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Autoimmune optic neuropathy: case report
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INTRODUÇÃO

Neurite óptica é uma afecção relativamente freqüente que se caracteriza
por perda visual devido à inflamação do nervo óptico. Pode ser idiopática(1),
associada à esclerose múltipla, causada por infecções virais, por sífilis ou
associada a outras afecções como lúpus eritematoso sistêmico(2-5), outras
doenças do colágeno(6-13), sarcoidose e doença de Lyme(14-15).

Embora a fisiopatogenia da neurite idiopática ou relacionada à esclerose
múltipla provavelmente envolva um mecanismo auto-imune, na maioria
destes casos não existe evidência clara de um distúrbio imunológico sistê-
mico. Dutton et al.(16), Kupersmith et al.(17), e Riedel et al.(18), no entanto,
descreveram uma condição na qual o acometimento do nervo óptico se
mostra associado a alterações laboratoriais indicativas de um distúrbio
auto-imune. Esta entidade foi denominada de neuropatia óptica auto-imune
e apresenta características clínicas que a diferenciam da neurite óptica
idiopática ou desmielinizante(17-18).

O objetivo deste trabalho é o de documentar uma criança com neuropa-
tia óptica auto-imune, discutir seu diagnóstico diferencial e chamar a aten-
ção para a gravidade potencial desta afecção.

RELATO DO CASO

Uma menina de nove anos apresentou em 1992, baixa da acuidade visual
(AV) que progrediu em dois dias, acometendo primeiramente o olho esquerdo
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Descrevemos uma paciente de 9 anos, sexo feminino, com perda visual
bilateral grave tratada com corticóide por via oral apresentando melhora
em apenas um olho. Nove anos depois apresentou recidiva que inicialmen-
te respondeu à pulsoterapia corticóide mas foi seguida de perda progres-
siva e completa da visão após a redução do tratamento. Novas tentativas
terapêuticas não melhoraram a visão. Avaliação clínico-laboratorial não
revelou doença sistêmica, mas apresentava anticorpos antinucleares
(1/640), anti-Ro e anti-La positivos. Neuropatia óptica auto-imune é uma
afecção rara, que simula neurite óptica idiopática e se caracteriza por perda
visual aguda, sem doença sistêmica, mas com evidências laboratoriais de
doença auto-imune, em especial o FAN positivo. Biópsia de pele freqüen-
temente mostra evidências de vasculite. Esta condição deve ser tratada
agressivamente, com corticóide e imunossupressores, uma vez que o
acometimento visual geralmente é mais grave do que o da neurite óptica
idiopática/desmielinizante e pode ser irreversível.

RESUMO
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(OE), e em seguida o olho direito (OD). Foi diagnosticada “neu-
rite” e introduzido tratamento com prednisona por via oral.
Segundo a mãe, houve melhora parcial da visão apenas no OD.

Em setembro de 2001, compareceu pela primeira vez em
nosso serviço com queixa de piora visual em OD há uma
semana, que progrediu ao longo de um dia até perder quase
completamente a visão. Negava dor à movimentação ocular ou
sintomas sistêmicos. A AV era de percepção luminosa no OD
e ausência de percepção luminosa no OE. Apresentava atrofia
óptica à esquerda e disco óptico de limites nítidos e coloração
normal à direita. O restante do exame neurológico era normal.

Foram realizadas tomografia computadorizada (TC) e ima-
gem por ressonância magnética (IRM) de crânio e órbitas que
evidenciaram apenas redução do calibre do nervo óptico
esquerdo. O exame do líquido cefalorraquidiano mostrou pres-
são normal, com 5 células/mm3 (90% de linfócitos, 9% de mo-
nócitos e 1% de neutrófilos) e níveis elevados de gamaglobu-
linas. A eletroforese de proteína no soro também mostrou
aumento dos níveis de gamaglobulinas e a velocidade de
hemossedimentação se encontrava em 26 mm. Estudos imuno-
lógicos revelaram fator anti-núcleo (FAN) positivo (1/640),
padrão pontilhado fino, anticorpos anti-Ro e anti-La positi-
vos. A pesquisa do anticorpo anti-DNA nativo e do fator
reumatóide foram negativos.

