Distrofia retiniana com onda rapida escotopica (DRORE)
associada a sindrome dos cabelos anagenos frouxos (SCAF).
Parte I: Achados oftalmologicos

Scotopic fast waveretinal dystrophy (SFWRD)associated with loose anagen hair syndrome
(LAHS). PartI:Ophthalmological findings
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Rodrigo Marzagéo* RESUMO
Carlos Augusto Moreira Junior? Obj etivos: Descrever osachadosoftal mol 6gi cosdenovadistrofiamacular
associada a sindrome dos cabel os anégenos frouxos (SCAF). M étodos:
Umafamiliade onze pacientes, quatro del es af etados ocularmente, foram
examinados. Sete pacientes foram submetidos aos seguintes exames:
avaliacdo oftalmol 6gica completa, teste de cores, ecografia, angiografia,
campo visual, topografiade papila, el etro-oculograma(EOG), el etrorreti-
nograma(ERG), testeslaboratoriai se exame dermatol 6gi co, teste de suor,
microscopiadptica(M O) emicroscopiael etrénicadevarredura(MEV) dos
fiosdecabel 0. Emquatro pacientes, filhosdosaf etados, realizamossomente
exame oftalmol égico, microscopia Gptica e microscopia eletrénica de
varreduradosfios de cabelo. Resultados: Dos quatro pacientes af etados,
em duas irmas encontramos no fundo de ol ho dispersies pigmentaresem
pdlo posterior daretina, com coloboma macular. Em dois de seusirmaos
foram encontradasasmesmasal teracdesocul ares, com maior pigmentacdo
e coloragcdo amarelada em &rea macular e auséncia de coloboma. Os
resultados do el etro-ocul ograma e el etrorretinograma estavam dentro dos
limitesdenormalidadeemtréspacientessem alteragdesocul ares; por outro
lado, oeletro-oculogramafoi subnormal eoé etrorretinogramafoi subnormal
com tempo de culminagdo diminuido (rapido) na fase escotdpica dos
pacientescomadistrofiamacular, sugerindo queaal teracdo dessadistrofia
se encontra em nivel do epitélio pigmentado da retina. Devido a esse
comportamento peculiar do tempo de culminagéo, este achado pode ser
considerado como fundamental para o diagnéstico desta distrofia. A
denominagao sugeridaédedistrofiaretinianacom ondarpidaescotdpica
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INTRODUGAO

Distrofias maculares sdo degeneragGes progressivas da
retinae/ou coréide que af etam predominantemente a &rea ma-
cular e ndo apresentam etiologia definida. Essas alteracfes
tornam-se manifestas nainfancia como um disturbio determi-
nado geneticamente, provavelmente na fungdo das enzimas e
metabolismo. |sto ocorre em forma de base displésica, em que
células normais ou tecidos gradual mente deterioram-se e mor-
rem prematuramente. As distrofias maculares sdo caracteriza-
das pelo seguinte elenco: 1) alterages predominantemente no
pdlo posterior; 2) de carédter familiar, bilaterais e freqlente-
mente de envolvimento simétrico; 3) associadas com diminui-
¢a0 da acuidade visual; 4) tem inicio em idade precoce; 5)
progressdo lenta e 6) geralmente sem alteragdes fisicas gerais
ou anormalidades laboratoriais®.

Sindrome dos cabel os anadgenos frouxos (SCAF) é um dis-
tdrbio que se apresenta precocemente na infancia e caracteri-
za-se por alopécia difusa ou localizada resultante de cabelos
fracamente ancorados na fase anagena (fase de crescimento
ativo dos cabel0s). Esses cabelos sfo facilmente retirados do
couro cabeludo e de formaindolor®. A heranca é autossdmica
dominante, e os achados essenciais séo: 1) cabel os facilmente
retirados do couro cabeludo quando puxados; 2) encontram-
se na fase andgena e 3) ha auséncia das bainhas radiculares
externaeinterna®. Os achados caracteristicos namicroscopia
eletrénica de varredura (MEV) sdo a presenca de formagdes
canaliculares que ocorrem ao longo do folicul o piloso e enru-
gamento dacuticulaproximaaraiz®.

Neste trabalho, descrevemos uma familia com onze indivi-
duos; destes, quatro (dois irmaos e duas irmas) tinham o acha-
do incomum de distrofiamacular e a SCAF, dois apresentavam
somente a SCAF, sendo considerados como heterozigotos. A
determinagdo dos locais das ateracfes naretina desta distrofia
macular pelaangiografia, eletro-oculograna (EOG) e principal-
mente o papel fundamental do eletrorretinograma (ERG) paraa
caracterizacdo desta distrofia sdo descritas.

