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Manifestagdes oculares do transtorno do espectro alcodlico fetal: revisao bibliografica
Ocular manifestations of fetal alcohol spectrum disorders: a bibliographic review

Victor Ribeiro de Sant’Ana

Resumo

Introdugdo: O consumo de dlcool por gestantes é reco-
nhecidamente teratogénico, levando aos Transtornos do
Espectro Alcodlico Fetal (TEAF). Individuos com esse
espectro apresentam alteracbes em caracteristicas faciais
de nariz, ldbios e orelhas, além das oculares. Objetivo:
Realizar um levantamento de literatura cientifica para
verificar as manifestacdes oculares presentes em pacientes
diagnosticados com TEAF. Método: Foram pesquisados nos
bancos de dados: Pubmed, Scielo, Cochrane e Lilacs artigos
que trouxessem o tema descrito acima. Os dados obtidos
da consulta foram tabulados com os sequintes pardmetros:
estudo/ano, tipo de estudo/nivel de evidencia, amostra e
resultados. Resultados e Conclusdo: De um total de
71 trabalhos, apds andlises de acordo com os critérios de
inclusdo e exclusdo, foram selecionados 8. As principais
manifestagdes oculares relacionadas a TEAF foram, em
ordem decrescente: hipoplasia de nervo optico, ambliopia,
estrabismo, configuracdo anormal dos vasos retinianos,
deficiéncia da fungdo oculomotora, tamanho reduzido da
orbita ocular, anormalidade na percepgio de profundidade,
displasia septo-Optica, astigmatismo e anisometropia. No
tocante as manifestagdes oculares externas, as principais
foram: blefarofimose, epicanto e telecanto.

Palavras chave: Transtornos do espectro alcodlico fetal,
Oftalmopatias, Revisdo

Abstract

Introduction: Alcohol consumption by pregnant women
is knowned to be teratogenic, leading to Fetal Alcohol Spec-
trum Disorders (FASD). Individuals with this spectrum
show changes in facial features of the nose, lips and ears,
in addition to ocular ones. Objective: Perform a survey
of scientific literature to verify the ocular manifestations
present in patients diagnosed with FASD. Method: Pub-
med, Scielo, Cochrane and Lilacs databases were searched
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for articles that presented the theme described above. The
data obtained from the consultation were tabulated with the
following parameters: study / year, type of study/evidence
level, sample and results. Results and Conclusion: From a
total of 71 studies, after analysis according to the inclusion
and exclusion criteria, 8 were selected. The main ocular
manifestations related to FASD were, in decreasing order:
optic nerve hypoplasia, amblyopia, strabismus, configura-
tion abnormal retinal vessels, impaired oculomotor function,
reduced size of the eye socket, abnormal depth perception,
septo-optic dysplasia, astigmatism and anisometropia. With
regard to external ocular manifestations, the main ones
were: blepharophimosis, epicanthus and telecanto.

Keywords: Fetal alcohol spectrum disorders, Eye diseases,
Review

Introducao

O consumo de bebidas alcodlicas por gestantes
é reconhecido como um fator teratogénico que pode
levar a alteragdes morfoldgicas e comportamentais va-
riadas nos conceptos. A consequéncia mais grave desse
consumo é designada como Sindrome Alcodlica Fetal
(SAF).® Contudo algumas criangas podem apresentar
um fenétipo especifico com a exposi¢ao ao etanol
intra Gitero, mas sem se enquadrar necessariamente
como SAF, sendo referidas pelo termo “Transtornos
do Espectro Alcodlico Fetal (TEAF)”, do inglés Fetal
Alcohol Spectrum Disorders (FASD) @9,

FASD abrange a sindrome alcodlica fetal (SAF), os
defeitos congénitos relacionados ao &lcool (Alcohol-Re-
lated Birth Defects - ARBD) e os disttirbios de neurode-
senvolvimento relacionados ao dlcool (Alcohol-Related
Neurodevelopmental Disorders - ARND)®.