A paciente foi submetida a pulsoterapia com metilpredni-
solona 1 g/dia por três dias, seguido de prednisona, via oral,
1 mg/kg/dia. No terceiro dia de internação a visão no OD era de
conta dedos a 30 cm, tendo alta com prednisona oral (1 mg/kg/
dia). Um mês depois, a AV era de 20/20 no OD, sendo iniciada
a diminuição gradativa da prednisona. A AV permaneceu inal-
terada no OE.

Um mês depois, no entanto, a paciente apresentou perda
visual no OD na vigência de 10 mg/dia de prednisona. A AV
na época era de 0,4 e no FO observava-se discreta palidez do
disco no OD. Foi realizado novo tratamento com metilpredni-
solona 1 g/dia por três dias, seguido de prednisona por via
oral 1 mg/kg/dia. Nova IRM mostrou apenas as diferenças de
calibres dos nervos ópticos anteriormente observadas. Ape-
sar deste tratamento, apresentou piora progressiva da visão
associada à atrofia do nervo óptico à direita, permanecendo
com visão de movimento de mãos desde então.

A paciente foi submetida à extensa avaliação reumatológi-
ca. Não existem dados clínicos e laboratoriais que permitam o
diagnóstico de lúpus eritematoso sistêmico (LES) ou outras
colagenoses, embora haja a possibilidade clínica do desenvol-
vimento de LES e síndrome de Sjögren.

DISCUSSÃO

O termo neurite óptica auto-imune foi utilizado pela primei-
ra vez por Dutton et al.(16). Estes autores descreveram 3 mulhe-
res com quadro de neurite óptica retrobulbar associada a
evidências sorológicas de um distúrbio auto-imune. As pa-
cientes acometidas apresentavam alterações laboratoriais (fa-

tor anti-nuclear positivo), na ausência de manifestações clíni-
cas de doença sistêmica. Em 1988, Kupersmith et al.(17) reuni-
ram 14 casos (incluindo aqueles descritos por Dutton et al.) e
definiram melhor uma afecção que chamaram de neuropatia
óptica auto-imune e que se caracterizava por neuropatia ópti-
ca progressiva e recorrente com perda visual grave e que
geralmente não respondia a tratamento com doses habituais
de corticóide por via oral, necessitando altas doses de corti-
cóide endovenoso e associação com imunossupressores.
Mais recentemente Riedel et al.(19) acrescentaram mais dois
pacientes desta condição incomum e demonstraram a impor-
tância da identificação de marcadores laboratoriais (anticorpo
anti-nuclear, biópsia de pele com imunofluorescência, anticor-
po anti-cardiolipina) a fim de permitir o diagnóstico e trata-
mento precoce, diferenciando esta condição da neurite óptica
idiopática ou desmielinizante que habitualmente apresentam
melhora visual importante e usualmente não necessitam de
tratamento de manutenção.

A fisiopatogenia da neuropatia óptica auto-imune parece
ser a combinação de um evento isquêmico do nervo óptico
associado a lesões desmielinizantes(17). Riedel et al.(18), de-
monstraram através de estudos histopatológicos de tecidos
de nervo óptico afetados por neuropatia óptica auto-imune,
que esta afecção caracteriza-se por uma inflamação perivascu-
lar crônica não-granulomatosa. O acometimento vascular pa-
rece mesmo estar presente uma vez que os pacientes nem
sempre apresentam melhora visual diferentemente dos casos
idiopáticos e desmielinizantes. Desta forma o termo neurite
óptica auto-imune utilizado inicialmente não é o mais adequa-
do uma vez que a afecção combina características de afecção
inflamatória/desmielinizante com isquêmica do nervo óptico
sendo melhor o termo neuropatia óptica auto-imune. Esta neu-
ropatia tem, portanto, características mais próximas das neuro-
patias ópticas associadas às colagenoses em especial ao lúpus
eritematoso sistêmico(2-5). Jabs et al.(2) acreditam que a patogê-
nese da neuropatia óptica no LES se deva à oclusão de peque-
nos vasos que nutrem o nervo óptico, levando a uma neuro-
patia óptica que combina desmielinização com isquemia do
nervo óptico. Outras colagenoses, como a síndrome de Sjö-
gren(6-13), também podem se associar a acometimento do nervo
óptico e em alguns casos este é o primeiro sinal da doença.