METODOS

Foram examinados 11 pacientes, sendo que em 7 deles
(linha pontilhada do heredogramanafigural, casos|1-19, I11-
20-25) foram submetidos ao exame oftal mol égico compl eto: 1)
acuidade visual (AV), motilidade ocular, pressao ocular (Po),
biomicroscopia do vitreo e fundo de olho sob dilatagéo; 2)
teste de cores (Teste de Ishihara e Farnsworth D-15); 3)
ecografiaocular; 4) campo visua (CV) (Humphrey Instruments);
5) Topografia de disco optico (TOPPS-Laser Diagnostic
Technologies, Inc., San Diego, CA); 6) angiografia(retinogra-
fo TOPCON-Imagenet 501A); 6) eletrorretinograma (ERG) e
eletro-oculograma (EOG) (EPIC-2000 LK C Technologies, Inc.,
Gaithersburg, USA).

O EOG foi realizado no aparelho de el etrofisiologia ocul ar
(EPIC-2000). De acordo com anossanormati zagéo, foram con-
siderados de EOG alterado os valores da relacdo de Arden
menores que 2,0974.

O ERG foi realizado no aparelho de el etrofisiologia ocul ar
(EPIC-2000); onde foram obtidos val ores de normalidade para
um interval o de confianca de 95%®).
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Figura 1 - Heredograma da familia
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Na avaliacdo clinica foram levantados os seguintes exa-
mes:
¢ Examedermatol 6gico compl eto.

e Testes laboratoriais (hemograma completo, provas de fun-
¢do hepatica, bioquimica sangiinea, sorologia para toxo-
plasmose, sorologiaparaLues—VDRL e FTA-Abs, parcial
de urina e parasitol 6gico de fezes).

» Radiografia panorédmica dos dentes.

e Teste de suor.

e Tricograma.

Microscopia optica (MO) e MEV dos fios de cabelos
(metalizacdo com ouro e observacdo no aparelho de MEV-
Philips SEM 505).

Em 4 pacientes (Figura 1, casos |V 1-4) descendentes dos
pacientes af etados, foram examinados para verificar se apre-
sentavam alteracdes oculares ou dermatol 6gicas. Nesses pa-
cientes, foram realizados os seguintesexames: 1) AV, motilida-
deocular, biomicroscopiado vitreo e fundo de olho sob dilata-
¢éo; 2) teste de cores (Ishihara e Farnsworth D-15); 3) trico-
grama (ndo realizado no caso I V-1).

RESULTADOS

Descrevemos uma familia de cor negra, proveniente de
Paranagua (PR). Osresultados daanamnese, exame oftalmol 6-
gico e complementares (teste de cores, retinografia, angiogra-
fiae ecografia) jaforam descritos®. A avaliagdo dermatol 6gi-
ca- exameclinico, tricograma, MO e MEV dosfios de cabelo,
confirmaram o diagnoéstico de SCAF (resumo natabelale®).

A historiaclinica, e posterior investigacéo do cabelo, de-
terminaram o diagndstico da distrofia, mostrando tratar-se de
uma associagdo incomum com a SCAF. As radiografias dos
dentes, exame das unhas, teste de suor e partes do exame
oftalmol égico (motilidade oculares, pressao ocular (Po) e bio-
microscopia do vitreo) foram normais em todos os pacientes
examinados na linha pontilhada do heredograma da figura 1.
Osexameslaboratoriai s (hemogramacompleto, provasdefun-

¢do hepatica, biogquimica sangliinea, sorologia para L ues, par-
cial deurinaeparasitol 6gico defezes) foram normais, exceto o
paciente I11-24, que apresentou hipotireoidismo. Sorologia
paratoxoplasmose com IgM ndo reagente em todos os pacien-
tes, 1gG reagente nos seguintes pacientes (casos 111-25, 111-20,
[11-22, 111-23 el11-24) e ndo reagente nos pacientes (casos 1 1-19
elll-21).

Nos filhos dos afetados (figura 1, casos |V 1-4), o exame
oftalmolégico foi normal e aparentemente ndo houve compro-
metimento do cabelo.

Os resultados de todos os exames oftalmol 6gicos, exceto
de eletrofisiologia ocular, estdo resumidos na tabela 2. De
maneira geral, nos individuos afetados (dois irméos e duas
irmas, probandos, casos I11-21 a 111-24) apresentaram altera-
¢Oes confinadas ao pdlo posterior daretina, principal mente na
mécula, associada a historiadadeficiénciado crescimento dos
cabelos. As alteragdes evidenciadas incluem distrofia macu-
lar, cuja caracteristica fundoscopica é a diferenca entre os
irméos: nas duas irmas, ha distrofia macular associada a colo-
bomamacular; nosirméos, haadistrofiamacular com aumento
de pigmentacéo amarel ada na mécula (Figura 2) e ausénciade
coloboma macular, achados confirmados pela ecografia. No
teste de cores, o defeito mais comum foi o deutan nas mulhe-
res e tritan nos homens. Quanto ao CV, houve principalmente
alteracdo do CV central e preservacdo do CV periférico. As
mulheres mostraram pior acuidade visual que nos homens.

