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RESUMO — Os autores observaram, no período de agosto-1978 a outubro-1988, 7 meninas com 
síndrome de Rett, cujo diagnóstico foi feito entre as idades de 2 e 10 anos, sendo seguidas 
por período médio de 5 anos e 9 meses. O início da regressão do desenvolvimento psicomotor 
ocorreu entre 5 e 24 meses. Microcefalia adquirida estava presente em 6 casos e hiperven¬ 
tilação, em 3. As convulsões tônico-clônicas generalizadas foram as mais freqüentes (6 
pacientes) e tiveram início entre 1 e 7 anos de idade, a maioria medicada com carbamazepina. 
O EEG mostrou-se; lento difuso em 4 pacientes; com atividade irritativa em 5; normal 
em 1. As alterações no EEG, embora não específicas podem auxiliar no diagnóstico. A 
etiologia da síndrome permanece ainda desconhecida, sendo discutidos os papéis de possíveis 
causas genéticas e de neuro-transmissores. 

Rett's syndrome: report of 7 cases. 

SUMMARY — The authors report the clinical and laboratory findings of seven girls 
with the diagnosis of Rett syndrome seen at the clinic from August 1978 to October 1988. 
The patient's age varied from two to ten years and they were followed up for 5 years (and 9 
months in average. The development milestone started to deteriorate between five and twenty-
four months. Acquired microcephaly was present in six patients and three cases had hyper­
ventilation. Generalized tonic-clonic seizures were the most frequent type of seizures (6 
patients) beginning between one and seven years and effectively controlled with carbamazepine. 
The EEG's abnormal findings were spike discharges (5 patients) and paroxysmal high-
-amplitude theta activity (4 patients). The remaining laboratory tests were unremarkable. 
The pathogenesis of Rett syndrome has not been determined. The clinical evaluation is 
intended to contribute to the knowledge of that rather uncommon disease. 

Em 1966, em Viena, Andreas Rett descreveu desordem neurológica progressiva 
em 22 meninas com regressão do desenvolvimento psicomotor (DPM) após 6 a 18 meses 
de vida, caracterizada por demência, comportamento autista, ataxia, apraxia, micro­
cefalia adquirida, movimentos estereotipados das mãos, convulsões 1 . Hagberg et al., 
em 1983, descreveram a síndrome de Rett numa série de 35 pacientes suecas, portu­
guesas e francesas 5. Em 1987, Rosemberg et al. publicaram os 5 primeiros casos 
diagnosticados no Brasil 1(>. Atualmente, a síndrome de Rett é considerada tão comum 
como a fenilcetonúria 1 2 . Uma vez que a etiopatogenia da doença permanece ainda 
desconhecida e os exames laboratoriais não são específicos, o quadro clínico ainda 
é o determinante para o diagnóstico, sendo o acompanhamento pelo eletrencefalograma 
( E E ü ) método útil no acompanhamento da evolução da síndrome de Rett. 

Identificamos 7 pacientes com síndrome de Rett, relatadas neste trabalho. 
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PACIENTES E MÉTODOS 

No ambulatório de Neuropediatria do Hospital de Clínicas da UPPR foram «acompanhadas 
7 meninas com diagnóstico de síndrome de Rett de agosto-1978 a outubro-1988, seguidas por 
período mínimo de 18 meses e máximo de 10 anos, sendo o período médio de seguimento 
5 anos e 9 meses. O diagnóstico de síndrome de Rett foi baseado nos critérios clínicos 
fundamentais 11: (a) DPM normal durante os primeiros 6 a 18 meses, sem intercorrências 
no período pré-natal e perinatal; (b) estabilização do DPM após 7 a 18 meses, seguido por 
rápida deteriorização do estado mental, resultando demência e características autistas; (c) 
perímetro cefálico normal ao nascimento que, posteriormente, evoluiu para microcefalia entre 
as idades de 5 meses e 4 anos; (d) perda das habilidades manuais com movimentos estereoti­
pados; (e) apraxia e ataxia de tronco e marcha. Critérios que complementam o diagnóstico 
incluem'i; (a) convulsão; (b) espasticidade; (c) déficit pôndero-estatural, que ocorre na 
evolução; (d) hiperventilacão; (e) alteração no EEG, caracterizada por ritmo de base lento 
com surtos intermitentes rítmicos de ondas lentas de 3 a 5 Hz, com ou sem atividade 
irritativa. O estágio clínico foi identificado de acordo com critérios propostos por Hagberg 
e Witt-Engerstrom 6 (Tabela 1). 

