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CASO CLINICO

Meétodos diagndsticos en la distrofia
foveomacular viteliforme del adulto:
caso clinico y revision bibliografica

Diagnostic tests on adult-onset foveomacular
vitelliform dystrophy: case report and literature
review

PENATE SANTANA H', MARRERO D2, TANDON CARDENES L3

RESUMEN

Objetivo: Presentamos el caso de un paciente de 70 afios con distrofia macular viteliforme del
adulto y sus hallazgos en la tomografia de coherencia 6ptica (OCT) y en la angiografia fluo-
resceinica. Realizamos una revision bibliografica haciendo especial hincapié en los nuevos
métodos de exploracion retiniana, los Gltimos conocimientos genéticos sobre la enfermedad
y su vinculo a la enfermedad de Best.

Métodos/Resultados: La exploracion oftalmoscépica revel6 una lesién amarillenta en la fovea
de ambos ojos. La angiografia fluoresceinica mostré un spot central de bloqueo fluoresce-
inico rodeado por una corona de puntos hiperfluorescentes. Las imdgenes en la OCT mos-
traron una elevacion del epitelio pigmentario de la retina macular como una banda reflecti-
va protuberante focal sobre un espacio no homogéneo mads claro.

Conclusion: La OCT es hoy en dia un elemento diagndstico muy ttil para el diagnéstico de la
DFMVA que podria sustituir a la AGF por su cardcter no invasivo y sus resultados instan-
tdneos sin embargo, no existe acuerdo entre los autores para la localizacion del depdsito
viteliforme en las capas de la retina de estos pacientes.
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ABSTRACT

Objectives: We present the case of a 70-year-old patient with an adult-onset foveomacular
vitelliform dystrophy, and our findings by means of optical coherence tomography and
fluorescein anangiography. We made a literature review enhancing new retinal exploration
tests, the last genetic research and its link with Best vitelliform dystrophy.

Method and results: The ophthalmoscopic examination revealed a yellowish lesion at the
fovea in both eyes. The fluorescein angiography demonstrated a block of choroidal fluo-
rescence surrounded by stellate retinal folds. Optical coherence tomography images sho-
wed a steep elevation of the retinal pigment epithelium as a focally protruded reflective

band over an optically no homogeneus space.

Conclusion: Nowadays, OCT is a usseful diagnostic test in the adult-onset foveomacular vite-
lliform dystrophy that can substitute the fluorescein angiography because of its non invasi-
ve nature and its instantaneous outcomes. However, there is no agreement among autors
regarding the localization of vitelliform deposits in the retinal layers of these patients.

Key words: Dystrophy, macular, vitelliform, diagnostic.

INTRODUCCION

La distrofia foveomacular viteliforme del
adulto es un fenotipo macular pleomorfico de
aparicion tardia caracterizado por un depdsi-
to central amarillo entre la retina neurolégica
y el epitelio pigmentario retiniano (2). Este
acimulo da lugar funduscopicamente a una
lesion subretiniana amarillenta, oval, Unica y
levemente elevada de la zona central macular.
Fue descrita por primera vez por Adams en
1883, en un paciente que demostraba unos
cambios peculiares en la macula. Posterior-
mente fue individualizada por Gass en 1974
(3). En un principio se incluyé dentro de las
distrofias «en patron» del epitelio pigmenta-
do. Hoy se la considera como una entidad
nosoldgica propia.

CASO CLINICO

Presentamos el caso de un hombre de 70
afios remitido a nuestro centro por sospecha
de edema macular versus coriorretinitis cen-
tral serosa bilateral. El paciente no refiere
sintomatologia ni tiene antecedentes patold-
gicos de interés.

En el examen ocular se observa una
AVCSC de 0,5 en ambos 0jos que no mejora
con estenopeico. La presion intraocular fue

de 12 en OD y 13 en OI. La biomicroscopia
de segmento anterior mostré pseudofaquia de
ambos ojos. La exploracién funduscopica
objetivo acumulo de material amarillento en
la macula de ambos ojos con un tamaiio de
unas 500 micras (figs. 1y 2).

Se realiz angiograffa fluoresceinica que
demostro la existencia de un bloqueo central
de fluorescencia en el drea macular rodeado
de puntos fluorescentes en ambos 0jos com-
patible con la distrofia foveomacular viteli-
forme del adulto (figs. 3y 4).

La imagen en la OCT present6 una eleva-
cion del epitelio pigmentario de la retina
macular con banda reflectiva protuberante
focal rodeando un espacio hiporreflectivo no
homogéneo en ambos ojos (figs. 5y 6).