O élcool é capaz de atravessar a barreira placen-
taria, contudo o embrido e a mae ndo apresentam a
mesma eficiéncia e abundancia de enzimas para o
metabolismo dessa substancia. Isso permite que o
alcool tenha um efeito prolongado sobre o feto levando
a: diminuic¢do dos niveis de antioxidantes enddgenos,
dano mitocondrial, peroxidacao lipidica, interrupgao
da adesdo das células neuronais, vasoconstri¢ao pla-
centdria e inibicdo dos cofatores necessarios para o
desenvolvimento fetal®.

Vérios individuos com TEAF apresentam carac-
teristicas faciais anormais no nariz, labios e orelhas®.
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Esses também podem ter o tamanho da cabega, peso
corporal e altura menor que a média além de altera-
¢Oes oculares®®.

Mesmo a prevaléncia da TEAF sendo alta no mun-
do”, ha poucos trabalhos que sintetizam as alteracoes
oculares da doencga.

Objetivos

O presente estudo se propde a realizar um levanta-
mento de literatura cientifica para verificar as manifes-
tagdes oculares presentes em pacientes diagnosticados
com desordens do espectro alcodlico fetal.

Métodos

Trata-se de uma revisdo de literatura realizada
ap6s pesquisa nas bases de dados: Pubmed, Scielo,
Cochrane e Lilacs.

Para a plataforma Pubmed, Scielo e Cochrane
foram utilizados os descritores: “ocular”; “FASD”;
e “Fetal Alcohol Spectrum Disorder”, tendo sido
encontrados 69 artigos. Na base de dados Lilacs, uti-
lizou-se os descritores: “olho”, “ocular”, “transtornos
do espectro alcodlico fetal” uma vez que nao foram
encontrados resultados na busca com os descritores
em inglés supracitados, tendo sido obtidos 2 artigos.

Para a selecdo dos artigos utilizados na revisao,
foram utilizados os seguintes critérios de inclusao e
exclusao.

Critérios de inclusdo: estudos que abordam as re-
percussoes oculares fetais devido a TEAF; estudos que
abordam criangas ja diagnosticadas com TEAF; artigos
em portugués, inglés e espanhol; estudos publicados
entre 2005 e 2020.

Critérios de exclusdo: artigos baseados em estu-
dos com animais; estudos que comparam as repercus-
sOes oculares em criangas expostas ao dlcool durante
a gestacdo mas que ndo foram diagnosticadas com
TEAF; artigos que abordam somente as consequén-
cias maternas do uso de acool durante a gestacao;
artigos que incluem outras drogas além do alcool;
artigos que abordam exclusivamente intervengdes
para TEAF; artigos que ja se compunham como re-
visdo literaria.

Os dados coletados foram tabulados para a analise
descritiva.

Resultados

Apbs a primeira busca, foram obtidos um total
de 71 artigos. Desses foram excluidos, apés leitura
do resumo, 57 artigos, por jd nao se enquadrarem aos
critérios de inclusdo e exclusdo. Com um restante de
14, ap0s leitura integral dos textos por 2 revisores,
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foram selecionados 8 artigos para serem utilizados
no presente estudo.

Os dados obtidos através da andlise dos 8 estudos
selecionados foram agrupados em uma tabela (Qua-
dro 1) de acordo com os seguintes parametros: estudo/
ano, tipo de estudo/ nivel de evidéncia, amostra e
resultados. Para a identificagdo do nivel de evidencia
de cada artigo foi utilizada a classificagdo de Oxford
Centre for evidence-based medicine. ©.

De acordo com os resultados mais descritos nos
artigos, as principais manifesta¢des oculares rela-
cionadas a TEAF foram: hipoplasia de nervo 6ptico,
ambliopia, estrabismo, configura¢do anormal dos
vasos retinianos, deficiéncia da fun¢do oculomotora,
tamanho reduzido da érbita ocular, anormalidade na
percepgao de profundidade, displasia septo-6ptica,
astigmatismo e anisometropia.

No tocante as manifestacoes oculares externas, as
principais foram: blefarofimose; epicanto e telecanto.