Os resultados do EOG e ERG encontram-se na tabela 3.
Nota-se a maioriados pardmetros normais do ERG e EOG nos
paciente ndo afetados ocularmente (Tabela 3). Nos pacientes
af etados ocularmente, os achados el etrorretinogréficos foram:
1) diminuicdo da amplitude e 2) diminuicdo do tempo de
culminagdo na fase escotdpica. Estes podem ser considerados
caracteristicos da distrofia descrita, sendo semelhantes entre
os irméos e irmas (Figuras 3A, 3B). O potencial oscilatério
encontrou-se diminuido em dois dos pacientes afetados (Fi-
guradeTabela3, casolll-23elll-24). Nafasefotdpica, houve
diminui¢do daamplitude com tempo de culminac&o normal ou

Tabela 1. Tricograma e resultados da MO e MEV
Tricograma (médias)
Heredograma Sexo Idade Anégenos Tel6genos Anéagenos Queda Cabelo Haste do Distrofia
(anos) (%) (%) distréficos (MO) espontanea (MO) (clinica) cabelo (MEV) macular
111-25- Cagula, paciente normal F 26 87,3 12,7 Ausente Telégenos Normal Normal Ausente
1I-19 - Mée dos pacientes, heterozigota F 60 64,6 354 Presente Anéagenos Normal Alterada Ausente
111-20- Primogénito, heterozigoto M 36 68,8 31,2 Ausente Anagenos Normal Alterada Ausente
11I-21- Irm& mais velha afetada F K’ 87,9 12,1 Presente Anagenos Quedafacil Alterada Presente
ocularmente, homozigota distréficos desde ainfancia
111-22- Irmé&o mais velho afetado M R 52,9 471 Presente Telégenos Quedafacil Alterada Presente
ocularmente, homozigoto desde ainfancia
11I-23- Irm& mais nova afetada F 30 20,9 79,1 Ausente Anégenos Quedafacil Alterada Presente
ocularmente, homozigota desde ainfancia
111-24- Irm&o mais novo afetado M 28 64,4 35,6 Ausente Anégenos Quedafacil Alterada Presente
ocularmente, homozigoto desde ainfancia
IV-1 - Filhodo paciente I11-20, normal M 17 NR NR NR NR Normal NR Ausente
IV-2 - Filhado paciente I11-20, normal F 12 874 12,6 Ausente Telégenos Normal NR Ausente
IV-3 - Filhadapacientelll-21, normal M 9 88,3 11,7 NR NR Normal NR Ausente
IV-4 - Filhodo paciente 111-22, normal M 6 75,0 250 NR NR Normal NR Ausente
F - Feminino; M - Masculino; MO - Microscopia 6ptica; MEV - Microscopia eletronica de varredura; NR - N&o realizado
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Heredo- Sexo/ Apare- Dificul- Foto- AVce
grama idade cimento dos dadede fobia oD
sintomas visdoanoite OE
l-25 F/26 - - - 20120
20120
1-19 F/60 = = = 20120
20120
1-20 M/36 - - - 20120
20120
n-21 F34 Por volta Néo Sim CD+2m
dellanos CD+2m
I-22 M/32 Por volta Sim Sim 20/200
de7anos 20/200
-23 F/30 Por volta Nao Sim 20/200
de7anos CD+2m
N-24 M/28 Por volta Sim Sim 20125
de7anos 20/200
V-1 M7 - - - 20120
20120
V-2 Fl12 - - - 20120
20120
V-3 M/9 - - - 20120
20120
V-4 M/6 - - - 2020
20120

Tabela 2. Resultados do exame oftalmolégico

Refracéo Ishihara D-15 FO Angiografia Ecografia
oD oD oD oD oD oD
OE OE OE OE OE OE
Plano N N N N N
Plano N N N N N
Plano AO N | N N N
Adicao+2,50esf. N D N N N
Plano N N N N N
Plano N N N N N
-0,75esf.—1,00X45° A D  Vide figura2 Atrofiadacoriocapilar Coloboma
-0,75esf. A D edo EPRem pdlo posteriore macular
coloboma macular em AO em AO
+1,00esf.—1,50X90° A T Vide figura2 Atrofiadacoriocapilar N
-2,00X90° A D edoEPRempdlo N
posterior em AO
-0,75esf.—1,00X60° A T Vide figura2 Idem ao dairma mais Idemao dairma
-1,00esf. A D velha(casolll-21)em AO mais velha
(casolll-21)em AO
+2,50esf.—2,00x15° A T  Vide figura2 Idem ao doirmé&o mais N
+2,50esf.—1,00X180° A T velho (caso llI-22) em AO N
NR N N N NR NR
N N N
NR N N N NR NR
N N N
NR N N N NR NR
N N N
NR N N N NR NR
N N N

Ccv
oD
OE
N
N
Retrag&odo CV superior
de OD eredugédodasensibi-
lidade temporalem OE.
N
N
PerdadeCV
inferiorem AO

Remanescentede
CV nasal periféricoem AO
NR
Remanescentede CV
central e periféricoem AO
NR
NR

NR

NR

TOPSS
oD
OE
Normal em OD e redug&o do
diametro dodisco dpticoem OE
Diminuig&o darima neural
eaumentodaescavacao
em OD. Normal em OE
N
N
Disco 6pticocom
diametropequenoe
escavagdonormalemAO