Tras 4 meses de seguimiento su agudeza
visual no se modificé. En el fondo de ojo no
se observaban signos de membrana neovas-
cular subretiniana. Se decidié entonces con-
trol en 5 meses tras lo cual la AV disminuyé
de 0,5 a 0,3 en AO. La imagen de OCT pare-
cia tener menos desprendimiento de EPR
bajo el acimulo lipofucsinico.

DISCUSION

Las manifestaciones de la DFMVA suelen
aparecer entre la cuarta hasta la sexta década
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de la vida con una media de 54,6 afios (9,15).
Los pacientes, hasta ese momento, son asin-
tomadticos (6,29). La pérdida visual media es
de 0,6 con un rango de 1,25 hasta 0,05. Se
hereda de forma autosdmica dominante, aun-
que a veces es dificil establecer un patrén de
transmision claro (6,29). Existe un moderado
predominio en el sexo femenino y su preva-
lencia de presentacion es de uno por cada
47.000 casos (29). Suele ser de presentacién
bilateral y simétrica (15). En el caso de nues-
tro paciente, se trata de un hombre de 70 afios
cuya pérdida visual fue de 0,3. Dentro de la
distrofias maculares también encontramos la
enfermedad de Best, que es una alteracion
también autosémica dominante con penetran-
cia incompleta y expresion variable (8).

Se ha propuesto que la DFMVA estd cau-
sada por una disfuncion del canal del cloro de
una proteina llamada bestrofina humana tipo
1, producida por la mutacién A243V y que
produce alteraciones del electrooculograma,
sin embargo, algunos pacientes con dicha
mutacién tienen electrooculogramas norma-
les (1). Los unico genes con mutaciones
conocidos que contribuyen a la DFMVA son
el RDS y el VMD2, aunque la mutacién
Pro210Arg también ha sido descrita previa-
mente en estos pacientes. La prevalencia de
mutacién de estos dos genes en casos con
DFMVA es del 37,2 % (2).

Clinicamente esta enfermedad puede
debutar con metamorfopsias (3,6) o vision
borrosa (6). La agudezas visuales varian
entre 0,16 hasta 0,6. Ademéas pueden comen-
zar con pérdida de vision lenta y progresiva e

incluso con descensos bruscos de la AV rela-
cionados con neovascularizacion coroidea
(6). La percepcion de los colores y el campo
visual suele ser normal en la mitad de los
pacientes presentando defectos muy varia-
bles en el resto (9). Nuestro paciente no pre-
sentaba sintomatologia en un principio y pos-
teriormente perdi6 dos lineas de vision.
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Fig. 1y2:
Retinografia.
Distrofia
foveomacular
viteliforme del
adulto en ambos
0jos.

Fig. 3y 4:
Angiografia. 2.
Tiempo venoso
tardio. 3.Bloqueo
fluoresceinico en
ambas mdculas.
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La apariencia oftalmoscépica de la AVMD
es muy similar a la que se encuentra en la
enfermedad de Best presentdndose como
lesién macular viteliforme (3,5). Estas lesio-
nes tienen un tamafio de un tercio a medio
disco de diametro (6,10). La acumulacion de
material en la retina externa puede represen-
tar un recubrimiento de los segmentos exter-
nos de los fotorreceptores. En estadios tem-
pranos las lesiones son menores y el acimu-
lo de material se concentra en la mécula cen-
tral. Més tardiamente las lesiones se vuelven
mayores pudiendo llegar a parecer cicatrices
maculares (4). Un estudio realizado en Japdn,
describe que, de los pacientes con enferme-
dad viteliforme del adulto, el 41,5% presen-
tan la tipica lesion viteliforme, otro 41,5%
presenta cambios viteliformes leves con atro-
fia del EPR y en un 16,6% aparece una févea
normal rodeada de pequefios acimulos ama-
rillentos (18). Se han descrito casos raros de
lesiéon macular viteliforme asociados con
drusas en la lamina basal (5) y también casos
asociados a coriorretinopatia central serosa
con depdsitos amarillentos submaculares
(13). La presencia de diferentes patrones de
distrofia dentro de una misma familia sugie-
ren una etiologia continua comtn (28). Nues-
tro paciente presentd una lesion macular de
un disco de tamaiio bilateral y sobreelevada.