Nossa paciente apresentou neuropatia óptica retrobulbar
recorrente na presença de anticorpos anti-nucleares, anti-Ro e
anti-La, e ausência de manifestações clínicas de doença sistê-
mica. Observou-se inicialmente resposta ao uso de corticoste-
róide em altas doses via endovenosa, seguido de prednisona
oral, mas quando esta foi gradativamente diminuída houve
recorrência dos sintomas. Mesmo com a re-introdução de
altas doses de corticosteróide, não foi possível restituir a
visão e evitar a atrofia óptica. É importante salientar a dificul-
dade na identificação da neuropatia óptica auto-imune e a
importância da instituição precoce da terapêutica adequada,
com imunossupressores de manutenção, diferentemente da
abordagem da neurite óptica idiopática ou desmielinizante
habitual. A neuropatia óptica auto-imune é responsiva a corti-
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cóide e corticóide-dependente(17). O tratamento deve ser pro-
longado e a diminuição do corticóide lenta e gradativa. Agen-
tes imunossupressores devem ser adicionados se a baixa de
visão recorrer em doses altas de corticóides ou se a monotera-
pia corticóide não prevenir recorrência(17).

A grande dificuldade no diagnóstico se deve à raridade
desta neuropatia e ao fato das características clínicas serem
semelhantes à neurite óptica mais comum. A possibilidade
desta condição deve, no entanto ser lembrada e a avaliação
laboratorial, incluindo a pesquisa de anticorpos antinucleares,
ser realizada em pacientes com neurite óptica, além do exame
clínico detalhado procurando evidências de doença auto-imu-
ne sistêmica. É claro que a presença de um fator antinuclear
fracamente positivo não exclui uma neurite óptica idiopática
ou mesmo uma doença desmielinizante e daí a dificuldade no
diagnóstico diferencial. A suspeita de neuropatia óptica auto-
imune deve ser, no entanto, ser considerada frente a todo caso
de neurite óptica recorrente e de evolução atípica(18). Nossa
paciente, por exemplo, já apresentava em retrospecto um histó-
rico de perda visual bilateral e que não melhorou em um dos
olhos o que é bastante incomum na neurite idiopática ou des-
mielinizante (pelo menos numa primeira crise). Além disso, a
positividade do FAN era alta, o que diferencia nossa paciente
dos casos mais comuns de FAN fracamente positivos e que não
são considerados como significativos de doença auto-imune.

Pacientes com neuropatia óptica progressiva ou neurite
óptica com perda visual severa que não remitem, devem ser
investigados para vasculite sistêmica(17). Jabs et al.(2) sugerem
que seja realizado anamnese, exame clínico e estudos soroló-
gicos apropriados na suspeita de LES, a qual deve ser consi-
derada frente a um caso de neuropatia óptica, uni ou bilateral,
em qualquer paciente, particularmente em mulheres jovens.
Dutton et al.(16) recomendam que seja feito um rastreamento
para doença auto-imune nos pacientes com neurite óptica, pois
alguns pacientes irão evoluir com perda visual irreversível se
um fenômeno auto-imune não for diagnosticado. Os trabalhos
de Kupersmith et al.(17) e Riedel et al.(18) reforçam esta recomen-
dação. O caso de nossa paciente serve também para enfatizar a
importância desta avaliação clínico-laboratorial sistêmica. Em-
bora seja muitas vezes difícil a decisão num primeiro momento
de se introduzir uma medicação imunossupressora, acreditamos
que na presença desta neuropatia óptica auto-imune a intro-
dução de imunossupressores logo após a resposta inicial a
pulsoterapia corticóide seja a melhor maneira de se evitar a
perda visual como ocorreu no caso descrito.

ABSTRACT

We report on a 9-year-old female patient who had bilateral
severe visual loss and was treated with oral corticosteroids.
Visual improvement occurred in one eye. Nine years later she
presented relapse of visual loss in her only seeing eye. Pulse
corticosteroid therapy resulted in dramatic visual improve-
ment followed, however, by progressive and complete visual

loss as soon as the corticosteroid was tapered. Repeat treat-
ment did not result in visual improvement. Clinical and labora-
tory investigation failed to find a systemic disease but the
patient had positive antinuclear (1/640), anti-Ro and anti-La
antibodies. Autoimmune optic neuropathy is a rare condition
that may mimic an idiopathic optic neuritis and is characteri-
zed by acute visual loss, without systemic disease but with
laboratory evidence of an autoimmune disorder, usually a
positive ANA. A skin biopsy usually shows evidence of vas-
culitis. This condition should be treated aggressively, with
corticosteroids and immunosuppressant, since the visual
involvement is usually worse than that of idiopathic/desmye-
linating optic neuritis.

