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MIOPATIAS DISTAI S 
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RESUMO —  A s miopatia s distai s sã o entidade s rara s e  d e difíci l classificação . Descrevemo s 
oito caso s d e miopatia s distais , cinc o d o sex o masculin o e  trê s d o feminino , e m que . o  iníci o 
dos sintoma s ocorre u ao s 1 0 ano s e m cinc o e  ao s 2 0 e m três . O  iníci o do s sintoma s s e de u 
na musculatur a dista i do s membro s inferiore s e  a  segui r do s membro s superiores , posterior -
mente afetand o a s porçõe s proximai s do s quatr o membros . A s enzima s sérica s d e orige m 
muscular mostrara m discret a elevaçã o e m cinc o casos , moderad a e m u m e  important e e m dois . 
As eletromiografia s sugerira m miopati a primári a e m quatro , desinervaçã o e m doi s e  er a d e 
tipo neuromiopátic o e m outro . A s biópsia s musculare s revelara m sinai s d e envolviment o mist o 
(miopatia e  desinervação ) e m doi s casos , miopati a crônic a ativ a e m cinc o e  miopati a crônic a 
em um . Quatr o caso s apresentava m vacúolo s co m conteúd o positiv o n a fosfatas e ácida , e m 
dois d o tip o marginado . Sei s caso s mostrara m important e aument o foca l d a fosfatas e ácida , 
sugerindo patogeni a co m important e participaçã o lisosomal . Doi s do s caso s fora m classificado s 
como miopati a dista i autossômic a recessiv a variant e d e Welander ; dois,  com o autossômic a 
recessiva tip o Miyoshi ; dois , com o autossômic a recessiv a co m vacúolo s marginado s (Myzuzaw a 
d Nonaka) ; e  dois , n a classificaçã o d e miscelânea . 

PALAVRAS-CHAVE: miopatia s distais , distrofia s musculare s distais , miopati a co m vacúo -
los marginados . 

Distal myopathies : clinicai , laboratorial , electromyographi c an d histochemica l stud y o f eigh t 
cases. 

SUMMARY —  Dista l myopathie s ar e uncommo n disease s presentin g difficultie s i n th e classifi -
cation b y th e lac k o f sufficien t knowledg e o n pathogenesis . W e describ e eigh t case s o f dista l 
myopathies (fiv e mal e an d thre e femal e patients ) whos e symptom s starte d a t th e ag e o f 1 0 i n 
five an d 2 0 i n three . Symptom s starte d i n th e dista l muscle s o f lowe r limbs , followin g decrea -
sed strengt h i n th e dista l portio n o f uppe r limbs , an d late r o n involvemen t o f proxima l 
muscles. Seru m enzyme s increas e wa s sligh t i n five , moderat e i n one , an d importan t i n two . 
EMG suggeste d primar y myopath y i n four , denervatio n i n two , an d was  mixe d typ e i n another . 
Muscle biopsie s showe d feature s o f myopath y an d denervatio n i n tw o cases , activ e chroni c 
myopathy i n five , an d chroni c myopath y i n another . Fou r case s ha d vacuole s wit h positiv e 
acid phosphatas e reactio n an d i n tw o case s rimme d vacuole s wer e found . Si x case s ha d 
increase o f foca l phosphatas e aci d i n th e muscl e fiber s suggestin g a  lissom e participatio n i n 
the pathogenesi s o f the . disease . Tw o case s wer e classifie d a s recessiv e autosoma l dista l myo -
pathy (Welande r variant) , tw o recessiv e autosoma l (Miyosh i type) , tw o autosoma l recessiv e 
with rimme d vacuol e (Myzuzaw a an d Nonak a type) , an d tw o a s miscellan y type . 
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As distrofia s musculare s e  a s miopatia s geralment e sã o caracterizada s n o 
início po r fraquez a e  atrofi a muscula r proxima l simétrica , e m contraposiçã o à s 
neuropatías periférica s e  doença s d o neurôni o moto r inferio r qu e tê m localizaçã o 
usualmente distai . Est e conceit o apresent a inúmera s exceções , ficand o e m algu -
mas ocasiõe s difíci l classifica r o s paciente s conform e a  apresentaçã o clínica^ . 
Em 1951 , Welander relatou 24 9 indivíduos d e 7 2 famílias sueca s co m envolviment o 
muscular distai , qu e iniciav a no s membro s superiore s (mãos) , co m característic a 
autossômica dominante , d e iníci o n a vid a adulta , co m eletromiografi a e  histologi a 
sugestivas d e envolviment o muscula r primári o 29. Posteriorment e fora m send o 
relatados caso s e  família s semelhantes , co m envolviment o muscula r dista i no s 
membros inferiores , d e iníci o n a adolescência , elevaçã o d a creatinoquinas e e  bióp -
sia muscula r co m alteraçõe s distróficas , semelhante s à s encontrada s e m distro -
fias musculare s 3,i2 fi6,i9. ^  parti r d e 1980 , surgiram relatos  d e caso s clinicament e 
semelhantes, ma s cuj a histologi a apresentav a vacúolo s margeado s (rimme d va -
cuoles) co m discret a proliferaçã o d e tecid o conjuntiv o endomisial , variaçã o d o 
diâmetro das  fibra s e  aument o d a reaçã o d a fosfatas e ácid a perivacuola r 946,18 . 
Na microscopi a eletrônica , esse s vacúolo s era m formado s po r coalescênci a d e 
lisosomas, possuind o e m se u interio r figura s d e mielina , filamento s d e 8-2 0 nm 
ou estava m vazio s 14,17,18,25 . 