El estudio histopatoldgico de estos ojos
revela una pérdida central del EPR y la capa
de fotorreceptores acompaiiado de un mode-

rado nimero de macréfagos con pigmento en
su interior que se encuentran en el espacio
subretiniano de la retina externa. El EPR se
encuentra distendido por la cantidad de lipo-
fucsina. Depdsitos laminares y basales se
descubren en la zona central. No existe dis-
continuidad de la membrana de Bruch. Los
hallazgos son similares a aquellos vistos en la
DMAE. Las células pigmentadas con lipo-
fucsina del espacio subretiniano aportan la
apariencia viteliforme (26).

Los métodos usados para el diagnostico
correcto de la DFMVA y su estadiaje pasan
por la angiografia fluoresceinica, la fotogra-
fia, la tomografia (3,4,14,15) y el electroocu-
lograma (6,14).

La angiografia muestra un spot hipofluo-
rescente correspondiente a la lesion vitelifor-
me rodeado de pequefios puntos hiperfluores-
centes alrededor llamado signo de la corona
(3,6). La lipofucsina proporciona la autofluo-
rescencia de la lesion (4,6,14). En el caso de
la enfermedad de Best, los estadios iniciales
demuestran dreas de hiperfluorescencia cen-
tral en la fovea, que posteriormente son reem-
plazadas por édreas de hipofluorescencia
(atrofia) rodeadas de un anillo hiperfluores-
cente. La angiografia de nuestro paciente
coincide con los hallazgos descritos.

La evolucién del patrén de autofluorescen-
cia muestra una impregnacion centrifuga de la
disfuncion retiniana desde el centro a la perife-
ria. Las dreas atrdficas del EPR se asocian con
bajos niveles de autofluorescencia, baja agude-
za visual, percepcion alterada de los colores
(70% de los pacientes), escotomas centrales
(85%) y resultados electrofisiolégicos pobres
(45%) (15). Jarc-Vidmar M y colaboradores
proponen la exploracidn de las distrofias macu-
lares mediante el HRA (Heidelberg Retina
Angiograph). Las imdgenes de autofluorescen-
cia funduscdpica que aporta esta prueba prove-
en de nueva informacién demostrando el con-
tenido y distribucion espacial de la lipofucsina
del EPR, que parecen corresponder con el esta-
do de la funcién retiniana (16).

El SLO (scanning laser ophthalmoscopy)
demuestra pequefios spots brilantes anorma-
les en la retina profunda a través de la retina
posterior en todos los casos de DFMVA (18).
Los hallazgos del SLO y mfERG sugieren
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que las anomalias morfoldgicas y funcionales
podrian no estar localizadas justo en el drea
macular sino distribuirse de modo difuso en
el polo posterior (18).

El electrooculograma suele ser normal o
levemente alterado (6) a diferencia del que
encontramos en la enfermedad de Best donde
es tipicamente patoldgico, aunque segun el
estudio de Polar K y colaboradores, un EOG
normal no descartarfa una enfermedad de
Best (8). La electrorretinograffa revela una
disfuncién generalizada de los conos que es
mayor alrededor de la fovea (9,14). El ERG
multifocal puede detectar disfunciones foca-
les retinianas no detectadas por el ERG con-
vencional o ganzfeld. A diferencia de otras
enfermedades las amplitudes mds que el
tiempo implicito parecen estar afectadas en el
ERG multifocal de la DFMVA (18,20).

La exploraciéon mediante OCT muestra
adelgazamiento central macular con una ban-
da reflectiva que representa el EPR. Los auto-
res nos e ponenlLa lesién segiin unos autores,
estaria localizada en el EPR o entre éste y la
capa de fotorreceptores (3,6,18). Otros auto-
res sin embargo describen que la linea hipe-
rrefletiva corresponde a la capa de fotorre-
ceptores que estd elevada por el material vite-
liforme y que se encuentra separada del EPR
(10). EI espacio bajo esta banda es poco
homogéneo y moderadamente reflectivo (17)
aunque algunos lo describen como un fluido
subretiniano sin reflectividad (4). En un por-
centaje de casos se observa una banda bien
definida posterior. Este es el caso de nuestro
paciente. El aspecto en la enfermedad de Best
es diferente en la OCT aunque el contorno de
la lesién es similar por lo que es util para su
diferenciacion (17,23).

La apariencia del fondo de ojo se correla-
cionan con la OCT localizando el lugar exac-
to de acimulo del material viteliforme (15).
La OCT muestra una fina capa fusiforme
altamente reflectiva a nivel del EPR y corio-
capilar en pacientes con lesiones amarillas
viteliformes submaculares. Un espacio 6pti-
camente limpio y bien circunscrito se obser-
va bajo la capa retiniana en las lesiones con
atrofia del EPR (18). El adelgazamiento fove-
al descrito por OCT en todos los casos pro-
bablemente explica la progresiva pérdida

visual y la posible evolucién hacia un aguje-
ro macular (20).