Keywords: Optic nerve diseases; Autoimmunity; Optic neuri-
tis; Collagen diseases

REFERÊNCIAS

1. Glaser JS. Inflammatory optic neuropathies. In: Tasman W, editor. Duane’s
clinical ophthalmology. Philadelphia: JB Lippincott; 1989. v.2. p.41-56.

2. Jabs DA, Miller NR, Newman SA, Johnson MA, Stevens MB. Optic neuropa-
thy in systemic lupus erythematosus. Arch Ophthalmol. 1986;104(4):564-8.

3. Smith CA, Pinals RS. Optic neuritis in systemic lupus erythematosus. J
Rheumatol. 1982;9(6):963-6.

4. Cinefro RJ, Frenkel M. Systemic lupus erythematosus presenting as optic
neuritis. Ann Ophthalmol. 1978;10(5):559-63.

5. Hackett ER, Martinez RD, Larson PF, Paddison RM. Optic neuritis in syste-
mic lupus erythematosus. Arch Neurol. 1974;31(1):9-11.

6. Shimode K, Kobayashi S, Kitani M, Okada K, Tsunematsu T. [Optic neuritis in
primary Sjögren’s syndrome]. Rinsho Shinkeigaku. 1986;26(5):433-6. Japanese.

7. Tesar JT, McMillan V, Molina R, Armstrong J. Optic neuropathy and central
nervous system disease associated with primary Sjögren’s syndrome. Am J
Med. 1992;92(6):686-92.

8. Wise CM, Agudelo CA. Optic neuropathy as an initial manifestation of Sjö-
gren’s syndrome. J Rheumatol. 1988;15(5):799-802.

9. Rojas-Rodriguez J, Garcia-Carrasco M, Ramirez ES, Romero-Rodriguez F, Ra-
mos-Casals M, Rojas-Serrano J, Terrazas-Ramirez A. Optic neuropathy in a child
with primary Sjögren’s syndrome. Rev Rheum Engl Ed. 1998;65(5):355-7.

10. Harada T, Ohashi T, Miyagishi R, Fukuda H, Yoshida K, Tagawa Y, Matsuda
H. Optic neuropathy and acute transverse myelopathy in primary Sjögren’s
syndrome. Jpn J Ophthalmol. 1995;39(2):162-5.

11. Oketani M, Ideguchi H, Ohkubo T, Ohno S, Shirai A, Sasaki T, et al. [A case
of Sjögren’s syndrome with retrobulbar optic neuritis and cutaneous vasculitis].
Ryumachi. 1999;39(6):847-52. Japanese.

12. Berman JL, Kashii S, Trachtman MS, Burde RM. Optic neuropathy and central
nervous system disease secondary to Sjögren’s syndrome in a child. Ophthal-
mology. 1990;97(12):1606-9.

13. Kadota Y, Tokumaru AM, Kamakura K, Kohyama S, Okizuka H, Kaji T,
Kusano S. Primary Sjögren’s syndrome initially manifested by neuritis: MRI
findings. Neuroradiology. 2002;44(4):338-41.

14. Obenauf CD, Shaw HE, Sydnor CF, Klintworth GK. Sarcoidosis and its
ophthalmic manifestations. Am J Ophthalmol. 1978;86(5):648-55.

15.  Lesser RL, Kornmehl EW, Pachner AR, Kattah J, Hedges TR 3rd, Newman
NM, et al. Neuro-ophthalmologic manifestations of Lyme disease. Ophthalmo-
logy. 1990;97(6):699-706.

16. Dutton JJ, Burde RM, Klingele TG. Autoimmune retrobulbar optic neuritis.
Am J Ophthalmol. 1982;94(1):11-7.

17. Kupersmith MJ, Burde RM, Warren FA, Klingele TG, Frohman LP, Mitnick
H. Autoimmune optic neuropathy: evaluation and treatment. J Neurol Neuro-
surg Psychiatry. 1988;51(11):1381-6.

18. Riedel P, Wall M, Grey A, Cannon T, Folberg R, Thompson HS. Autoimmu-
ne optic neuropathy. Arch Ophthalmol. 1998;116(8):1121-4.

19. Bielory L, Kupersmith M, Warren F, Bystryn J, Frohman L. Skin biopsies in
the evaluation of atypical optic neuropathies. Ocul Immunol Inflamm. 1993;1:
231-41.

69(4)22.p65 25/8/2006, 14:41595