N
N

N
N
N
N
NR
NR

NR

NR

A - Alterado; AO - Ambos os olhos; cc — Com correcéo; CD - Conta dedos; CV - Campo visual; D - Deutan; EPR - Epitélio pigmentado da retina; esf. - Esférico; FO - Fundo de olho; F - Feminino; | - Indeterminado; NR - N&o realizado; M - Masculino; N - Normal; OD - Olho

direito; OE - Olho esquerdo; TOPSS - Topografia de papila; T - Tritan

Tabela 3. Resultados do EOG e ERG

Heredo- Sexo/ EOG E24 EOA EOB PO FO FL
grama idade oD A LN A LN A LN A LN A LN A LN
OE TC A TC A TC A A TC A TC A
TC TC TC TC TC
11-25 F/26 2,10N 281,71N 229'-326,912 317,07N 299,341-376,262 265,85N 181,48'-329,522 312,00N 227,88'-364,50° 119,021  54,01%-103,79* 99,50N  67,73'-105,99*
2,16N 91,50N 89,59-97,71 16,00N 16,01-17,89 45,00N 45,40-49,70 29,00N 29,37-31,13 28,00N 27,55- 28,79
1I-19 F/60 1,901 249,02 1 186-232,21 273,17N 225,47-309,73 221,95N 162,81-250,99 216,50N 179,30-303,84 62,20N 50,71-81,69 87,80N 45,79- 94,73
1,921 98,50N 93,52-98,68 16,50N 16,35-18,85 48,50N 44,59-51,01 30,50N 27,42-30,28 29,00N 19,89- 31,13
111-20 M/36 2,36N 275,37N 229-326,91 246,951 299,34-376,26 378,051 181,48-329,52 163,901 277,88-364,50 91,95N 54,01-103,79 76,3N 67,73-105,99
2,01N 97,50N 89,59-97,71 16,00N 16,01-17,89 48,50N 45,40-49,70 29,50N 29,37-31,13 29,501 27,55- 28,79
1-21 F/34 1,44, 150,24 229-326,91 175,00 299,34-376,26 137,801 181,48-329,52 242,50N 227-364,50 85,85N 54,01-103,79 52,901 67,73-105,99
1,361 86,50 ¢ 89,59-97,71 15,501 16,01-17,89 44,501 45,40-49,70 34,501 29,37-31,13 28,901 27,55- 28,79
1-22 M/32 1,851 208,78 1 229-326,91 175,001 299,34-376,26 64,021 181,48-329,52 235,00N 227,88-364,50 36,101 54,01-103,79 35,401 67,73-105,99
1,651 83,001 89,59-97,71 14,501 16,01-17,89 46,00N 45,40-49,70 35,001 29,37-31,13 29,60t 27,55- 28,79
11-23 F/30 1,831 110,491 229-326,91 73,78 1 299,34-376,26 237,201 181,48-329,52 191,701 227,88-364,50 37,0714 54,01-103,79 30,20 ¢ 67,73-105,99
1,941 86,00 ¢ 89,59-97,71 15,001 16,01-17,94 47,50N 45,40-49,76 32,001 29,37-31,13 30,001 27,55- 28,79
11-24 M/28 1,901 101,461 229-326,91 162,201 299,34-376,26 98,78 1 181,48-329,52 169,901 227,88-364,50 28,781 54,01-103,79 48,501 67,73-105,99
1,431 86,00 ! 89,59-97,71 15,001 16,01-17,89 44,001 45,40-49,70 27,001 29,37-31,13 27,90N 27,55- 28,79

A - Amplitude; 1 - Aumentado; | - Diminuido; EOA — Onda a da resposta maxima; EOB — Onda b da resposta maxima; ERG — Eletrorretinograma; EOG — Eletro-oculograma; E24 — Onda b escotépica; F- Feminino; FL - Flicker; FO — Fotépico b; 1 — Intervalo de
confianga inferior (ICl); 2 — Intervalo de confianga superior (ICS); LN — Limites de normalidade; M - Masculino; N - Normal; OD — Olho direito; OE — Olho esquerdo; PO — Potenciais oscilatérios; TC — Tempo de culminacéo

Nota: ICI e ICS de acordo com a referéncia 5
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Figura 2 - Retinografia dos pacientes afetados ocularmente. 2A-B:
Paciente feminina (caso ll-21) - dispersdo pigmentar em pélo posterior
de tamanhos e formas variados e presenca de coloboma em é&rea
macular; nota-se pequena area da retina nasal inferior normal; 2C-D:
Paciente masculino (caso 1I-22) - disperséo pigmentar em poélo posterior
de tamanho e formas variados e com deposi¢édo de pigmento amarelado
em area macular; nota-se pequena area da retina nasal inferior normal;
2E-F: Paciente feminina (caso l1I-23) - fundo de olho similar ao da irma
(caso l1I-21); 2G-H: Paciente masculino (caso Ill-24) - fundo de olho similar
ao do irméo (caso 11I-22)

aumentado (Figuras5A, 5B). O EOG foi subnormal nos pacien-
tes afetados e normal nos ndo afetados, exceto no caso 11-19
(Tabela3).