La OCT nos permite diferenciar la neovas-
cularizacion coroidea. En la DFMVA, el
material viteliforme que se une a la indocia-
nina induce hiperfluorescencia al igual que la
neovascularizaciéon coroidea, por tanto no
son angiograficamente distinguibles (24). En
cambio, la OCT muestra un adelgazamiento
retiniano bien definido del EPR en todos los
ojos. La igualdad en OCT entre los casos con
o sin spots hipofluorescentes en la AGF, es
util para confirmar el diagnéstico de la
DFMVA (23). Los materiales submaculares
que se acumulan junto al EPR o las capas
subepiteliales, demostradas previamente
mediante estudios histopatoldgicos, pueden
ser detectadas por OCT.

Wirtitsch y colaboradores proponen la
OCT de alta resoluciéon (UHR OCT) como
método ideal para visualizar e investigar los
cambios intrarretinianos en las distrofias
maculares. Los hallazgos que observaremos
serdn los de una capa de fotorreceptores
intacta con adelgazamiento foveal central de
142 +- 23 micras y depésitos subretinianos
(7). Benhamou N y colaboradores sin embar-
go localizan el material viteliforme entre los
fotorreceptores y el EPR (10).

Con respecto al tratamiento, la terapia
fotodindmica se ha empleado a veces en adul-
tos con DFMVA mal diagnosticados como
neovascularizacién coroidea (22), este trata-
miento no tiene una influencia positiva en el
desarrollo visual de los pacientes con lesio-
nes viteliformes y podria tener un impacto
negativo en la visién de algunos pacientes
tratados (11). No es posible determinar si la
translocacién macular puede ser beneficiosa
en pacientes con DFMVA. La causa mads
importante para la limitacién postoperatoria
visual parece ser el dafio primario de la fun-
cién foveal debido a la misma distrofia. Esto
se confirma por la degeneraciéon subfoveal
extensa y la necrosis que afecta no solo al
EPR sino también a su membrana basal y a
los depodsitos que se acumulan en ella (12).
Nuestro paciente no ha sido sometido a nin-
gln tratamiento hasta el momento.

La asociacién entre la DFMVA y el des-
prendimiento del EPR vascularizado confir-
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ma la hip6tesis de que la DFMVA puede ser
un subgrupo de la degeneracién macular aso-
ciada a la edad con predisposicidén genética
especifica (27).

Es importante establecer un diagndstico
correcto y un seguimiento adecuado. Ademads
debido a que existen casos de DFMVA que
tienen una herencia AD con penetrancia
variable, es recomendable que los familiares
tengan una revisién exhaustiva para descartar
cualquier signo temprano de esta rara enfer-
medad (6). En el caso de la enfermedad de
Best, los miembros de la familia deben reci-
bir consejo genético y si lo desean el andlisis
del gen VMD?2 (8).

CONCLUSION

La DFMVA se caracteriza por una apari-
cién tardia, progresion lenta, buen prondstico
y alta variabilidad de anormalidades morfol6-
gicas y funcionales que resultan frecuente-
mente infradiagnosticadas. E1 HRA aporta
importantes claves in vivo para la patogéne-
sis y progresion de las distrofias maculares en
las cuales, la imagen autofluorescente no
invasiva, podria reemplazar a la angiografia
fluoresceinica. La OCT desglosa la estructu-
ra de la lesién viteliforme in vivo y puede
ayudar a su interpretacién patoldgica. La
OCT de alta resolucién es un método feha-
ciente para examinar los cambios intrarreti-
nianos, particularmente la atrofia de los foto-
rreceptores en las distrofias maculares. Ade-
mds tiene la suficiente potencia para ser un
sistema de imagen adecuado para monitori-
zar el curso de la enfermedad. La OCT es una
prueba dtil no invasiva que aporta nueva
informacién a la morfologia de la DFMVA
que podria sustituir a la AGF por su carécter
no invasivo y sus resultados instantdneos. A
pesar de esto, los autores no se ponen de
acuerdo en la localizacion exacta de los dep6-
sitos viteliformes. Es importante para el espe-
cialista que usa la TFD que tenga precaucion
en la distincién entre las membranas neovas-
culares coroideas y las lesiones viteliformes
para no emplear dicho tratamiento de modo
erréneo.
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