No present e artig o relatamo s oit o caso s d e miopati a distai , algun s pos -
suindo vacúolo s margeado s na s biópsia s musculares , e  discutimo s a  dificuldad e 
em classifica r essa s entidade s so b o  pont o d e vist a histológic o e  clínico . 

MATERIAL E  MÉTODO S 

Foram selecionado s entr e 200 0 biópsia s processada s a  fresc o e  pel a histoquímica , realiza -
das n o períod o d e 197 6 a  1992 , todo s o s caso s d e miopatia s co m iníci o distai , cuj a histologi a 
era sugestiv a d e miopati a primária , tend o aspecto s histológico s d e distrofi a muscular . Fora m 
incluídos o s caso s e m qu e fora m encontrado s vacúolo s sugerind o corpo s d e inclusã o citoplas -
mática n a histoquímic a e  corte s po r congelação . 

Foram analisado s históri a clínica , exam e físico , exame , neurológico , dado s laboratoriais , 
eletromiografia, velocidad e d e conduçã o nervos a e  biópsi a muscular . A s biópsia s musculare s 
foram processada s apó s congelament o po r corte s a  fresco , utilizand o a s coloraçõe s d e hemato -
xilina-eosina, tricrom o de . Gomor i modificado , oi l re d O , PAS , cresi l violet a e  siriu s red . 
Foram realizada s a s reaçõe s par a ATPase s p H 4,3 , 4, 6 e  9,4 , NADH-tetrazoliu m reducíase , 
esterase inespecífica , fosfatas e ácida , fosfatas e alcalina , desidrogenas e succínica , citocromo-c -
oxidase e  miofosforilase . Todo s o s caso s qu e mostrara m vacúolo s marginado s o u sugestivo s d e 
corpos d e inclusã o citoplasmátie a fora m processado s par a microscopi a eletrônica , par a verifica r 
se existia m filamento s nucleare s e  citoplasmáticos . S e esse s filamento s fosse m encontrados , 
eram retirado s d o estudo . 

RESULTADOS 

1. CASUÍSTIC A 

Preenchendo o s critério s acima , fora m encontrado s oit o casos , cuj a idad e vario u d e 1 7 a 
47 anos , send o cinc o d o sex o masculin o e  trê s d o feminino . Cinc o casos tinha m históri a familia r 
(casos 1 , 2,5, 6 e 8). O s caso s 1  e2 era m irmãos . O s sintoma s s e iniciara m e m torn o de , 10 anos 
de idad e e m 5  caso s e  ao s 2 0 e m três , sempr e co m reduçã o d a forç a na s extremidade s do s 
membros inferiore s (MMII) , seguid a d e reduçã o d a forç a no s membro s superiore s (MMSS) . 
Posteriormente, co m a  evolução , fora m acometida s a s porçõe s proximai s do s MMS S e  MMI I e m 
todos o s casos . 

