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RESUMO

Objetivo: Investigar a acuidade visual e a funcdo dos bastonetes e
correlacioné-lascomdiferentesparémetrosclini cosfreqiientemente obser-
vadosem pacientescomretinosepigmentaria(RP). M étodos: Participaram
deste estudo 199 pacientes com retinose pigmentaria (110 homens e 89
mulheres), comidadesvariando entre6 e 79 anos(média=36,8+17,5), para
avaliacdo da acuidade visua e da fungdo de bastonetes obtidas pelo
eletrorretinogramade campo total (ERG) elimiar de adaptacéo ao escuro
(LAE). A distribuicao dos diferentes subtipos genéticos da retinose pig-
mentariafoi de 20,3% autossdmicadominante, 14,2%ligadaao X , 24,2%
autossomicarecessivae41,3%isolada. Consanguinidadefamiliar positiva
foi encontradaem41 (20,6%) pacientes. Comrelacdo aidade, 41 pacientes
(20,6%) apresentavamidadeinferior a20anos, 77 (38,6%) entre21 - 40anos,
61 (30,7%) entre41 - 60 anos, e 20 (10,1%) apresentaram i dade superior a
61 anos. A amplitude pico apico etempo de culminacéo daonda-b foram
medidose posteriormenteanalisados (ANOV A deumavia). A correlacéo
de Pearson foi calculada entre amplitudes de bastonetes e o limiar de
adaptacdo ao escuro e amplitude de bastonetes e acuidade visual . Resul-
tados: Analisando a acuidade visua de acordo com os sub-grupos de
retinosepigmentaria, semlevar emconsideragdo aidade, obser-vamosque
0s pacientes com retinose pigmentaria autossomica dominante, retinose
pigmentaria autossdmica recessiva e retinose pigmentaria isolada tém
comprometimento daacuidadevisual menor quando comparado aretinose
pigmentarialigadaao X. A nictalopiateveinicio mais precocemente nos
paci entes do subtipo retinose pigmentarialigadaao X quando comparada
aosrestantes (P=0,0011). Correlacdo negativafoi obtidaentre aperdade
funcéo debastonetesmedidapel o el etrorretinogramade campototal epelo
limiar de adaptacdo ao escuro (coeficiente de correlacdo de Pearson =
-0,772, P=0,286, P>0,050). Conclusio: Nestegrupo de pacien-tecom
retinose pigmentaria, 31,2%tiveram acuidadevisual de20/40 ou superior.
A perda de funcdo de bastonetes foi altamente correlacionada quando
avaliada el etrofisiologicamente pel o el etrorretinograma de campo total e
psicofisicamente pelo limiar de adaptacéo ao escuro. N&o houve cor-
relacéo entre a perda de func&o de bastonetes medida pelo el etrorretino-
grama e a acuidade visual .

Descritores: Acuidade visual; Campos visuais; Retinite pigmentosa; Bastonetes (Retina);
Eletrorretinografia; Adaptacdo a escuriddo; Eletrofisiologia
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INTRODUCAO

Retinose pigmentaria (RP) inclui um grupo de distrofias
retinianas progressivahereditériacaracterizadapor nictalopia,
alteracdo de epitélio pigmentério da retina (EPR), perda pro-
gressiva de campo visual periférico e diminuicéo ou resposta
nao detectavel no exame de el etrorretinograma (ERG) 2.

Os sintomas mais comuns séo nictalopia, dificuldade de
adaptacdo ao escuro e reducdo de campo visual periférico.
Esta perda de visdo periférica pode progredir até restar apenas
uma pequena ilha de visdo central®. As caracteristicas do
fundo de olho mais comumente encontradas em pacientes com
RP sdo: atenuac&o dos vasos da retina presente de 80% a 90%
dos casos, ateracdo do EPR e nos estdgios mais avangados
dadoenca palidez temporal de papila.

