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INTRODUGCAO
displasia  campomélica (DC, OMIM
114290) ou sindrome campomélica ou

ainda camptomélica (do grego: “membro
dobrado”) é uma osteocondrodisplasia muito rara e
frequentemente letal, caracterizada pelo desenvolvimento
de curvatura anormal dos ossos longos, particularmente
do fémur e da tibia.' Estima-se a sua prevaléncia de 0,05
a 0,09/10.000 nascimentos.

As alteracdes esqueléticas mais predominantes séo
encurvamento e diminuicdo do comprimento de ossos
longos, hipoplasia das escdpulas, anomalias dos ossos
da pelve e mineralizacdo deficiente dos pediculos
tordcicos. E também comum a incompatibilidade entre o
gendtipo e o fendtipo genital, com caridtipo 46XY.

Dentre as anomalias cranianas, pode-se citar a
macrocefalia, face plana, hipertelorismo ocular, fissuras
palpebrais curtas, fenda palatina e queixo pequeno,
além de pescoco curto. Outras anormalidades, como
caixa fordcica estreita e pés equinos, também podem
ser observados, assim como anormalidades cardiacas,
respiratérias e urindrias.” O envolvimento de seios
paranasais também pode estar presente na DC, em
razdo de sua origem embriolégica.

A maioria dos sobreviventes com
campomélica requer cuidados ortopédicos,
correcdo cirirgica de pés equinos, de luxacdo de quadris
e de instabilidade vertebral cervical’. Muitas vezes
procedimento cirirgico é necessdrio na infancia para
correcdo de cifoescoliose cervicotordcica progressiva
que compromete a funcdo pulmonar.® A maioria dos
pacientes com CD morre logo apds o nascimento ou no
periodo neonatal por causa de dificuldades respiratérias
relacionadas com a instabilidade das vias respiratérias
(traqueobroncomalacia) ou instabilidade da coluna
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cervical. Os sobreviventes geralmente morrem nos
primeiros anos de vida.

O obijetivo deste estudo é relatar o raro caso de
um adulto com diagndstico de sindrome campomélica,
achados

com  enfoque  principalmente  nos

otorrinolaringoldgicos e revisar a literatura a respeito.

RELATO DO CASO

Masculino, 23 anos, com diagnéstico de sindrome
campomélica, compareceu & consulta no servico de
otorrinolaringologia com queixa de plenitude aural
bilateral, pior & esquerda, com inicio 2 semanas
antes. Negava dor ou outras queixas. Ao exame
geral apresentava curvatura de membros superiores e
inferiores e deformidades em mdos e pés. Apresentava
também macrocefalia, face plana, hipertelorismo ocular,
fissuras palpebrais curtas. A otoscopia foi observado,
bilateralmente, estreitamento do meato acistico externo
(MAE), com inflamacéo da pele, presenca de secrecéo,
sem a possibilidade de visualizacdo das membranas
fimpénicas. A oroscopia ndo havia particularidades.
Na rinoscopia, auséncia de desvio septal, cornetos
normotréficos e normocorados. Apresentava nariz em
sela, sem sustentacdo da ponta nasal. Foi realizado
aspiracdo do MAE e medicado com gotas otoldgicas
tépicas com antibidtico ciprofloxacino.

Retornou 2 semanas apés referindo permanéncia
da hipoacusia & esquerda com episédio de otorragig,
porém sem dor ou oufra queixa. A otoscopia direita,
foi observado estreitamento do MAE sem possibilidade
de visualizacdo da membrana timpénica. A otoscopia
esquerda mostrou presenca de secrecdo, com a pele
extremamente fridvel e sangrante & manipulacéo,
também sem possibilidade de visualizacdo de membrana
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timpanica. Foi prescrito ciprofloxacino associado &
hidrocortisona em gotas otoldgicas.

Em consulta apés 1 més, referiu melhora da audicéo
e auséncia de dor. A otoscopia mostrava auséncia
de otorreia e diminvicdo do processo inflamatério,
porém MAE ainda edemaciado e sem possibilidade de
visualizacdo da membrana timpanica bilateralmente. Foi
prescrito dcido salicilico em solucdo de gotas otolégicas.