No exam e d a époc a d a avaliação , set e caso s apresentava m atrofi a muscula r da s extremi -
dades do s MMS S e  MMI I e  soment e u m caso , atrofi a no s MMII . A  reduçã o d a forç a muscula r 
era maio r distalment e na s quatr o extremidade s e m todo s o s caso s e  semelhant e e m um , suge -
rindo inclusiv e maio r dificuldad e proximal , devid o a o grand e envolviment o e  long a evolução . 
Retrações e  deformidade s estava m presente s e m trê s casos ; e m u m cas o no s MMS S e  e m doi s 
nos quatr o membros . Todo s o s paciente s era m hipotônicos . O s reflexo s profundo s estava m 
hipoativos o u ausentes . Nã o fo i encontrad o fenômen o miotônic o à  percussã o e m qualque r do s 
casos. A  march a er a anorma l e m todos , tend o trê s caso s march a anserin a co m pé s caídos , 



três march a escarvante , u m march a anserin a e  u m nã o deambulav a n a ocasiã o d a avaliação . 
A coordenaçã o fo i norma l e m todos , be m com o toda s a s modalidade s sensitivas . 

OBSERVAÇÕES 

Caso 1 . SI , 2 0 ano s d e idade , co r branca , sex o feminino , relatav a qu e desd e a  infânci a 
tem hipotoni a generalizad a e , a  parti r do s 1 0 anos , inicio u a  apresenta r dificuldade s par a 
subir escadas . Co m 1 5 ano s d e idad e noto u diminuiçã o d e forç a muscula r dista i no s MMI I e 
dificuldade par a corre r devid o a  reduçã o d a forç a muscula r no s pés , nã o conseguind o elevá-los . 
Posteriormente, surgi u reduçã o d a forç a distalment e no s MMSS . Concomitantemente , dificul -
dade par a corre r devid o a  reduçã o d a forç a muscula r no s pés , qu e nã o s e elevava m normal -
mente. Ao s 1 9 anos , sensaçã o doloros a na s pernas . Pa i e  u m irmã o (Cas o 2) apresenta m 
doença semelhante . N o exame , atrofi a muscula r proxima l discret a no s MMS S e  dista i impor -
tante no s MMS S e  MMII ; lordos e lomba r e  retraçõe s tendínea s no s cotovelos , qu e impedia m a 
extensão complet a do s braços , mai s important e a  esquerda ; forç a muscula r gra u 4+ (MRCM ) 
nos MMSS , tant o proxima l com o distai ; no s MMII , músculo s proximai s co m gra u 4-j - e  distai s 
4—; hipotoni a muscula r generalizada ; reflex o patela r hipoativ o e  demais , ausentes ; march a 
anserina co m pé s caídos . 

Caso 2 . JGI , 1 7 ano s d e idade , co r branca , sex o masulino , co m queda s frequente s desd e 
os 1 0 ano s d e idade , seguindo-s e dificuldad e par a correr , subi r e  desce r escadas . Diminuiçã o 
da forç a muscula r dista i no s MMI I ao s 12 , dista i no s MMS S ao s 1 3 e  proxima l d e ambo s o s 
membros ao s 1 5 anos . Lordos e lomba r desd e o s 7  ano s d e idade . Pa i e  irmã o (Cas o 1 ) co m 
doença semelhante . N o exame , atrofi a muscula r dista i no s MMI I e  dista i e  proxima l no s 
MMSS; lordos e lomba r acentuada ; forç a muscula r gra u 4 — no s músculo s distai s do s MMI I 
e restant e co m 4+ ; hipotoni a generalizada ; reflexo s profundo s hipoativo s no s MMS S e  ausen -
tes no s MMII ; march a anserin a co m pé s caídos . 

Caso 3 . VMM , 22 anos d e idade , sex o feminino , co r branca , começo u ao s 1 0 ano s a  apre -
sentar dificuldad e par a deambular , corre r e  pular , acompanhad a d e queda s frequentes . Ao s 
12 ano s noto u diminuiçã o d e forç a no s músculo s distai s e  log o apó s no s proximais , inicial -
mente no s MMI I e  depoi s no s MMSS . N o exame , atrofi a muscula r dista i do s MMS S e  MMII ; 
força muscula r gra u 4-f - no s músculo s proximai s e  4 _ no s distais ; ton o normal ; hiporreflexi a 
profunda generalizada ; march a anserin a co m pé s caídos . 