RP pode ser herdada de forma autossdmica recessiva,
autossdmica dominante e ligada ao X, sendo que heranca
autossdmica recessiva € mais comum, seguida pela autosso-
mica dominante. Com o aparecimento da RP em termos de
idade é, usualmente, ao fim da primeira década. Na forma
recessiva pode comecar entre 25 a 35 anos de idade®.

A severidade da doenca esta rel acionada com a manifesta-
caoinicial, taxade progressdo e frequéncia das complicacdes.

Naliteratura, RP ndo é infrequiente ser citadacomo “doen-
ca causadora de cegueira total” ou referida como causadora
de cegueira®®.

OBJETIVO

O objetivo deste estudo € investigar a acuidade visual e a
funcdo dos bastonetes, e correlaciona-las aos diferentes paré-
metros clinicos freqlientemente observados em pacientes com
retinose pigmentaria.

METODOS

Participaram deste estudo 199 pacientes com retinose pig-
mentaria (110 homens e 89 mulheres), com idade variando
entre6 e 79 anos (média=36,8+17,5), apdsaanuénciano termo
de consentimento livre e esclarecido. A distribuic&o dos dife-
rentes subtipos genéticos da RP foi de 20,3% autossbmica
dominante, 14,2% ligadaao X , 24,2% autossdmicarecessivae
41,3% isolada. Consanguinidade familiar positiva foi encon-
tradaem 41 (20,6%) pacientes. Com relagédo aidade, 41 pacien-
tes (20,6%) apresentavam idadeinferior a20 anos, 77 (38,6%)
entre 21 - 40 anos, 61 (30,7%) entre 41 - 60 anos, e 20 (10,1%)
apresentaram idade superior a 61 anos.

PROCEDIMENTO

Teste de acuidade visual
A acuidade visual monocular foi obtidacom amelhor cor-
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recdo opticausando atabelaETDRS (logMAR). O maior valor
da acuidade de cada paciente da mais recente visita foi usado
posteriormente para andlise.

Eletrorretinograma de campo total

O éeletrorretinogramade campototal (ERG) foi realizado em
um olho, sorteado ao acaso, apds 30 minutos de adaptacdo ao
escuro e dilatagdo maximadapupila(didmetro pupilar minimo
de 6 mm), com uma gota de tropicamida a 1% e uma gota de
fenilefrina a 10%. Apds a adaptacdo ao escuro foi instilada
umagotade colirio detetracaina (anestésico) e um eletrodo de
lente de contato bipolar com filamento de ouro (GoldLens
electrode, Doran Instruments, MD, USA) foi inserido no olho,
com colirio de metilcelulose a 2% para protecéo da superficie
da cornea. Um eletrodo terra de clpula de ouro em forma de
clipe foi colocado no lobo da orelha ipsilateral, preenchido
com gel eletrolitico. Para realizacdo do ERG foi utilizado o
sistema eletrodiagnéstico UTAS E-3000 (LK C Technologies
Inc., Gainthersburg, MD, USA) com amplificacdo de 10.000
vezes, com filtros el etrénicos variando de 0,3 Hz a500 Hz. As
amplitudes daresposta foram medidas em microvolts (UV) eo
tempo de culminac&o em milisegundos (ms).

Nas cinco respostas do protocolo padréo da | SCEV, foram
feitas 20 apresentagdes dos estimulos luminosos, sendo con-
siderada a resposta final a média destes 20 registros, com
excecdo daresposta de flicker em que foi feitaa média de 50
apresentacOes dos estimulos luminosos.

Os registros foram obtidos na seguinte ordem:

1) Resposta escotépica de bastonetes, com estimulacdo de
uma luz branca com intensidade maxima atenuada em 2,5
unidades logaritmicas por filtro de densidade neutra
(0,0098 cd/m?). O intervalo interestimul os foi de 2 segun-
dos. Este estimulo fica abaixo do limiar de resposta dos
cones produzindo apenas respostas de bastonetes.