DISCUSSAO

O achado fundamental dessadistrofiaéo ERG com aonda
rapida, ou seja, tempo de culminagdo diminuido, amplitude
diminuida na fase escotépica e fase fotopica com tempo de
culminacdo alargado ou retardado e amplitude diminuida. O
EOG mostrou-se alterado em todos os paci entes af etados ocu-
larmente. N&o encontramos relatos similares na literatura em
relacdo a estes achados.

O EOG alterado indicaalteragéo no epitélio pigmentado da
retina(EPR). Nasdistrofias maculares, quando o ERG é afeta-
do 0 EOG étambém afetado. Asalteragbes do EOG e apresen-
¢a de dispersfes pigmentares no pélo posterior indicam que o
defeito priméario dadistrofiaprovavelmentelocaliza-se anivel
do EPR. ERG e EOG afetadosindicam alterac8o generalizada
daretinanaDRORE, como no caso dadoencade Stargardt, em
gueinicialmente 0 ERG e EOG s&o hormais e posteriormente
sdo afetados. Quando esta se torna difusa, com envolvimento
do centro para a periferia, 0 ERG e 0 EOG tornam-se anor-
mais'". Concluindo, adistrofiaémacular, porque atinge o pélo
posterior, com predominancia das lesdes na area macular;
vasos e disco 6ptico sdo normais. A localizagdo priméariamais
provavel dalesdo naretinaé o EPR, devido ao fato de 0 EOG
ser subnormal e haver distarbios pigmentares, a exemplo do
gue ocorre nas degeneracdes pigmentérias hereditarias da
retina. Com a evolucdo, houve atrofia do EPR com exposi¢éo
da coriocapilar, como demonstrado pela angiografia e EOG
alterados. Umavez que o ERG é subnormal, aretinaneurosen-
sorial provavelmente também é afetada. A onda a subnormal
indica alteracdo nos fotorreceptores, localizados no tergo ex-
terno da retina e a onda b subnormal, alteracdo nas células
bipolaresede Muller do terco médio daretina. Como exempl o,
em pacientes com adistrofiareticular do epitélio pigmentado
de Sjogren, 0 ERG geralmente énormal, provavel mente porque
aretinaneurosensorial néo € envolvidae o EOG é subnormal,
devido a alteracéo no EPR®.

A amplitude e o tempo de culminago sdo achados inde-
pendentesem um ERG, sendo o tempo de culminagao sujeito a
menos variagles que a amplitude®. O tempo de culminagéo
reflete com maior sensibilidade aatividade daondab nacama-
da nuclear interna do que a amplitude. Também s30 pouco
influenciados no curso da adaptacdo ao escuro. Geralmente,
quando ha diminui¢cdo da amplitude, ha o aumento no tempo
de culminagdo, como ocorre nas distrofias®®. O tempo de
culminacg&o pode tornar-se répido quando h& o aumento da
intensidade do estimulo, para a onda b*¥ e para a onda a®*?.
Outras situagBes descritas séo a onda supernormal com en-
curtamento do tempo de culminacdo, no curso da adaptacdo
ao escuro em casos de albinismo universal, ou no ahbinismo
ocular devido ao olho ser translticido. O tempo de culminagdo
daonda a e b se comporta de maneira diferente no curso de
adaptacédo ao escuro, mas ambas atingem um platé em torno
dos 24 minutos de adaptacdo. O tempo de culminacdo dos
componentes a2, b1 e b2 aumentam com o decorrer da adapta-
¢ao; de maneira oposta, 0 tempo de culminacdo daondaal e
p2 permanece sem mudancas®®d.

Na metodologia empregada neste trabalho, os pacientes
foram adaptados ao escuro de 25 a 30 minutos, tempo suficien-
te paraque aondado ERG adquirasuaamplitude méxima, com
estabilizag@o do tempo de culminagdo. Por estes motivos, o
achado de encurtamento do tempo de culminagdo das ondas
(ou ondarapidanafase escotépica- Figura3A, 3B eTabela3),
principalmente da onda al em todos os pacientes afetados
ocularmente (nota-se pelaFigura3B que o cursor foi colocado

Arq Bras Oftalmol 2004;67:491-9
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Figura 3 - A - Etapa 1 do ERG - escotépico, flash simples (24 dB), onda b escotdpica (E24): cursor no ponto mais alto da onda (1). Resultados
da amplitude (A) e tempo de culminagdo (TC) na tabela 3; B - Etapa 2 do ERG - escotépico, flash simples (0 dB), onda a e b da resposta maxima
escotdpica (EOA e EOB): cursor da onda a (1) e da onda b (2). Resultados da amplitude (A) e tempo de culminagéo (TC) na tabela 3

em al para determinar-se a amplitude e o tempo de culmina-
¢a0), podem ser considerado como caracteristico dessa dis-
trofia, ja que o tempo de culminagéo deste componente ndo
varia com a adaptacdo ao escuro. Desta maneira, sugerimos
que o nome desta distrofia sejade distrofiaretinianacom onda
répida escotopica ou DRORE. De maneira diferente, a fase
fotdpica segue o comportamento padrdo das distrofias, com
diminuicdo da amplitude e com o aumento (atraso ou alarga-
mento) do tempo de culminagdo (caso 111-21, 22 e 23) ou normal
(casolll-24).