Caso 4 . JNC , 2 3 ano s d e idade , co r branca , sex o masculino , começo u a  apresenta r a 
partir do s 1 0 anos d e idad e deformidad e progressiv a d e ambo s o s pés , nã o conseguind o coloca r 
a plant a do s pé s n o chão , passand o co m o  temp o a  deambula r n a pont a do s pé s se m dificul -
dades, conseguind o inclusiv e pratica r futebol . Ao s 1 1 anos , iniciou-s e deformidad e progressiv a 
das mãos , punho s e  cotovelos , tend o cert a dificuldad e par a maneja r objetos . Ao s 1 4 anos , 
notou atrofi a muscula r simétric a do s músculo s do s MMSS . Desd e então , a  forç a est á inalte -
rada. Portado r d e ceratocone , tend o sid o submetid o a  transplant e d e córnea . N o exame , limi -
tação d a extensã o d o cotovel o direito , incapacidad e d e flexã o do s punhos , posiçã o vicios a e m 
flexão do s dedos , co m incapacidad e d e su a extensão , pé s cavo s bilateralmente ; atrofi a mus -
cular e m todo s o s grupo s musculare s do s MMS S e  MMII , co m forç a muscula r gra u 4 — pro -
ximal e  3  nas mãos ; forç a muscula r gra u 4 + no s MMII , co m tibiai s anteriore s gra u 3 ; ausênci a 
de reflexo s profundo s no s membro s superiores , co m patelare s e  aquiliano s normais ; march a 
anserina co m flexã o planta r d e pés , mai s à  direita . 

Caso 5 . CAS , 2 0 ano s d e idade , sex o masculino , apresento u h á 6  mese s discret a dificul -
dade par a deambula r e  h á 3  mese s noto u reduçã o d o volum e da s perna s e  d a forç a no s MMII , 
deixando d e joga r futebol . H á u m mê s necessit a eleva r o s MMI I par a deambular . Refer e qu e 
uma irm ã te m també m problema s par a deambular , tend o perna s finas . N o exame , escolios e e 
hiperlordose, atrofi a d e MMII , co m forç a muscula r gra u 4 — e m mão s e  4- f braços ; músculo s 
proximais do s MMI I co m gra u 4 + e  gra u 3  no s distais ; reflexo s profundo s hipoativo s e m 
MMSS e  ausênci a no s MMII ; march a escarvante . 

Caso 6 . TX , 1 8 ano s d e idade , sex o feminino , relatav a episódio s d e edem a d e perna s e 
pés, qu e aumentava m co m a  deambulação , se m do r important e desd e o s 1 4 anos . No s último s 
dois anos , dificuldad e par a fica r n a pont a do s pés . H á u m ano , passo u a  nota r atrofi a d e 
MMII, concomitant e a  reduçã o d a forç a muscular , determinand o cert a dificuldad e n a march a 
e queda s frequentes . Episódio s d e caimbra s musculare s no s MMI I se m relaçã o co m exercício . 
Ha 6  meses , dificuldad e par a subi r escada s pel a astenia , necessitand o d e us o de , corrimão . 
Um irmão , co m 2 1 ano s d e idade , co m doenç a semelhante . N o exame , forç a muscula r norma l 
nos MMSS , gra u 4 + no s músculo s proximai s do s MMI I e  4 — no s distais ; discret a atrofi a e 



retração d e gastrocnêmios ; reflexo s profundo s hipoativo s no s MMS S e  ausente s no s MMII ; 
marcha co m discret a reduçã o d a dorsiflexão , sugerind o escarvante . 

Caso 7 . AB , 2 5 anos d e idade , sex o masculino , noto u ao s 2 2 ano s reduçã o d a forç a mus -
cular no s MMII , co m episódio s d e súbit a flexã o d a coxa , necessitand o d e s e agacha r par a 
não cair . N a época , reduçã o d a forç a muscula r do s MMSS . No s último s meses , progressã o 
dos sintomas . N o exame , lordos e acentuad a e  atrofi a muscula r generalizada , co m forç a mus -
cular gra u 3  proxima l e  4 + no s distai s do s MMSS ; no s MMI I gra u 4 + no s músculo s proximai s 
e 3  no s distais , tend o paralisi a d o tibia l anterio r (gra u 0) ; hipotoni a generalizad a discreta ; 
marcha miopática , deambuland o soment e co m apoio . 