2) Resposta escotopica maxima, obtidacom estimulos de alta
intensidade (2,467 cd/m?). Paraestaresposta houve contri-
buicdo dos cones e bastonetes. O estimulo é apresentado
ainda com o olho adaptado ao escuro e sem a presenca de
luz de fundo. O intervalo interestimulos foi de 10 segun-
dos, devido a alta intensidade do mesmo.

3) Resposta escotdpica de potenciais oscilatdrios, com inter-
valointerestimulosde 15 segundosefiltro decortea75 Hz.
Os potenciais oscilatdrios apresentam dois picos proemi-
nentes aparecendo na porcao ascendente da resposta
escotdpica maxima e refletem a atividade das camadas in-
ternas da retina.

4) Resposta fotopica de cones ao flash Unico, com intervalo
interestimulos de 1 segundo, apo6s pré-adaptacdo por 10
minutos a uma luz de fundo branca com luminancia de
30cd/m?. Esta resposta contém uma onda-a proeminente
com tempo de culminacdo de aproximadamente 15 ms, uma
onda-b.

5 Respostafotdpica de flicker a 30 Hz, resposta isolada dos
cones com estimulagéo intermitente a uma freqiiéncia de
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30Hz, registrada na presenca de uma luz de fundo com
luminéancia de 30 cd/m?, apds um periodo de adaptacdo do
olho aluz. A amplitude darespostafoi medida pico apico,
ou segja, 0 tamanho da resposta foi medido do pico da
resposta minima ao pico da resposta maxima. O tempo de
culminacdo foi medido a partir do inicio do estimulo até o
pico maximo daonda-b
A amplitude pico a pico e o tempo de culminacédo daonda-
b de acordo com o protocol o recomendado pelal SCEV® foram
comparados valores de normalidade prévios com a mesma
técnica empregada™®.

Teste de limiar de adaptacdo ao escuro

Olimiar de adaptacdo ao escuro (L.A.E.) foi obtido utilizan-
do-se0 SST-1 (LKC Technologies). O SST-1 contém um LED
campo total verde (A, = 572 nm) com o modo de estimulo em
adaptometria, com aintensidade maxima de -2,15 log cd/m? a
30dB. A intensidade do estimulo SST-1 decresce em interva-
los de 1dB e aumenta em degraus de 5 dB, variando de 0 a
30dB. Asdeterminagdes doslimiares no SST-1 foram obtidas
usando um protocolo de escadas de escolha for¢ada de duas
alternativas (estimulo, ndo estimulo, n=3, escadas decrescidas
de 1 dB). O limiar de adaptagdo final foi obtido através da
mediana entre trés determinagdes®.

PARAMETROS

A amplitude daonda-a é medidadalinhade base até o pico
negativo, seguido pela amplitude da onda-b até o pico positi-
vo. O tempo de culminacdo da onda-b foi medido a partir do
inicio do estimulo até seu pico®. O limiar de adaptagdo ao
escuro foi obtido em dB e transformado em log (dB) para
transformar a distribuicdo em gaussiana, 0 mesmo ocorrendo
com o valor daamplitude de bastonetes cal culada em log(puV)
para tornar possiveis os dados comparaveis no calculo da
correlac&o entre os par@metros de interesse.

METODO ESTATISTICO

As andlises estatisticas foram realizadas através do pro-
grama estatistico Jandel Sigmastat-Statistical Software Ver-
sion 2.0, USA. A amplitude pico a pico e o tempo de culmina-
¢do daonda-b foram medidas e posteriormente analisadas por
andlise de variancia (ANOVA) de uma via. A correlacéo de
Pearson foi calculada entre a amplitude de bastonetes e o
limiar de adaptacdo ao escuro e amplitude de bastonetes e
acuidade visual.