Estes achados parecem ser Unicos e fundamentais para a
caracterizacdo dessa distrofia, devido a pouca variabilidade
do tempo de culminagdo, como jafoi demonstrado em traba-
Ihos prévios®®, Quanto aos pacientes sem alteraces ocul a-
res (casos I1-19, 111-20, 111-25), somente a mae, de 60 anos,
apresentou EOG provavelmente normal (relacdo de Arden de
1,90no OD e1,92 no OE); 0 EOG paraesta paciente provavel -
mente deve ser normal para a suaidade, pois, com o0 aumento
daidade, ha o decréscimo do nimero de células do EPR®, e
isto deva contribuir paraadiminuicdo darelacdo de Arden do
EOG. Emrelacdo ao ERG, exceto no pacientel [1-20, encontra-
mos alteragdes, como adiminui¢do daamplitude daondaa, do
potencial oscilatdrio e aumento do tempo de culminagéo do
flicker. Todas as outras etapas do ERG, principalmente o
tempo de culminacédo da fase escotopica, podem ser conside-
radas como normais nesse paciente sem alteracdes oculares.
A onda a representa atividade dos fotorreceptores, e o fli-
cker, atividade dos cones (fase fot6pica); como ndo houve
alteracOes nas outras etapas do ERG, e este paciente apresen-
tou exame oftalmol 6gico dentro da normalidade, estes acha-
dos podem ser interpretados como variagdo da normalidade
ou manifestacdo sutil da distrofia, ja que este paciente é hete-
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Figura 4 - Etapa 3 do ERG - escotépico, flash simples (0 dB), potenciais
oscilatérios (PO): resultados da amplitude (A) na tabela 3

rozigoto (Tabela 1 e discussdo na parte Il deste trabalho).
Quanto aos potenciais oscilatorios, estes sdo muito sensiveis
as alteragOes vascul ares da retina (diabetes, obstrucdes veno-
sas e arteriais) e a opacificacfes dos meios transparentes®.
Investigagdes clinicas e laboratoriais ndo evidenciaram quais-
guer alteracBes citadas acima; 0 exame biomicroscopico e a
angiografia normais pressup8em, desta maneira, que o poten-
cial oscilatério do exame ndo reflete, neste paciente, umaalte-
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Figura 5 - A - Etapa 4 do ERG - fotépico, flash simples (0 dB), fotépico b (FO): cursor no ponto mais alto da onda (1) resultados da amplitude (A)
e tempo de culminagdo (TC) na tabela 3; B - Etapa 5 do ERG - fot6pico, 30 Hz flicker (FL). Resultados da amplitude (A) e tempo de culminagéo
(TC) na tabela 3

racdo patol 6gica, jAque as outras etapas do ERG eainvestiga-
¢ao clinica e oftalmol dgicaforam normais. Conclui-se que do
ponto de vista eletrofisioldgico, os pacientes heterozigotos
examinados (casos I1-19 e I11-20) néo afetados ocularmente,
mas com alteracBes capilares, ndo sdo portadores de altera-
¢Oes anivel daretina, ao contrario de pacientes com alopécia
e sem problemas oculares em que se evidenciaram alteragdes
no EOG®9,

A hipétese inicial para os pacientes afetados (Figura 1 -
casol11-21, 111-22, 111-23 el11-24), foi aderetinite pigmentosa
inversa, que é caracterizada por uma concentracdo anormal de
pigmentos, envolvendo a macula, que pode cursar com estrei-
tamento dos vasos retinianos e palidez do disco Gptico®®,
Pelo fato de os pacientes com a DRORE apresentarem disco
Optico normal, vasos retinianos normais e disperséo pigmen-
tar difusa em pélo posterior, descartamos a hipétese diagnds-
tica de retinite pigmentosa inversa.

A idade de aparecimento dos sintomas nos pacientes com
aDRORE na12 décadadevida(7-11 anos), é compativel coma
idade de aparecimento de outras distrofias, tais como a
distrofia de cones, na 12 - 22 décadas de vida, fundus flavima-
culatus de 8 aos 16 anos e doenca de Stargardt de 8-16 anos.

