLQHG�XQFKDQJHG�RQH� \HDU� DIWHU� VXFFHVVIXO�%07��1R�
HFRJUDSKLF�DEQRUPDOLWLHV�RI�WKH�RSWLF�QHUYH�ZHUH�IRXQG�DQG�RUELWDO�&7�UHYHDOHG�SDWHQW�RSWLF�
canals, 8 months after BMT.
&RQFOXVLRQV��:H�IRXQG�WKDW�YLVXDO�ORVV�ZDV�GXH�WR�RSWLF�QHUYH�DWURSK\�DVVRFLDWHG�ZLWK�VHYHUH�
SKRWRUHFHSWRU�G\VIXQFWLRQ��7KH�PHFKDQLVP�RI�UHWLQDO�FKDQJHV�LV�QRW�NQRZQ��EXW�WKLV�FDVH�VKRZV�
WKDW�LW�RFFXUV�HDUO\��LW�GRHV�QRW�UHVSRQG�WR�FXUUHQW�WUHDWPHQWV�DQG�LW�LVQ¶W�QHFHVVDULO\�DVVRFLDWHG�
ZLWK�QHXURGHJHQHUDWLYH�GLVHDVH��DV�V\VWHPLFDOO\�WKH�FKLOG�XQGHUZHQW�D�SRVLWLYH�UHVSRQVH�
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INTRODUÇÃO

A osteopetrose engloba um grupo de doenças do meta-
EROLVPR�yVVHR��TXH�VH�FDUDFWHUL]DP�SRU�XPD�LQH¿FD]�UHD-
bsorção óssea por parte dos osteoclastos. Como conse-
TXrQFLD�RFRUUH�XPD�GHQVL¿FDomR�yVVHD�JHQHUDOL]DGD�FRP�
manifestações clínicas que podem ser severas.

([LVWHP� GXDV� IRUPDV� SULQFLSDLV�� D� RVWHRSHWURVH� GH�
transmissão autossómica recessiva ocorre na infância, com 
XPD�LQFLGrQFLD�HVWLPDGD�GH���HP�FDGD���������UHFpP�QDV-
cidos1, apresenta um quadro clínico grave caracterizado 
SRU�LQVX¿FLrQFLD�PHGXODU��DWUDVR�GH�FUHVFLPHQWR�H�QHXUR-
patias compressivas. A forma de transmissão autossómica 
dominante, ocorre em crianças de maior idade e adultos 
com um quadro clínico ligeiro podendo até ser assintomá-
tica em 50% dos casos2.

2� ~QLFR� WUDWDPHQWR� GH¿QLWLYR� SDUD� D� RVWHRSHWURVH�
infantil (OI) é o transplante de medula óssea, que permite 
XPD�WD[D�GH�VREUHYLGD�DRV�FLQFR�DQRV�GH�������1, sendo 
os efeitos na estrutura óssea observáveis a partir dos 2 
meses3.

O caso que descrevemos foi diagnosticado aos 7 meses 
de idade e foi posteriormente orientado para a consulta de 
Oftalmologia Pediátrica do HSJ para avaliação da função 
visual.

CASO CLÍNICO

Trata-se de um menino que desde o nascimento apre-
sentou um quadro de atraso de crescimento, macrocefalia 
e hipocalcémia, que foi interpretado como raquitismo e 

WUDWDGR�FRP�FDOFLWULRO��'DGD�D�DXVrQFLD�GH�UHVSRVWD�H�DJUD-
vamento do quadro (aos 7 meses de vida), nomeadamente 
FRP�FOtQLFD�VXJHVWLYD�GH� LQVX¿FLrQFLD�PHGXODU�� IRL� VXE-
metido a biópsia medular e estudo radiológico que per-
PLWLUDP�R�GLDJQyVWLFR�GH�RVWHRSHWURVH�LQIDQWLO��1mR�H[LV-
tiam dados relevantes na história familiar. Aos 10 meses 
foi observado na consulta de Oftalmologia Pediátrica, 
DSUHVHQWDQGR� QLVWDJPR� KRUL]RQWDO� SHQGXODU� HUHÀH[RV�
SXSLODUHV� PXLWR� GLPLQXtGRV�� ELODWHUDOPHQWH�� 1mR� ¿[DYD�
REMHFWRV� H� H[LELD� PRYLPHQWRV� RFXODUHV� GH� SURFXUD�� )RL�
HIHFWXDGD�UHIUDFomR�FLFORSOpJLFD�TXH�UHYHORX�DXVrQFLD�GH�
HUUR�UHIUDFWLYR��������'��ELODWHUDOPHQWH���¬�IXQGRVFRSLD�
REVHUYRX�VH� DWUR¿D� SDSLODU� ELODWHUDO�� 5HDOL]RX� HFRJUD¿D�
modo B que revelou diâmetro do nervo óptico normal, 
bilateralmente. Os potenciais evocados visuais pattern 
(PEVP) revelaram uma ligeira diminuição da onda P100 
em OD e redução marcada em OE. Foi submetida a trans-
plante de medula óssea aos 15 meses. No entanto, seis 
meses após tratamento não apresentava qualquer altera-
omR�QR�H[DPH�RIWDOPROyJLFR��2�HVWXGR�HOHFWUR¿VLROyJLFR�
revelou um agravamento dos PEVP com uma diminuição 
marcada da onda P100 bilateralmente (valores inferiores 
a 25% do normal) em ambos os olhos, bem como dis-
função acentuada e generalizada da retina, evidenciada 
bilateralmente no ERG (Fig. 1). Pedimos também tomo-
JUD¿D� FRPSXWRUL]DGD� �7&��GD�yUELWD� SDUD� GRFXPHQWDU� R�
estado dos canais ópticos, que revelou diâmetros de 2.8 
mm no canal direito e 2.7 mm no canal esquerdo. Um 
DQR�DSyV�WUDQVSODQWH��QmR�VH�YHUL¿FDUDP�VLQDLV�FOtQLFRV�RX�
HOHFWUR¿VLROyJLFRV� FRPSDWtYHLV� FRP�PHOKRULD�GD� IXQomR�
YLVXDO��)LJ������$SHVDU�GD�JUDYLGDGH�GDV�FRQVHTXrQFLDV�QD�
função visual, do ponto de vista sistémico tem evoluído 
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Fig. 1 | (5*�ÀDVK��5HJLVWD�VH�XPD�DXVrQFLD�GH�DFWLYLGDGH�UHWLQLDQD��TXHU�GR�FRPSRQHQWH�HVFRWySLFR��TXHU�IRWySLFR��(YLGrQFLD�GH�GLVIXQ-
ção generalizada e grave da retina.

