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RESUMO

A Sindrome de Morsier, também conhecida como displasia Septo- Optica, é
uma sindrome neuro-oftalmolégica rara, com apresentacéo oftalmoldgica,
neurologica e enddcrina grave. Os pacientes costumam apresentar baixa acuidade
visual severa, atraso no desenvolvimento neuropsicomotor e alteracdes dos
horménios hipofisarios. Na literatura médica, encontramos pouco mais de 100
artigos relacionados a sindrome, nenhum com uma casuistica significativa.
Apresentamos um estudo retrospectivo em revisdo de prontuarios de pacientes do
Complexo Hospital de Clinica de Curitiba com diagndstico confirmado por exames
de ressonancia nuclear magnética, exame oftalmologico completo e exames
laboratoriais com a maior casuistica de casos relatados na literatura. A Sindrome
de Morsier é uma sindrome com amplo impacto na vida dopaciente e sua
abordagem deve ser multiprofissional. O conhecimento do seu espectro de
apresentacao clinica € fundamental para um diagnostico precoce e manejo
adequado dos pacientes.



ABSTRACT

Morsier Syndrome, also known as Septo-Optic Dysplasia (SOD) is arare
neuro-ophthalmic syndrome with severe ophthalmological, neurological and
endocrinological repercussion. Patients usually present an important visual acuity
loss, neuropsychomotor development delay and changes of pituitary hormones.
In our literature review, we found a little over a hundred SOD-related articles,
none ofthem with a relative significant casuistry. We present a retrospective study
based of medical records review fromthe Clinical Hospital of Parana with SOD,
confirmed by nuclear magnetic imaging, a complete ophthalmological
examination and laboratory tests with thelargest number of SOD patients in
medical literature. Morsier's Syndrome is a syndrome with broad impact in
patient’s lifeand its approach must be multidisciplinary. Knowledge of the
spectrum of clinical presentation is a key for early diagnosis and better patient
care.
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1 INTRODUGAO

A Sindrome de De Morsier, também conhecida como displasia-septo optica (DSO), &
uma sindrome rara’, com uma incidéncia aproximada de 2 a 3 pacientes para cada
100.000 nascidos vivos?. Existem na literatura relatos também de formas familiares
ainda mais raras, relacionadas com mutagdes no gene repressor da transcrigao
HESX1 e genes fatores de transcricio SOX2 e SOX32. Esse fato, leva a crer que
fatores ambientais também desempenham um papel fundamental na sindrome. Os
pacientes portadores podem apresentar baixa acuidade visual em graus variados,
atraso no desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM)3, alteracbes dos hormonios
hipofisarios* e a maioria apresenta déficit da capacidade intelectual’.

1.1 PROBLEMA

E de interesse que essa sindrome seja melhor estudada e descrita. Na literatura
médica, encontramos pouco mais de 100 artigos relacionados a sindrome, nenhum
com uma casuistica significativa. Apresentamos nesse projeto um estudo
retrospectivo baseado em revisdo de prontuarios em um hospital universitario no sul

do Brasil com a maior casuistica relatada por um unico hospital na literatura.

1.2 OBJETIVOS

Acreditamos que com um relato relativamente extenso para uma doencga rara e
apresentando a maior casuistica ja reportada em um unico servigo hospitalar,
conseguiremos auxiliar colegas na investigagao, diagnostico precoce e manejo da

Sindrome de Morsier.
1.2.1 Objetivo geral
Relatar um relativamente grande numero de casos em unico servi¢co sobre displasia

septo-Optica, com enfoque em apresentacdo oftalmoldgica, endocrinolégica e

neuroldgica.
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1.2.2 Objetivos especificos

Auxiliar colegas no diagndstico precoce e manejo do paciente portador de displasia
septo-Optica como um todo.

2 REVISAO DE LITERATURA

O diagnostico da Sindrome de Morsier € firmado na presenca de dois ou mais critérios
da triade classica: hipoplasia de nervo optico, anormalidades hormonais hipofisarias
e agenesia de estruturas de linha média do encéfalo. Apenas 1/3 dos pacientes
apenas apresentam a triade completa. A clinica € heterogénea, variando em relagéao
a apresentacao e gravidade. A suspeita diagnostica pode ja estar presente em recém-
nascidos que apresentem hipoglicemia, nistagmo e criptorquidia, devendo ser
investigados agenesia de estruturas de linha média, suspeitando da DSO.