Caso 8 . AXS , 4 7 ano s d e idade , sex o masculino , ve m tend o dificuldade s par a corre r 
desde a  infância , po r senti r a s perna s fracas . Progressivament e a  dificuldad e à  march a fo i 
piorando e  h á 5  ano s deambul a soment e co m apoio . No s último s anos , começo u a  apresenta r 
também reduçã o d a forç a no s MMSS . Trê s irmão s co m problema s semelhantes . N o exame , 
hipertrofia d e músculo s proximai s e  atrofi a distai s d e MMS S e  MMII , co m forç a muscula r no s 
MMSS co m gra u 2  no s músculo s proximai s e  4 — no s distais ; no s MMI I gra u 2  no s proximais 
e 3  no s distais ; ton o diminíd o no s MMII ; arreflexi a profund a generalizada ; nã o deambul a e 
bipedestação co m apoio . 

2. INVESTIGAÇÃ O 

Os exame s laboratoriai s básicos , com o hemograma , VHS , glicemia , sódio , potássio , uréia , 
creatinina, cálcio , fósforo , fosfatas e alcalina , mucoproteínas , proteín a C reativa , parcia l d e urin a 
e líquid o cefalorraquidiano , estava m normais . 

As enzima s sérica s apresentava m discret a elevaçã o e m cinc o casos , elevaçã o moderad a e m 
um e  estava m muit o aumentada s e m doi s (Tabelai) . 

As eletromiografia s mostrara m padrã o d e envolviment o muscula r primári o e m quatr o 
(Casos 1 , 2, 3, 6), desinervaçã o e m doi s (Caso s 4  e 8), neuromiopátic a (mista ) e m u m (Cas o 5) e 
não fo i realizad a e m u m (Cas o 7). 

As velocidade s d e conduçã o nervos a e  motor a estava m normai s e m todo s o s caso s e m qu e 
foi estudad a (Caso s 1 , 2, 3, 4, 5, 6 e 8). 

3. BIÓPSI A MUSCULA R 

Não fo i possíve l faze r biópsi a e m músculo s distais , poi s e m algun s caso s a  forç a muscula r 
estava muit o reduzida , assi m com o pel a dificuldad e e m interpreta r músculo s d e antebraços , 
mãos e  pé s (falt a d e padrã o histoquímico) . Fora m estudado s o  múscul o bicep s braquia l e m 
três casos , o  quadricep s e m quatr o caso s e  o  gastrocnêmi o e m u m caso . A s biópsia s musculare s 
tiveram cert a variabilidad e co m relaçã o à s alteraçõe s histológica s específicas ; e m alguma s o 
diagnóstico anatomopatológic o fo i d e desinervaçã o e  miopati a crônic a (mista ) (Caso s 1  e 2) e 
nas demais , miopati a crônic a ativ a (Caso s 3 , 5, 6, 7 e 8) e  miopati a crônic a (Cas o 4) (Tabel a 2 ; 
Figs. 1 , 2 e 3). 











COMENTÁRIOS 

Até o  moment o não exist e classificaçã o adequad a para a s miopatia s distais , 
devido à  heterogenicidad e clínica , genétic a e  anatomopatológica . D o pont o d e 
vista prático , procuramo s agrupa r o s casos , tend o po r bas e o  padrã o d e herança , 
aspectos clínico s e  alteraçõe s anatomopatológicas . Dest a forma , dividimo s em : 
1. Miopati a dista i hereditári a autossômic a dominante : A , início e m mão s (Welan -
der); B , iníci o na s perna s (variant e d e Welander) . 2 . Miopati a dista i hereditári a 
autossômica recessiva : A , distrofi a muscula r dista i autossômic a recessiv a (Miyo -
shi); B , miopati a dista i co m vacúolo s margeado s (Mizusaw a e  Nonaka) ; C , mis-
celânea 4,7,13,22. 

A miopati a dista i tardi a hereditári a d e Welander , te m padrã o d e heranç a 
autossômico dominante , afetand o principalment e paciente s d e orige m escandi -
nava, iniciando-se o s sintoma s geralment e entr e o s 4 0 e 6 0 anos d e idade . N a fas e 
inicial exist e envolviment o do s músculo s distai s do s membro s superiore s par a 
movimentos finos , co m reduçã o progressiv a d a mobilizaçã o do s músculo s exten -
sores d a mão , seguid o do s músculo s intrínseco s d a mão , co m atrofi a muscular . 
Com a  evoluçã o surg e atrofi a e  reduçã o d a forç a do s músculo s extensore s distai s 
dos quatr o membro s e , mai s raramente , do s flexores . Soment e pequen a percen -
tagem te m envolviment o muscula r proximal . A  creatinoquinas e est á norma l o u 
discretamente elevad a e  a  eletromiografi a te m padrã o miopático . A  histologi a 
revela envolviment o muscula r primário , co m variaçã o d o diâmetr o das  fibras , 
ocasionais núcleo s centrais , fibros e endomisia l e  infiltraçã o po r tecid o adiposo . 
Existem també m fibra s necrótica s co m fagocitose , be m com o fibra s hipertrófica s 
e atróficas , se m padrã o específic o d e distribuiçã o 2,12,29 . 