RESULTADOS

A figura 1 mostra um exemplo representativo do ERG de
campo total (resposta escotOpica de bastonetes) de um pa-
ciente do subtipo daRP ligadaao X com 27 anos e a acuidade
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Figura1l-Registrorepresentativo darespostaescotépicade bastonetes
de um voluntario normal, 27 anos e acuidade visual de 20/20 e um
paciente com RP ligada ao X, 27 anos e acuidade visual 20/20

visual 20/20, comparando com um voluntario normal deidade
similar emesmaacuidade.

Analisando a acuidade visual de acordo com os subgru-
pos de RP, sem levar em consideracéo a idade, observamos
gue os pacientes com RP autossdmica dominante, RP autos-
sbmica recessiva e RP isolada tém um comprometimento da
acuidade visual menor quando comparado a RP ligada ao X,
visto que 58% dos pacientes com RP ligada ao X poderiam ser
considerados legalmente cegos caso adotédssemos apenas 0
critério daacuidade visual (Tabelal).

A figura2 mostraacorrelacdo negativada perdade funcéo
dos bastonetes medidapelo ERG e pelo L.A.E. (coeficiente de
correlacéo de Pearson=- 0,772, P=0,000).

N&o houve correlacdo entre a acuidade visual e a perdade
funcdo de bastonetes (coeficiente de correlacdo de Pearson =
0,0815,P=0,286, P>0,050), como mostraafigura3.

A amplitude de bastonetes e o tempo de culminacdo da
onda-b nos quatro subtipos de RP estudados foram compara-
veis(P=0,366 e P= 0,446 respectivamente).

DISCUSSAO

Na literatura, a RP é freqUentemente referida como uma
doenca que causa cegueira*12, porém muitas destas citacoes
n&o especificam adefini¢do de cegueira, aqual pode sereferir:
a cegueira total ou a cegueira legal. Considera-se cegueira
legal de acordo com o critério da acuidade visual quando com
amelhor correcéo Optica a acuidade visual ndo é melhor que
20/200 no melhor olho e/ou campo visual inferior a10°. Neste
estudo 69 (34,6%) dos pacientes seriam considerados legal-
mente cegos levando-se em contaapenas o critério dabaixade
acuidade visual. Vinte e oito (70%) dos pacientes do subtipo
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Tabela 1. Distribuicdo dos pacientes com retinose pigmentaria de acordo com seus subtipos e acuidade visual

AV RP A. Dom RP XL
20/40 ou melhor 11 (28%) 6 (21%)
20/50 - 20/150 17 (42%) 6 (21%)
20/200 — 20/400 4 (10%) 9 (33%)
20/400 ou pior 8 (20%) 7 (25%)
Num. de casos 40 28

AV= acuidade visual; RP = Retinose pigmentaria; A. Dom = autossémica dominante; XL = Ligada ao X; A. Rec = Autossémica recessiva; Iso = Isolada

RP A. Rec RP Iso Total
18 (37%) 27 (33%) 62
17 (35%) 29 (35%) 69
3 (6%) 8 (10%) 24
11 (22%) 18 (22%) 44
49 82 199
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Figura 3 - Acuidade visual e resposta escotdpica de bastonetes

de RP autossdmica dominante obtiveram acuidade visual de
20/150, ou melhor, e 12 (42%) naRP ligadaao X. Num estudo
com 58 pacientes com RP, aacuidade visual médiade 0,35 log
MAR (equivalente de Snellen 20/45), independentemente da
hereditariedade*®. No nosso estudo encontramos em 31% a
acuidade visual média melhor do que 20/40, sem levar em
consideracdo o tipo de RP. Os valores de acuidade visual
encontrados neste estudo vao de acordo com os previamente
descritos na literatura#19,

A perda de funcado de bastonetes foi altamente correlacio-
nada quando avaliada el etrofisiol ogicamente (ERG) e psicofi-
sicamente (LAE), reafirmando dados anteriormente descri-
tos®). N&o houve correlagdo entre a perda de funcdo de
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bastonetes medida através do ERG e a acuidade visual, mos-
trando que 31,2% dos pacientes com RPtiveram ERG extinto e
acuidade visual de 20/40 ou superior como era esperado, pois
0 ERG avaliaafunc¢ao daretinaperiféricaemédio-periféricaea
acuidade visual € uma medida dafuncéo retiniana macular. O
curso da evolugdo da RP € afetar inicialmente a periferia da
retina, e continuar em diregdo a area central®. A fungao reti-
nianamedidapelo el etrorretinogramade campo total eo limiar
de adaptac&o ao escuro pode ser muito Gtil na determinagdo
da progressividade da RP.