Em novo retorno, apds 1 més da consulta anterior,
apresentava-se sem queixas. A otoscopia, apresentava
conduto ainda estendtico, porém sem sinais infecciosos ou
inflamatérios e com visualizacéo parcial de membranas
timpéanicas bilateralmente.

Tomografia  computadorizada (TC)  demonstrou
auséncia de malformacdes de orelha interna enquanto
que a média apresentava
malformacdes ossiculares ou outras alteracdes. O que
chamava atencéo a TC de ouvidos e mastoides era a
presenca de tecido 6sseo na topografia do MAE, além
de aumento de material de densidade de partes moles
na mesma regido. O tecido mole observado ao exame
de imagem, clinicamente podia ser caracterizado como
sendo relacionado ao edema e inflamacéo de pele e
tecido celular subcutaneo. O tecido dsseo, por sua vez,
apresentava aspecto de tecido pouco organizado.

Outro achado de imagem encontrado foi a alteracdo
em seios paranasais. O seio maxilar era virtualmente
ausente & esquerda e muito pequeno & direita. As
células esfenodais anteriores e posteriores também
eram de volume bastante reduzido. O seio esfenoide
ndo era identificdvel. Apesar das indmeras e marcantes
alteracdes, o paciente negava sintomas nasossinusais
atuais ou prévios.

aparentemente  ndo
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FIGURA 1 - Imagens da tomografia computadorizada realizada
apés a primeira consulta, mostrando crescimento ésseo
circunferencial em regido de meato acustico externo bi-
lateralmente (A e B) e espessamento de tecido de densi-
dade de partes moles em meatos bilateralmente; em C,
auséncia quase completa de pneumatizacdo de células
etmoidais; em D, seio maxilar com auséncia quase total
da aeracdo.
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FIGURA 2 - Audiometria realizada apés 4 meses da primeira consulta
mostrando perda condutiva leve & direta e perda mista &
esquerda, com gap aéreo ésseo significativo, maior do
que 40 dB em 3 frequéncias.

DISCUSSAO

A DC ¢ definida como sendo sindrome esporédica
autossémica dominante que resulta em malformacées
esqueléticas e desenvolvimento &sseo anormal. A
literatura aponta que geralmente os portadores tém morte
neonatal como resultado de insuficiéncia respiratéria,
sendo o fendtipo leve associado & dificuldade respiratéria
menor ou ausente, com maior sobrevida.”" Os pacientes
portadores dessa doenca costumam ter sobrevida curtaq,
com taxa de sobrevivéncia entre 5% e 10%." Portanto,
dai a relevéncia do relato em questéo, cuja faixa etdria
do paciente permite andlise de sinais e sintomas presentes
em fase adulta da doenca, que rarissimas vezes podem
ser observadas. O relato de caso encontrado por nés de
paciente com maior idade apresentava 17 anos na data
da publicacdo.” O paciente deste relato tinha na época
23 anos.

O diagnéstico da DC é realizado baseado nos
achados clinicos e radiogrdficos.” Porém, muitas das
malformacdes fetais graves podem ser diagnosticadas ou,
ao menos, suspeitadas durante o exame ultrassonogrdfico
entre 11 a 14 semanas de gestacdo.” A presenca de
achados nesse exame sugestivos da sindrome indica a
realizacdo da cariotipagem fetal para a confirmacdo
diagnéstica e estimativa do prognéstico do concepto.

A DC tem sua manifestacdo relacionada & mutacdo
no gene SOX9, na regido do cromossomo 1724,
que é responsdvel pela diferenciacdo de células
mesenquimais em linhagem condrogénica.”” O gene
também é intimamente relacionado & formacédo do osso
endocondral derivado da crista neural no 12, 22, 32, 4°
arcos branquiais.” Sabe-se, dessa forma, que o SOX9
tem importante participacdo também no desenvolvimento
craniofacial, mandibula e palato.” Porém, a manifestacdo
precisa desse gene nas diversas estruturas craniofaciais
ainda néo foi completamente elucidada.