Casos co m padrã o d e herança , clínic a e  histologi a semelhante , ma s co m o 
início n a porção dista i do s membro s inferiores , iníci o mai s precoc e e  importante s 
aumentos das  enzima s sérica s fora m descritos , sugerind o s e trata r d e variant e 
da descriçã o d e Welande r 8,13,20,23 . 

A parti r d e 1967 , Miyoshi e  col.! 6 descrevera m diverso s caso s d e paciente s 
com miopati a distai , co m heranç a autossômic a recessiv a e  iníci o at é o s 2 0 ano s 
de idade . Nesse s casos , a  reduçã o d a forç a e  a  atrofi a muscula r dista i era m mai s 
importantes inicialment e no s membro s inferiores , determinand o queda s e  dificul -
dades n a marcha . O s músculo s mai s afetado s era m o  gastrocnêmi o e  sóleos , 
difundindo-se posteriorment e par a o s outro s músculo s proximai s do s membro s 
inferiores. Rarament e a  progressã o er a tã o important e qu e impossibilitass e 
a marcha . O s músculo s do s antebraço s era m levement e afetados , diminuind o 
a forç a na s mãos , embor a nã o existiss e atrofi a d e seu s músculo s intrínsecos . 
A creatinoquinas e estav a bastant e elevad a (2 0 a  10 0 veze s o  valo r normal ) e  a 
eletromiografia apresentav a padrã o d e envolviment o muscula r primário . A  bióp-
sia muscula r apresentav a importante s alteraçõe s d e orige m miopática , co m pro -
liferação d e tecid o conjuntivo , infiltraçã o d e tecid o adiposo , necrose , fagocitos e 
e sinai s d e regeneração , semelhante s a  distrofi a muscula r d e Duchenne 1 6. 

À medid a e m qu e fora m send o estudado s maio r número d e caso s d e miopa-
tias distais , fora m send o descrito s caso s co m herança autossômic a recessiva , co m 
início mai s precoce , envolvend o predominantement e o s músculo s do s membro s 
inferiores (tibiai s anteriores ) e  co m curso mai s rápid o qu e no s descrito s anterior -
mente. A  eletromiografia apresentav a padrã o miopátic o e  havi a moderad a eleva -
ção d a creatinoquinase . À  biópsia muscular , alé m do s dado s sugestivo s d e mio -
patia primária , co m ocasionai s fibra s angulada s atróficas , se m necros e e  fagoci -
tose importante , apresentava m vacúolo s delimitado s po r membran a (marginados). 
O conteúd o desse s vacúolo s er a constituíd o d e materia l basofílic o granula r n a 
hemotoxilina-eosina e  vermelh o púrpur a n o tricrom o d e Gomor i modificado . O s 
vacúolos ocorria m e m fibra s d o t ipole2 , co m predomíni o e m fibra s d o tip o 1. 
As fibra s co m o s vacúolo s tinha m coloraçã o fort e n a NADH-tetrazolium  reduc-
tase, n a menadion e ligad a a  alfa-glicerofosfat o desidrogenas e e  n a esteras e nã o 
específica, ma s ele s nã o s e corava m co m o  oi l re d O  e  PAS . O s vacúolo s peque -
nos era m fortement e positivo s n a fosfatas e ácida , enquant o o s maiore s tinha m 
reação soment e n a periferia . A  microscopi a eletrônic a mostrav a qu e algun s va -
cúolos tinha m membrana s limitante s fina s e  ausênci a d e comunicaçã o co m o s 
túbulos transversais . O  conteúd o variava , ma s possuía m n o se u interio r corpo s 
lamelares concêntricos , corpo s mielinóides , glicogênio , materia l filamentar , mito -



côndrias degenerada s e  debri s celulare s amorfos . Esse s vacúolo s fora m conside -
rados d e orige m autofágica , oriundo s d e lisossoma s co m o u se m atividad e d e 
fosfatase ácida . Aparentement e o s vacúolo s marginado s corresponde m a  reaçã o 
inespecífica d a fibr a muscular , qu e pod e ocorre r e m diversa s situações , com o 
distrofia óculo-faríngea , atrofi a espinha l juveni l e  miosit e po r corpo s d e inclusã o 
citoplasmática »44,18,19,25 . 