Discussao

As manifesta¢des morfologicas mais marcantes sao
encontradas geralmente quando o dlcool é consumido
pela mae durante o primeiro trimestre de gravidez,
a despeito de muitos efeitos teratogénicos que ainda
ocorrerem nos dois tltimos trimestres®.

Apesar da recomendacao feita pela OMS de abs-
tinéncia alcodlica durante a gestagdo devido a inexis-
téncia de uma margem segura definida na literatura,
parecem existir 3 graus de exposi¢do pré-natal ao
etanol ingerido pela mae. Esses 3 graus se distribuem
em: grau elevado (48-60 g etanol/dia) - normalmente
relacionado com a Sindrome Alcodlica Fetal; grau
moderado (entre 24-48 g etanol/dia) - relacionando
geralmente a outras desordens do espectro alcodlico
fetal e exposi¢des ocasionais ao dlcool 1.

Em Garcia et al’?, hd a proposi¢ao de que a prema-
turidade quando associada ao consumo de alcool pela
gestante durante a gravidez constitui o risco associado
mais comum para a hipoplasia de nervo 6ptico.

Foram encontradas também associagbes da
TEAF com astigmatismo e anisometropia. Gummel,
Ygge® indica grande tendéncia ao desenvolvimento
de astigmatismo (p = 0.0003), e boa possibilidade de
anisometropia (p = 0.027).

Paolozza et al™, trazem outra possivel complica-
¢ao do consumo de alcool durante a gestagdo: ocorre
uma indugdo de lesdo cerebral que resulta tanto em
um baixo desempenho em medidas psicométricas
como alteragdes no movimento ocular®. Entretanto,
Tseng et al™, verificam que, apesar da deficiéncia da
fungdo oculomotora interferir no ambito cognitivo,
ela nao é maior que o déficit de atencdao que pode
acompanhar a TEAF.
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Quadro 1

Dados obtidos através da andlise dos 8 estudos selecionados.

Estudo/Ano Desenho de estudo

Amostra

Resultados

/ Nivel de evidéncia

Vernescu et al (2012)1 Caso controle / 4

21 casos/ 21 controles

Houve um padréo significativo de déficit de
visdo semelhante a ambliopia nas criancas
com TEAFR.

Moore et al (2007)19 Caso Controle / 4

118 casos/ 158 controles

O tamanho reduzido da 6rbita ocular foi
levanta do como um fator discriminante
para a TEAFE.

Gyllencreutz et al (2020)® | Coorte / 3

30 pacientes

Foi verificado que altera¢des oculares, como
estrabismo, anormalidades na percepgado
da profundidade, configura¢do anormal de
vasos retinianos e hipoplasia de nervo 6ptico
sdo frequentemente presentes em pacientes
com TEAF e persistem até a idade adulta.

Ribeiro et al (2007)1* Caso Controle / 4

32 casos / 25 controles

Foram encontradas principalmente anoma-
lias em seguimento posterior, destacando-se:
hipoplasia de do disco 6ptico e tortuosidade
dos vasos retinianos.

Garcia et al (2006)™ Coorte / 3

9 pacientes

Todos os 9 pacientes possuiam hipoplasia
bilateral do nervo 6ptico. 8 possuiam estra-
bismo e 2 possuiam displasia septo-6ptica.

Paolozza et al(2013)™) Caso controle / 4

72 casos / 139 controles

Pacientes com TEAF apresentaram dificul-
dade de controlar os movimentos oculares
sacadicos, o que pode indicar regides sobre-
postas do cérebro danificadas pela exposigao
pré-natal ao alcool.

Tseng et al(2012) Caso controle / 4

13 casos / 18 controles

Criancas com TEAF possuem certa defi-
ciéncia na fungao oculomotora, mas menos
significativa que o déficit de atencao que a
sindrome carrega.

Gummel, Ygge (2013)"» | Caso controle / 4

50 casos / 50 controles

Quando analisadas quanto a acuidade visual,
as criangas com TEAF possuiam um maior
nimero de astigmatismo e anisometropia,
além de 3 casos de ambliopia. No tocante as
caracteristicas oculares externas anormais,
foram achados 17 com blefarofimose, 7 com
epicanthus e 16 com telecanthus. Nao foram
achadas ptoses palpebrais severas. Foram
encontrados discos 6pticos inclinados em 5
criancas com TEAF. Foi encontrado desali-
nhamento ocular em 13 criangas portadoras
de TEAF.