A hipoplasia do nervo optico pode ser uni- ou, mais comumente, bilateral. Outros sinais
oftalmolégicos estdo frequentemente presentes como nistagmo e estrabismo. As
alteracoes do sistema nervoso central sao parte da triade classica e estao presentes
na maioria dos pacientes.

O manejo da DSO é complexo e requer atuacéo de uma equipe multidisciplinar em
varios estagios: diagnostico, tratamento e seguimento. Esta bem estabelecido que
alteragdes congénitas do eixo hipotalamo-hipofise podem levar a obesidade precoce,
crescimento assimétrico da estrutura Ossea, alteragdo no tom de voz e
desenvolvimento de 6rgéos genitais, devendo ser considerado a reposi¢gao hormonal
ja na infancia.

DSO ¢é uma sindrome genética rara e com consequéncias graves para o paciente e
necessidade de equipe multidisciplinar auxiliando o paciente e sua familia. Devido a
sua heterogenicidade de apresentacao clinica, a avaliagao do paciente por centros de
referéncia especializados e um diagndstico diferencial preciso com outras patologias
€ de extrema importancia, sendo o diagnostico laboratorial, radioldgico e oftalmolégico
precoce ¢é essencial para o bom acompanhamento desses pacientes.

Acreditamos que com os dados de prontuarios de pacientes em nosso servi¢o, a maior
casuistica ja relatada por um servigo hospitalar, destacando as condi¢oes clinicas,

achados oftalmoldgicos e neuroendocrinos encontrados em nossos pacientes,
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conseguiremos ajudar os colegas a entender mais a DSO e na abordagem

multidisciplinar desses pacientes.

3 MATERIAL E METODOS

Estudo epidemiologico, retrospectivo e descritivo de prontuarios de pacientes
atendidos no servi¢o de oftalmologia do Complexo do Hospital de Clinicas da UFPR
(CHC-UFPR). Foram analisados 16 prontuarios de pacientes. Para ser incluido na
pesquisa o prontuario do paciente constar o diagnostico de displasia septo-optica
confirmado em atendimentos no CHC-UFPR em nosso servigo de oftalmologia nos

ultimos 20 anos por ressonancia magnética de cranio.

Foram avaliadas variaveis como sexo, cor, acuidade visual corrigida, presenca de
alteragdes fundoscopicas e nistagmo além de alteragdes endocrinologicas, alteragoes
no desenvolvimento neuropsicomotor e comportamentais e intercorréncias
gestacionais relatadas, totalizando dez variaveis analisadas. Em busca de facilitar o
entendimento dos dados, optamos por analisar a as variaveis de maneira binaria, por

vezes ternaria, sendo a variavel a possibilidade de ser “presente”, “ausente” ou “nao

consta em prontuario”. (Tabelas 1,2,3,4,5)

Tamanho da amostra:

Foram analisados 16 prontuarios de pacientes.

Metodologia de analise de dados:

Os dados encontrados através da revisdo de prontuario serdo avaliados por analise

multivariada através de regressao linear multipla.

Critérios de inclusio:

o Prontuarios de pacientes que tiveram a primeira consulta no servico CHC-
UFPR no periodo definido (ultimos 20 anos).
o Prontuarios de pacientes com diagnostico confirmado para displasia septo-

Optica com neuroimagem em nosso servigo.

Critérios de exclusao:




Pacientes que nao preencheram critério diagnostico para displasia septo-

Optica.
Sexo Cor
1 F B
2 M B
3 M B
4 M B
5 M B
6 F B
7 F B
8 M B
9 M B
10 M B
11 M B
12 M N
13 F B
14 M B
15 F B
16 F B
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Tabela 1: analise das variaveis “sexo” e “cor’. “M” = Masculino. “F” = Feminino. “B’=

pele branca. “N” = pele negra.