A fi m d e separa r a s forma s d e distrofia s musculare s distai s autossômica s 
recessivas, qu e aparentement e tê m alt a incidênci a n o Japão , Nonak a e  col. 1 9 pro -
puseram a  seguint e diferenciação : 1 ) distrofi a muscula r dista i autossômic a reces -
siva (Miyoshi) : iníci o n o adult o jovem , co m envolviment o inicia l no s membro s 
inferiores (principalment e gastrocnêmios) , creatinoquinas e marcadament e eleva -
da, progressã o rápid a e  alteraçõe s anatomopatológica s mimetizand o distrofi a 
muscular tip o Duchenne ; 2 ) miopati a dista i co m vacúolo s margeado s (Mizuzawa 
e Nonaka) , semelhant e à  anterior , ma s co m atrofi a muscula r predominant e no s 
músculos peroneais , aument o d e lev e a  moderad o d a creatinoquinas e e  histopa -
tologia co m discret o aument o d e tecid o conjuntivo , presenç a d e vacúolo s mar -
geados (rimme d vacuoles), aument o d a fosfatas e ácid a no s vacúolo s o u e m sua s 
paredes (alteraçã o lisossomal) . A s diferença s clínica s e  histológicas , poderia m 
traduzir fisiopatogeni a diferent e entr e a s dua s forma s das  doença s 

Na literatura , verificamo s qu e existe m registro s d e caso s qu e nã o s e enqua -
dram na s descriçõe s acima , esporádico s o u autossômico s recessivos , qu e dificul -
tam a  classificação . Esse s caso s relatado s tê m iníci o n a juventud e o u n a vid a 
adulta precoce , co m aumento s variávei s d a creatinoquinas e e  eletromiografi a co m 
padrão miopático . N a histologi a fora m encontrado s vacúolo s marginados , alé m 
de important e proliferaçã o d e tecid o conjuntivo , infiltraçã o po r tecid o adiposo , 
necrose, fagocitos e e  variaçã o important e n o diâmetr o das  fibras . Esse s caso s 
parecem fica r entr e o s d e distrofi a muscula r dista i co m heranç a autossômic a 
recessiva (Miyoshi ) e  o s co m vacúolo s marginado s (Nonaka)7.22 ,27. També m 
devemos salienta r o  relat o d e Edstrom , em qu e fora m encontrado s corpo s sarco -
plasmáticos co m filamento s d e skeletin , sugerind o entidad e diferente 3»4. 

A patogeni a d o process o das  diversa s forma s d e miopatia s distai s nã o est á 
esclarecida sugerind o tratar-s e d e um a miopati a primária , pela s alteraçõe s histo -
lógicas e  eletromiográficas . N o entanto , e m algun s caso s fora m encontradas , n a 
eletromiografia e  na s biópsia s musculares , alteraçõe s qu e sugere m u m compo -
nente neurogênico . Na s eletromiografia s fora m detectado s padrõe s d e desiner -
vação o u padrã o misto , ist o é , sinai s d e miopati a entremeado s co m o s d e desi -
nervação, principalmente devid o a  presença d e fibrilaçõe s e  onda s positivas , tend o 
raros caso s aument o d a voltage m e  duraçã o do s potenciai s d e açã o 2,9,25,27. Na s 
biópsias musculare s pode m se r encontrada s fibra s angulada s atrófica s n a NADH -
tetrazolium reductas e e  esteras e inespecífica , qu e també m sã o frequente s e m 
desinervação. N o entanto , a s fibra s angulada s atróficas , a s fibrilaçõe s e  onda s 
positivas, nã o são  específica s par a desinervação , send o també m encontrada s na s 
miopatias primárias , com o distrofi a fascio-escápulo-umeral , polimiosites , distro -
fias óculo-faríngeas , distrofia s óculo-crânio-somáticas , miasteni a grav e e  distrofi a 
muscular d e Becke r 3 1 . Estudo s anteriore s sugere m qu e a s fibrilaçõe s e  onda s 
positivas correspondem , n a histologia , ao s fragmento s da s fibra s musculare s se -
cundárias a  necros e segmentar , qu e pode m toma r a  form a angulada , nã o indi -
cando necessariament e process o neurogênic o primário 3 1. A  presenç a d e altera -
ções histológica s sugestiva s d e miopati a crônica , pouc a necros e e  fagositose , a 
presença d e important e aument o foca l n a fosfatas e ácid a qu e evolu i par a vacúo-
los, co m parede s marginada s ou não , sugere m qu e o s lisosoma s tê m pape l impor-
tante n a patogeni a dessa s miopatias . Esse s vacúolo s provavelment e sã o d e ori -
gem autofágica , oriundo s d a fusã o d e lisosoma s primário s e  fagosomas , estreita -
mente relacionado s a  ativaçã o d o sistem a lisosomal , determinand o elevaçã o d e 
diversos enzima s (fosfatas e ácida , catepsina s e  beta-glucoronidase) 1^-1^. 