Em outro estudo, Vernescu et al®®, avaliaram 21
criangas canadenses entre 6 e 11 anos diagnosticadas
com TEAF. As criangas apresentaram déficit na visao
espacial, incluindo acuidade visual, sensibilidade ao
contraste e estereoacuidade.

Essa perda de padrao foi semelhante a ambliopia
mas nao superior as alteragdes 6pticas e oculomoto-
ras da experiéncia visual precoce que normalmente
precedem essa condi¢do como estrabismo e anisome-
tropia®1”.

Apesar dos sintomas acima descritos, ndo foram
observadas anormalidades na visao de cores nesse
estudo. Fato que é esperado em exposi¢des a altos
valores alcodlicos durante a gestacdo. Isso devido a
reducgdo da neurogénese, perda axonal, retinopatia
diabética de inicio precoce, mielinizagao reduzida na
retina e hipoplasia de nervo 6ptico™. Gyllencreutz et
al®, em seu estudo prospectivo de coorte, verificaram
que tais perdas neuronais podem persistir, inclusive,
até a idade adulta.
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Sobre a distribui¢do das manifestagdes da TEAF
de acordo com a etiologia, Moore et al™, em sua
pesquisa, com um total de 118 casos, recrutados de 4
cidades distintas (Cidade do Cabo, Helsinque, Nova
Iorque e San Diego) concluiram que cada etnia possui
sua peculiaridade na apresentagdo da doenca. Todavia
a reducdo do tamanho da 6rbita ocular foi levantada
como uma manifestagdo comum em todas as popula-
¢oes estudadas™.

Ribeiro et al® revelam que os achados oculares
mais comuns em pacientes com SAF foram estrabis-
mo e anomalias do fundo da retina, particularmente
hipoplasia do nervo éptico, assim como mostrado por
Garcia et al®®, e aumento da tortuosidade dos vasos
retinianos, como ja mostrado nos outros trabalhos
citados®.

Referente as manifestagdes oculares externas, o
mesmo artigo evidenciou alguns achados que pode-
riam se relacionar a TEAF: fissura palpebral horizontal
curta, epicanto, blefaroptose e telecanto®, sendo a
fissura palpebral curta a tdnica anormalidade ocular
usada nos critérios diagnodsticos para TEAF®.

Tais achados dialogam com o que foi mostrado
por Gummel, Ygge®™, em sua pesquisa realizada em
um orfanato em Sao Petersburgo. Nesse trabalho, ela
pOde notar a presencga de blefarofimose cerca de quatro
vezes maior que no grupo controle. Enquanto as ma-
nifestagoes de epicanto e telecanto foram encontradas
em niveis até mesmo proximos de 8 vezes maiores que
o do controle™.

Conclusao

A partir dessas relagdes, conclui-se que os etudos
previamente citados sugerem que o consumo de alcool
durante a gestacdo pode promover efeitos deletérios ao
sistema visual. Sendo as principais manifesta¢des por
esses citadas: hipoplasia de nervo éptico, ambliopia,
estrabismo, configura¢ao anormal dos vasos retinianos
e deficiéncia da fun¢ao oculomotora. E quanto as ma-
nifestacoes oculares externas: blefarofimose; epicanto
e telecanto. Toda essa sintomatologia oftdlmica pode
se enquandrar dentro da grande diversidade de sinais
que a TEAF apresenta.

Vale ressaltar que o presente artigo verifica que a
producao bibliografica existente que correlacione de
forma direta, e até mesmo indireta, as manifesta¢oes
oculares com os transtornos do espectro alcodlico
fetal é escassa.

Por fim, é clara a necessidade de um maior niimero
de pesquisas e produgdes cientificas nesse ambito,
com vistas a possibilitar a obtengao de correla¢oes
mais consistentes da sintomatologia ocular da TEAF
e facilitar o seu diagnéstico.
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