Amaurose em pelo menos Nistagmo Hipoplasia de nervo optico
1 olho
1 Sim Sim Sim
2 Sim Sim Sim
3 Sim Nao Sim
4 Sim Sim Sim
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5 Sim Sim Sim
6 Sim Sim Sim
7 Sim Sim Sim
8 Sim Sim Sim
9 Sim Sim Sim
10 Sim Sim Sim
11 Sim Sim Sim
12 Sim Nao consta em Sim
prontuario
13 Sim Sim Sim
14 Sim Sim Sim
15 Sim Sim Sim
16 Sim Sim Sim

Tabela 2: Alteragdes oftalmologicas. Analise das variaveis “amaurose em pelo menos

um olho”, “nistagmo” e “hipoplasia de nervo optico”.
Alteragdes enddcrinas Intercorréncias Alteracoes no
na gestacao desenvolvimento psicomotor
1 Sim Sim Sim
2 Sim Nao Sim
3 Nao Nao Sim
4 Sim Nao Sim
5 Sim Nao Nao
6 Nao Sim Sim
7 Sim Sim Sim
8 Nao Nao Nao
9 Sim Sim Sim
10 Sim Nao Nao
11 Nao Sim Sim
12 Nao Nao consta em Nao consta em prontuario




prontuario
13 Nao Nao Sim
14 Sim Nao Sim
15 Sim Nao Sim
16 Nao Nao Nao

Tabela 3: Alteragdes enddcrinas. Analise das variaveis “alteragdes endocrinas”,

“‘intercorréncias na gestacgéo”, “alteragdes no desenvolvimento psicomotor”.



22

APRESENTAGAO DOS RESULTADOS

Apresentamos aqui o resultado da analise estatistica das variaveis descritas.
Desse modo, sua descri¢cao se dara de maneira fragmentada para cada variavel.

Do espaco amostral analisado, 10 (63%) dos pacientes eram do género
masculino (grafico 01). Além disso, dos 16 pacientes, apenas um era de pele preta,

sendo que os demais eram de pele cor branca.

Feminino Masculino

38%

Grafico1

Grafico 01: grafico de distribuicdo entre os sexos

Em relagéo as alteracdes oftalmologicas, 100% dos pacientes apresentavam
amaurose legal em pelo menos um olho. Foi reportado amaurose em 16 dos 16
pacientes, das quais 8 eram bilaterais, 3 somente no olho direito. Além do déficit visual,
todos os pacientes apresentaram outras alteracdes oftalmologicas, sendo elas
nistagmo presente em 81% e hipoplasia de nervo optico em 100% dos pacientes
(grafico 02).



23

Amaurose

Nistagmo

Hipoplasia do nervo éptico

0 25 50 75 100

Grafico 02: achados oftalmoldgicos

Metade dos prontuarios de pacientes analisados apresentaram alteragdes
endocrinolégicas (grafico 03). Dentre elas, houve um equilibro entre pan-
hipopituitarismo, hipotireoidismo e diabetes insipidus, todos presentes em 3 pacientes
cada. Deficiéncia do hormdénio do crescimento (GH) isolada foi o achado menos
comum, presente em apenas 1 dos pacientes. (grafico 04).

Def. GH

Hipotireoidismo

50% ~50%

Panhipopituitarismo

Diabetes Insipidus

0 0,75 1,5 2,25 3

Graficos 03 e 04: alteracdes enddcrinas.

Dentre os achados relacionados a intercorréncias na gestagao, 5 maes (24%) de
pacientes relataram em prontuario alguma intercorréncia. Aproximadamente 15%
relatam historia de infec¢do do trato urinario durante a gestac¢ao. Hipotireoidismo, pré-
eclampsia, placenta prévia, além de relato de tentativa de aborto provocado na
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gestacao de um dos pacientes. Atraso do desenvolvimento neuropsicomotor, autismo,
descrito na literatura como frequente nos portadores da DSO, foi encontrado em
somente 1 dos pacientes. O uso de drogas pela mae durante a gestagao foi descrito

em 2 dos prontuarios e nao foi perguntado nos outros

ITU
Hipotireoidismo
24%

Pré-Eclampsia
Placenta prévia

Tentativa de aborto
76%

Uso de drogas

0 -

0,5

-
e
5]
N

Grafico 05: antecedentes gestacionais das maes dos pacientes.
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4 CONSIDERAGOES FINAIS

A Sindrome de Morsier € uma sindrome com amplo impacto na vida do
paciente e sua abordagem deve ser multiprofissional. O conhecimento do seu
espectro de apresentacao clinica e os fatores relacionados é fundamental para um
diagnostico precoce e manejo adequado dos pacientes.

4.1 RECOMENDAGCOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Sugerimos 0 aumento do numero de prontuarios de pacientes em um estudo
futuro em realizagdo em nosso servigo de oftalmologia e avaliamos também
questionar a relagao de alteragdes no corpo caloso com disturbios neuro-cognitivos
em um projeto de pesquisa futuro.
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