Do pont o d e vist a clínico , dev e se r feit o o  diagnóstic o diferencia l co m atro-
fias musculare s espinhais , neuropatía s periférica s motoras , distrofi a miotônica , 
polimiosite distai , distrofi a óculo-faríngea , distrofi a escápulo-peronea l e  miopati a 
por corpo s d e inclusã o citoplasmática . Co m o  auxíli o d a históri a clínic a e  fami -
liar, creatinoquinase , eletromiografi a e  biópsi a muscular , est a taref a fic a mai s 
fácil. N o entanto , quand o existe m vacúolo s marginados , a s biópsia s musculare s 
são muit o parecida s co m a s d e miopatia s co m corpo s d e inclusã o citoplasmátic a 



e óculo-faríngea , send o necessári a a  microscopi a eletrônic a par a faze r a  diferen -
ciação. A  presença d e filamento s nucleare s d e 10-20n m d e diâmetr o po r 1  a  5nm 
de compriment o indic a miopati a d e corpo s d e inclusã o citoplasmátic a e  d e fila -
mentos d e 8. 5 po r 3.5n m suger e distrofi a óculo-faríngea . Deve-s e ressalta r que , 
nas miopatia s distai s co m vacúolo s marginado s e  miopati a po r corpo s d e inclu -
são citoplasmática , é  possíve l encontra r filamento s semelhante s n o citoplasma , 
mas rarament e no núcle o 5,6,10,15,26 . 

Comparando noss a casuístic a co m a  literatura , verificamo s qu e o s Caso s 1 
e 2  se classifica m com o miopatia s distai s autossômica s dominante s (variant e d e 
Welander); o s Caso s 5e6, d o tip o autossômic a recessiv a (tip o Miyoshi) ; os Caso s 
7e8, d o tip o autossômic a recessiv a co m vacúolo s marginado s (tip o Mizuzaw a e 
Nonaka); e  o s Caso s 3 e 4, po r nã o s e enquadrare m em nenhu m do s acima , foram 
classificados n a categori a d e miscelânea , principalment e pel a falt a d e históri a 
familiar. Nenhu m dos paciente s er a d e orige m asiátic a e  todo s era m caucasianos . 
As alteraçõe s histológicas  fora m sugestiva s d e distrofia s musculares , co m fibra s 
em degeneraçã o e  regeneração , necros e e  fagocitose . No s Caso s 5 e 6, fo i encon -
trado discret o infiltrad o inflamatóri o perivascular , constituíd o d e mononucleare s 
e macrófagos , se m invadire m a s parede s do s vasos , com o pod e ocorre r ocasio -
nalmente e m distrofia s musculare s e  e m miopatia s metabólica s ^s, 21 . Coinciden -
temente, esse s caso s é  qu e apresentava m maiore s aumento s d a creatinoquinas e 
e nã o mostrara m qualquer respost a terapêutic a ao s corticosteróide s e  imunossu -
pressores ministrados . O s Casos 7 e 8 tinham vacúolo s marginado s sem , n o entan -
to, tere m sid o encontradas , n a microscopi a eletrônica , estrutura s compatívei s a 
corpos d e inclusã o citoplasmática 10»11. 

Tendo e m vist a o s dado s expostos , verificamo s qu e a s miopatia s distais , n a 
verdade, corresponde m a  um a síndrom e miopátic a d e iníci o distai , co m caracte -
rísticas genéticas , clínicas , laboratoriai s e  histopatológica s heterogêneas , possivel -
mente devid o a  diverso s fatore s etiológicos . 
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