O limiar de adaptacdo ao escuro é um exame rgpido, ndo
invasivo, quantitativo e de custo relativamente baixo quando
comparado ao ERG. Porém por setratar deum exame subjetivo,
gue exige a colaboragéo e o entendimento do exame por parte
do paciente os resultados ndo sdo t&o precisos em relagdo ao
ERG. O ERG contribui naavaliacéo objetiva e quantitativada
funcéo retiniana com resultados precisos e confiaveis, porém
0 equipamento é caro e exige um examinador extremamente
treinado para aquisi¢do e andlise posterior dos dados.

CONCLUSAO

Neste grupo de paciente com retinose pigmentaria, 31,2%
tiveram acuidade visual de 20/40 ou superior. A perdadefuncéo
de bastonetes foi altamente correlacionadas quando avaliadas
eletrofisiol ogicamente pel o el etrorretinogramade campo total e
psicofisicamente pelo limiar de adaptagcdo ao escuro. Nao hou-
ve correlacd@o entre a perda de funcdo de bastonetes medida
pelo eletrorretinograma e a acuidade visual .

ABSTRACT

Purpose: To investigate visual acuity and rod function, and
correlate them to different clinical parametersin patients with
retinitis pigmentosa (RP). M ethods: A cohort of 199 patients
with retinitis pigmentosa (110 males and 89 females), aged 6-
79 years(mean = 36.8+17.5) had their monocular visual acuity
measured by the ETDRS chart and rod function assessed by
full-field electroretinogram and dark-adapted thresholds. The
distribution of different genetic subtypes of retinitis pigmen-
tosawas 20.3% autosomal dominant, 14.2% X - linked, 24.2%
autosomal recessive and 41.3% isolated. History of consan-
guinity was found in 41 (20.6%) patients. Forty-one patients
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(20.6%) were 20 yearsold or less, 77 (38.6%) ranged from 21 -
40years, 61 (30.7%) from 41 - 60 years, and 20 (10.1%) were 61
years or older. Peak-to-peak amplitude and b-wave implicit
timewere measured and statistically analyzed (one-way ANO-
VA). Pearson correlation was performed between rod amplitu-
de and dark-adapted thereshold and rod amplitude and visual
acuity. Results: Analyzing the visual acuity data according to
genetic subtypes, without considering age, showed that as a
group, patients with autosomal recessive and isolated retinitis
pigmentosa have less severe impairment of visua acuity, than
those with X-linked retinitis pigmentosa. Nyctalopia begun
earlier in X-linked groups, compared with the remaining
groups (p=0.011). A negative correlation was found between
dark-adapted thereshold and scotopic rod amplitude (Pearson
correlation coefficient =- 0.772 and P=0.000). Therewere no
significant relationships between visual acuity and rod
response by electroretinogram (Pearson correlation coef-
ficient =0.0815 and P =0.286), P> 0.050. Conclusions: Ina
cohort of retinitis pigmentosa patients, 31.2% had vision of
20/40 or better. Rod function loss was highly correlated when
assessed electrophysiologically (ERG) and psychophysically
(dark-adapted thershold). No correlation was found between
rod response measured by electroretinogram and visual acuity.

Keywords: Visual acuity; Visual fields; Retinitis pigmentosa;
Rods (Retina); Electroretinography; Dark adaptation; Electro-
physiology
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