Os achados fundoscopicos foram diferentes entre homens
e mulheres, com a presenca de coloboma macular nas irmas
(evidenciadas pela ecografia e pela refracdo; pacientes apre-
sentavam miopia) e aumento de pigmentacdo amarelada na
macula e auséncia de colobomamacular nosirméos (evidencia-
das pela ecografia e pela refracdo; pacientes apresentavam
hipermetropia). Esses achados sfo diferentes de outras dis-
trofias maculares, nas quais alesdo predominante encontra-se
na area macular, como a distrofia de cones®”, doenca de
Stargardt, distrofia da Carolina do Norte e distrofia central
areolar da coréide™. As dispersdes pigmentares em pélo pos-
terior sdo encontradas na retinite pigmentosa pericentral (in-

versa) e central®® ou nadistrofiareticular do epitélio pigmen-
tado daretinade Sjogren, caracterizado por pigmento granular
gue migra em direcdo a periferia em formato de rede, que
lembra redes de pesca com seus nés.

Coloboma refere-se ao defeito de fechamento da fissura
embrionariadurante aembriogénese. O termo col obomamacu-
lar também é usado de forma errénea para designar lesdes
maculares secundarias a infeccdo intra-uterina (toxoplasmo-
se), ndo resultante do defeito do fechamento da fissura embrio-
naria. Em alguns casos o estafiloma macular parece-se com o
coloboma macular, e ambos 0s termos séo usados como sind-
nimos®®, Exames paralues e toxoplasmose (IgM) negativos,
com ausénciade exposi¢do atoxoplasmose (1gG néo reagente)
na méae dos pacientes afetados (caso 11-19) e simetria das
lesdes maculares em ambos os olhos nas pacientes femininas
afetadas (casos 111-21 e I11-23), descartam a possibilidade de
gue nessas pacientes o coloboma macular seja causada por
infeccBes intra-uterinas (toxoplasmose ou lues).

A presenca de ectasia da esclera nas pacientes femininas
com coloboma macular de causa familial associada & causa
sistémica (distarbio capilar), indicam que a lesdo pode ter
acontecido precocemente durante o desenvolvimento e pro-
vavelmente n&o relacionado com o fechamento da fissuraem-
brionéria. Ha somente um relato daassociagéo entrea SCAF e
alteracdes oculares (coloboma envolvendo o disco éptico e a
méacula), em um paciente masculino®®. Diferentemente, na
DRORE encontrou-se a associagdo entre a distrofia macular e
coloboma macular somente nas pacientes femininas (casos
111-21, 111-23). Outras associ aces sdo descritas com o colobo-
ma ocular; como a amaurose congénita de Leber, distrofia re-
tiniana, atrofiadaperiferiadaretinaedisplasiacoriorretiniana
difusa. N&o se encontram relatos da associacdo entre colobo-
ma macular e distrofiamacul ar até o presente momento.
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A fotofobia € queixa fregiiente em pacientes que apresen-
tam distrofia de cones, que se caracteriza por apresentar ini-
cialmente em fundo de ol ho; perdadereflexo foveal egranula-
¢Bes na mécula, evoluindo para lesdo em forma de “olho de
boi” *11, A dificuldade visual a noite é comum nos pacientes
que apresentam retinite pigmentosa. Provavelmente a nictal o-
pia nos pacientes masculinos afetados ocularmente (casos I 11-
22 elll-24) deve-seamelhor AV . Esses paci entes ndo apresen-
tavam no fundo de olho e no exame el etrofisiol dgico caracte-
risticas compativeis com aretinite pigmentosa.

A acuidadevisual namaioriadasdistrofiasmacularesvaria
de 20/200 a 20/400“7, na DRORE associada a SCAF; a AV
variou desde 20/25 a 20/200 nos homens e 20/200 a CD a 2
metros nas mulheres, sendo pior nelas provavelmente devido
amaior lesdo na area macular com a presenca da coloboma
macular.

Os pacientes af etados com distrofia macular apresentaram
alteracBes no teste para visdo de cores. As mulheres (caso 111-
21 e 111-23) apresentaram a pior acuidade visual: atendéncia
do defeito no teste de Farnsworth D-15 foi do tipo deutan. Nos
homens, atendénciado defeito foi do tipo protan (caso 111-22)
etritan (caso 111-24) noirm&o com amelhor AV. Essesachados
correlacionam-se bem comaAV em pacientes com retinosqui-
sis ligada ao X, em que os defeitos do tipo tritan, quando
estdo no inicio da patologia, apresentaram melhor AV; com a
progressdo da patologia, os pacientes apresentaram o defeito
tipo deutan, com a piorada AV®. De modo oposto, no fun-
dus flavimaculatus em que os pacientes apresentaram defeito
deutan-protan (vermelho-verde) e nos casos mais graves
apresentaram defeitos tritan-tetartan (azul-amarel 0). Defeitos
do tipo deutan e protan puderam ser encontrados em diversas
distrofias, tais como naritinite pigmentosainversa e distrofia
central areolar da cordide”. O teste de cores também pode ser
normal, como acontece na distrofia macular da Carolina do
Norte e nadistrofiareticular do epitélio pigmentado daretina
de Sjogren.