Dentre as manifestacdes otorrinolaringolégicas mais
comumente encontradas na literatura ressalta-se a perda
auditiva neurossensorial, condutiva ou mista, podendo
ser de grau o suficiente para requerer a necessidade de
aparelhos auditivos.” H& também descricdo de nariz em
sela."” O paciente do relato apresentava perda auditiva
do tipo mista e o nariz em sela. Associado a estes
achados, apresentava também estreitamento do MAE e
diminuicdo da aeracdo de seios paranasais.

Os achados anatomopatoldgicos do osso temporal
possiveis de serem encontrados em portadores dessa
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sindrome incluem: deformidades e hipoplasia éssea
da cépsula dtica, além de alteracdes ossiculares e no
trajeto do nervo facial. Espaco epitimpénico alargado e
a ocorréncia de ofite média com efusdo também seriam
esperadas. Essas malformacées seriam devidas as falhas
na ossificacéo de estruturas no periodo embriondrio.

Sobre o estreitamento do meato acistico externo,
as custas de tecidos ésseos, acredita-se que poderia se
tratar de situacdo andloga & encontrada nas sindromes
displdsicas ésseas, com substituicGo de tecido ésseo
cortical por tecido ésseo malformado.”” O aspecto do
tecido 6sseo que diminui o didmetro do MAE corrobora
a hipdtese de neoformacdo éssea. Hd relato de
identificacdo de estenose do MAE bilateral em recém-
nascido.” Porém, o estreitamento dele ndo foi descrito
entre os achados de exames histopatoldgicos de
individuos com essa sindrome.””** No entanto, até onde
se estendeu a nossa pesquisa, ndo encontramos descricdo
na literatura de tal manifestacdo & nivel do osso temporal,
fazendo a descricdo desse aspecto da DC um relato
inédito na literatura. Provavelmente isso se deve ao fato
de que pouquissimos pacientes com DC sobrevivem até
a idade do paciente em questdo. N&o temos informacéo
sobre descricdes clinicas ou anatémicas desse paciente
ao nascimento ou na infancia.

A perda auditiva observada foi do tipo condutiva &
direita e mista & esquerda. A da direita pode ser explicada
por alteracées de orelha externa e média. Com relacdo
a perda da esquerda, o componente condutivo pode
ser explicado por alteracdes de orelha externa e médig,
porém a alteracdo neurossensorial seria explicada por
alteracdo em orelha interna.”” No entanto, no exame
tomogréfico avaliado n&o foram identificadas alteracées
em orelha interna. Alteracdes histolégicas poderiam ser
observadas em exame adequado.

Uma das manifestacdes nasossinusais  mais
frequentemente relacionada &s sindromes displdsicas
4sseas é a displasia fibrosa sinusal, uma anormalidade
genética que leva a substituicdo do tecido 6sseo cortical
e medular por tecido fibroso e ésseo malformado?21.
As queixas comuns nesses casos sGo congestdo nasal
e hiposmia, sendo que a severidade dos sintomas
parece estar relacionada ao grau de alteracdo
anatémica causada pela displasia. O paciente
estudado apresentou alteracdes de seios da face, sem
sintomatologia compativel com o grau de displasia.
O seio esfenoidal é o mais frequentemente acometido,
seguido dos seios etmoidais e maxilares. Além disso, os
portadores ndo possuem incidéncia maior de rinossinusite
aguda. A progressdo da doenca sinusal apés a
puberdade é rara e de intervencdo cirdrgica limitada.
No caso especifico da DC, o gene envolvido na
patogénese da doenca, o SOX9, além de ter importante
regulacdo no inicio do desenvolvimento embriondrio,
também parece ter relagdo com o desenvolvimento de
tecidos ésseos cranianos em fases mais tardias da vida
pés-natal.” Esse dado, associado ao fato de que esse
gene também é envolvido na regulacdo do crescimento

facial ©, poderia justificar os achados do paciente aqui
descrito.

A idade do paciente estudado permitiu a descricdo
de fendtipo com alteracdes dsseas em ossos temporais
e, também, nos seios paranasais, descricdes muitos raras
na literatura. Observando os achados, podemos afirmar
que as alteracdes otorrinolaringolégicas encontradas
nesse paciente adulto e que mais chamam a atencdo no
caso sdo devidas as alteracdes esqueléticas craniofaciais
e ndo propriamente de érgdos ou sistemas.
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