&DUDFWHUL]DomR�GR�'p¿FH�9LVXDO�QD�2VWHRSHWURVH�,QIDQWLO

Fig. 2 | 3(9�SDWWHUQ���DQR�DSyV�WUDWDPHQWR��(YLGrQFLD�GH�UHGXomR�PDUFDGD�H�ELODWHUDO�GD�DPSOLWXGH�GD�RQGD�3�����FRP�DXPHQWR�VLJQL¿-
FDWLYR�GD�ODWrQFLD�
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favoravelmente. Actualmente participa em sessões de 
¿VLRWHUDSLD�SDUD�HVWLPXODomR�SVLFR�PRWRUD��FRP�UHJLVWRV�
clínicos positivos.

DISCUSSÃO

As complicações oftalmológicas associadas à OI des-
FULWDV� LQFOXHP�� H[RIWDOPLD�� HVWUDELVPR�� SDUDOLVLDV� yFXOR-
�PRWRUDV�� SWRVH�� DQLVRFRULD�� DWUR¿D� GR� QHUYR� ySWLFR� H�
GHJHQHUHVFrQFLD�UHWLQLDQD�SULPiULD�4,5,6.

O mecanismo tido como principal responsável pela 
EDL[D�IXQomR�YLVXDO�p�D�DWUR¿D�GR�QHUYR�ySWLFR�VHFXQGiULD�
à sua compressão por um canal óptico estenosado7,8. Da 
mesma forma pode ocorrer obstrução à circulação venosa 
cerebral, por compressão do forámen jugular, o que 
resulta no aumento do volume de líquido intracraneano, 
com hidrocefalia e por vezes hipertensão craneana, con-
GLFLRQDQGR�SDSLOHGHPD�SURORQJDGR�R�TXH�DJUDYD�D�DWUR¿D�
do nervo óptico8.

1R� FDVR� TXH� GHVFUHYHPRV� QmR� VH� YHUL¿FDUDP� VLQDLV�
clínicos ou radiológicos compatíveis com hipertensão cra-
neana (vómitos, irritabilidade, hidrocefalia, apagamento 
GRV�YHQWUtFXORV��VLQDO�HFRJUi¿FR�GRV�������3RU�RXWUR�ODGR�R�
TC orbitário realizado, cerca de 6 meses após transplante, 
UHODWD� SHUVLVWHQWH� GHQVL¿FDomR� GH� YiULRV� RVVRV� FUDQHDQRV�
(Fig 3). Tendo em conta o trabalho recente realizado por 
Barry et al��TXH�YHUL¿FRX�XP�YDORU�PpGLR�SDUD�R�GLkPHWUR�GR�
canal óptico de 3.44mm (3.30-3.61, IC95%), nas crianças 

normais entre 13-24 meses de idade9, podemos concluir 
que os valores de 2.8mm no canal direito e 2.7mm no canal 
HVTXHUGR�� YHUL¿FDGRV� QR� QRVVR� FDVR� ��PHVHV� DSyV� WUDQV-
plante de medula óssea, são compatíveis com estenose per-
sistente. Podemos então admitir que a compressão do nervo 
ySWLFR�WHUi�VLGR�R�SULQFLSDO�PHFDQLVPR�GH�DWUR¿D�QHVWH�FDVR��
Os resultados do PEV pattern realizado aos 10 meses de 
idade, coincidem com os dados imagiológicos, indicando 
que o nervo óptico esquerdo foi afectado precocemente. 
Efectivamente o PEV pattern tem sido descrito na literatura 
FRPR�VHQGR�XP�H[DPH�DOWDPHQWH�VHQVtYHO��SRGHQGR�PRV-
WUDU� DOWHUDo}HV� QD� ODWrQFLD� GD� RQGD�3����PHVPR�DQWHV� GH�
H[LVWLUHP�DOWHUDo}HV�UDGLROyJLFDV�GHWHFWiYHLV10.