Na angiofluoresceinografia da DRORE, encontramos dis-
persbes de tamanhos e formas variados e atrofia do EPR e da
coriocapilar no pélo posterior; discos 6pticos e vasos sdo
normais. Esses achados sdo similares aos encontrados na
distrofiacentral areolar da coréide, em que se encontra hiper-
fluorescénciaem areamacular devido aatrofiado EPR e éreas
de hipofluorescéncia com visualizagdo dos grandes vasos e
intermediarios da coréide. De modo diferente da DRORE na
distrofiacentral areolar dacordide, em que aalteracéo érestri-
taadreamacular.

Na topografia de disco 6ptico (TOPSS), houve diminuicdo
darimaneural no OD napaciente|1-19. Houve adiminui¢do do
diédmetro do disco dptico nos pacientes I11-25 (sem distrofia
macular) ell1-21 (com distrofiamacular); por acometer tanto o
paciente normal como o afetado ocularmente, o diémetro do
disco Optico ndo esta provavelmente relacionado a distrofia
macular. Disco Optico pequeno pode, no entanto, estar relacio-
nado com a neuropatia Optica isquémicaanterior ndo arteritica.
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No CV, houve alteracéo tipicado glaucomana paciente |-
19. Nos pacientes (caso I 11-25 e 111-20), sem alteracBes ocula-
reso CV foi normal. Osoutros pacientes apresentaram CV com
alteracdo do CV central e com preservacgéo do CV periférico
(caso I11-22) e com remanescente do CV central e preservacdo
do CV periférico (caso 111-24). Estas alteracbes estéo presen-
tes nas distrofias maculares, com alteracdo do CV central e
preservacdo ou ndo do CV periférico, dependendo do grau de
avanco dadistrofia para a periferiadaretina®.

Na parte || deste trabalho discutiremos o heredograma, as
possiveis explicaces para o comportamento paradoxal da
DRORE, complementacdo da classificacdo dostipos de ondas
do ERG como um novo tipo de onda e possiveis locais de
mutacdes dos genes para o seu rastreamento e identificagdo. E
sugerida também a possibilidade de classificacdo da DRORE
associadaao disturbio capilar (SCAF), como umanovaentida-
de nosol 6gica dentro das displasias ectodérmicas. Finalizan-
do proporemos uma classificagdo desta nova entidade noso-
|6gica dentro do grupo B das displasias ectodérmicas.

CONCLUSAO

Esta € a primeira descricdo completa ao nosso conheci-
mento na literatura nacional de uma nova distrofia macular.
S&o abordados a historia, determinacéo da herancga (vide parte
|1 deste trabalho) e classificacdo quanto ao local de alteracGes
na retina, através dos exames de eletrofisiologia ocular. O
tracado eletrorretinogréfico caracteristico com tempo de cul-
minagdo diminuido ou rgpido na fase escotdpica, pode ser
considerado como fundamental para o diagndstico dessa dis-
trofia, cuja denominagdo sugerida é: Distrofia retiniana com
onda rapida escotdpica (DRORE) associada a sindrome dos
cabel os anagenos frouxos (SCAF).

ABSTRACT

Pur pose: To describe the ophthalmological findings of anew
macular dystrophy associated with loose anagen hair syndro-
me(LAHS). Methods:. Eleven patients of the samefamily, four
of whom presented ocular abnormalities, were examined.
Seven patients were submitted to the foll owing examinations:
acompl ete ophthalmological examination, color test, ultraso-
nography, angiography, visual field, optic disc topography,
electro-oculogram (EOG), el ectroretinogram (ERG), laboratory
and dermatol ogical tests, sweat testing, light microscopy (LM)
and scanning electron microscopy (SEM) of the scalp hair. In
four patients, children of affected, examination was restricted
to an ophthalmological examination and light microscopy and
the scanning electron microscopy of the scalp hair. Results:
Of the four affected patients, two affected sisters showed
pigmentary dispersionsin the posterior pole of the retinawith
macular coloboma. Two brothers showed pigmentary disper-
sions in the posterior pole, with greater pigmentation and a
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yellowish aspect of the macular area without coloboma. The
results of the ectro-oculogram and electroretinogram were
within normal limitsin three patients without ocular abnorma-
lities. Whereas, electro-oculogram was subnormal and elec-
troretinogram was subnormal with short implicit time (fast) in
the scotopic phase of the patients with the macular dystro-
phy, suggesting that the site of this dystrophy is at the level
of theretinal pigment epithelium. Dueto this peculiar behavior
of the implicit time of the wave, such finding can be conside-
red as fundamental to make the diagnosis of this dystrophy.
The denomination could be scotopic fast wave retinal dystro-
phy (SFWRD). Light microscopy and scanning electron mi-
croscopy of scalp hair confirmed the loose anagen hair
syndrome. Conclusions: We describe the findings of scoto-
pic fast wave retinal dystrophy associated with the loose
anagen hair syndrome, dystrophy whose fundoscopy findings
differ between men and women and with characteristic electro-
retinographic tracing.

Keywords: Macular degeneration; Hair diseases, Syndrome;
Coloboma; Microscopy, electron, scanning; Microscopy,
electron; Electroretinography
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