As alterações degenerativas retinianas associadas à 
osteopetrose infantil, foram descritas pela primeira vez 
HP������SRU�.HLWK��TXH�YHUL¿FRX�DXVrQFLD�GRV�VHJPHQWRV�
H[WHUQRV� H� Q~FOHRV� GRV� IRWRUUHFHSWRUHV� H� DWUR¿D� H� JOLRVH�
da camada de células ganglionares. Estas alterações são 
semelhantes às que ocorrem em modelos animais com 
GH¿FLrQFLD�GH�YLWDPLQD�$���'HVGH�HQWmR��HQFRQWUDPRV�QD�
OLWHUDWXUD� LQGH[DGD��DSHQDV�PDLV�GR]H�FDVRV�FRP�GLVIXQ-
omR�UHWLQDQD�GRFXPHQWDGD�SRU�HOHFWUR¿VLRORJLD�RX�HVWXGR�
patológico6,8,10,11,12,13.

O caso que relatamos revela que um ano após trans-
plante, a resposta sistémica foi favorável, no entanto não 
ocorreu qualquer melhoria na função retiniana. Como não 
temos ERG prévio ao transplante também não podemos 
GHPRQVWUDU�D�RFRUUrQFLD�GH�GHWHULRUDomR�HOHFWURUUHWLQRJUD-
¿FD��1R�HQWDQWR�DSyV�R�WUDQVSODQWH�p�HYLGHQWH�QR�(5*�XPD�
disfunção retiniana grave, praticamente sem registo de 
actividade fotópica ou escotópica. Podemos admitir que 
para além dos defeitos ósseos que ocorrem por disfunção 
dos osteoclastos, corrigível pelo transplante de medula 
óssea, as mutações genéticas que originam esta doença 
WDPEpP�DOWHUDP�SURWHtQDV�TXH�H[HUFHP�IXQo}HV�HP�FpOX-
las retinianas.

(IHFWLYDPHQWH�IRL�LQGHQWL¿FDGD�XPD�PXWDomR�QR�JHQH�
&/&1��TXH�FRGL¿FD�XP�FDQDO�GH�FORUR�SUHVHQWH�QRV�RVWHR-
clastos. Em modelos animais, a presença do canal CLC7 
foi detectada também no epitélio pigmentar da retina 
�(35�� H� FpOXODV� GD� QHXURUHWLQD�� $� DXVrQFLD� GHVVH� FDQDO�
resultou em osteopetrose e alterações degenerativas reti-
QLDQDV��$�KLSyWHVH�TXH�VH�FRORFD�p�GH�TXH�D�DXVrQFLD�GR�
CLC7 nos lisossomas do EPR impediria a fagocitose dos 
VHJPHQWRV� H[WHUQRV� GRV� IRWRUUHFHSWRUHV� H� FRQVHTXHQWH-
mente causaria disfunção retiniana. Tal hipótese não foi 
FRPSURYDGD�H[SHULPHQWDOPHQWH14.

As possibilidades de tratamento para preservar a visão 
são limitadas e incluem a descompressão do canal óptico 
VH� H[LVWH� HYLGHQFLD� UDGLROyJLFD� GH� HVWHQRVH� DVVRFLDGD� D�
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Fig. 3 | TC órbita 6 meses após transplante. O relato indica den-
VL¿FDomR� GDV� SHTXHQDV� DVDV� GR� HVIHQyLGH�� PD[LODUHV��
parede lateral órbita e calote craneana, bilateralmente. 
'LDPrWUR�GH�FDQDO�ySWLFR�GLUHLWR����PP�H�GR�HVTXHUGR�
2.7mm.
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alterações no PEVP ou então procedimentos como fenes-
WUDomR� GR� QHUYR� ySWLFR� RX� GHULYDomR� GR� /&5� VH� H[LVWH�
hipertensão craneana. Os resultados da descompressão 
VmR� FRQWURYHUVRV� H� DSHVDU� GH� H[LVWLUHP� FDVRV� UHODWDGRV�
com boa recuperação da função visual15, provavelmente 
correspondiam a formas menos agressivas da doença7.

O transplante de medula ao fornecer uma população 
normal de osteoclastos permite controlar as manifestações 
sistémicas da doença. Está relatado um caso em que ocorreu 
ligeira recuperação visual após transplante bem sucedido 
aos 4 meses de idade16. Tal resultado parece indicar que 
nos casos sem alterações degenerativas da retina, o inter-
valo de tempo entre diagnóstico e tratamento é um factor 
importante. Infelizmente, este caso revela que a raridade 
da doença continua a condicionar um atraso no diagnóstico 
e consequentemente no tratamento o que contribui para o 
já de si mau prognóstico da função visual, nomeadamente 
resultante em termos da compressão do nervo óptico.
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