Tabela 1 — Estadiamento clínico, segundo Hagberg e Witt-Engestron (1985). 

RESULTADOS 

Os pacientes tiveram DPM normal até 5 a 24 meses de vida, quando ocorreu a estagnação 
do desenvolvimento e subseqüente processo de regressão mental e motora. Todos apresen­
tavam movimentos estereotipados das mãos (tipo lavar, torcer, levar a mão à boca). Micro­
cefalia adquirida estava presente em 6 pacientes e episódios de hiperventilacão em três. 
Os principais dados clínicos de cada paciente constam da tabela 2. 

Crises convulsivas de freqüências variáveis ocorreram em todos os pacientes, com início 
entre 1 e 7 anos de idade, sendo mais freqüentes as crises tônico-clônicas (6 pacientes). Foram 
medicados com carbamazepina (3 pacientes) carbamazepina e fenobarbital (2 pacientes) e 
carbamazepina e fenitoína (1 paciente). O EEG mostrou-se: lento difuso, em 4 pacientes; 
com atividade irritativa, em 5; normal, em 1 (Tabela 3). 



Os exames laboratoriais (dosagem de ácido lático, gasometria arterial, sorologias para 
doenças crônicas intra-útero, transaminases e «screening» urinário) foram normais, exceto 
em dois pacientes: a paciente 6 apresentou elevação (52mg/dl) da dosagem de ácido lático 
(normal=15mg/dl); paciente 3, alcalose respiratória. A tomografia computadorizada de crânio, 
realizada em todas as pacientes, foi normal exceto na paciente 5, que apresentou discreta 
dilatação de ventrículos laterais. Nenhum paciente apresentava história familiar de doença 
semelhante. 
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1 9 12 + + + + + _ IV hiper 

2 7 24 + + + — + + II hipo 

3 10 8 + + + — — + IV variável 

4 8 12 + + — — + ? III variável 

5 9 12 + + — — + ? III hiper 

6 10 10 + + — + + ? III hipo 

7 2 5 + + - + + + II hipo 

Tabela 2 — Dados individuais dos 7 pacientes com síndrome de Rett: idade do diagnóstico, 
em anos (Idade diagn); idade do início da regressão do desenvolvimento psicomotor, em 
meses (Idade início regrDPM); movimentos estereotipados (Movs est); autismo, hiperven-
tilação (Hipervent); ataxia, microcef alia adquirida (Microcef); déficit pôndero-estatural 
(Déf p-e) estágio clínico segundo tabela 1 (Est clin); e tono (hiper, hipertonia; hipo, 
hipotonia). Presença ( + ) , ausência (—), avaliação inconclusiva ou não avaliado (?). 

Caso 
Idade 
início 

Orise 
tipo Tratamento EEG 

1 1 TCG CBZ + FNB lento difuso / atividade irritativa 
2 2 PG CBZ lento difuso / atividade irritativa 
3 2 TCG CBZ + FNB atividade irritativa 
4 7 TCG CBZ lento difuso 
5 2 TCG CBZ normal 

6 6 TCG CBZ + FNT lento difuso / atividade irritativa 

7 1 TCG atividade irritativa 

COMENTÁRIOS 

Nossos pacientes apresentaram a seqüência de sintomas característicos da sín­
drome de Rett (autismo, demência, ataxia e perda do uso das mãos) como descrito 
por Hagberg et alA O autismo, na síndrome de Rett, manifesta-se por perda do 
contato visual, distúrbio ou perda da fala e resposta inadequada frente a pessoas e 
objetos 1. Distúrbios vasomotores confirmados por termografia, descritos por Naidu 
et al.7, não foram encontrados nos pacientes deste estudo. Nenhum teste laboratorial 
é específico para o diagnóstico da síndrome de Rett. Ácido lático elevado foi obser­
vado em apenas uma paciente; seu valor é discutível, frente aos dados da literatura. 



Haas e Rice encontraram elevação de ácido lático em todas as 6 pacientes por eles 
es tudadas 4 . Nomura et al . 8 dosaram o ácido lático em 5 pacientes, estando os valores 
encontrados dentro dos limites normais. 

Crises convulsivas generalizadas foram as mais freqüentes em nossos pacientes, 
dado este concordante à literatura 5,9,12. Isoladamente, o EEG não tem valor diagnós­
tico; os achados no EEG destas pacientes são similares àqueles encontrados em outras 
encefalopatias, não havendo traçado específico para a síndrome de Rett. Entretanto 
observa-se progressiva deterioração no EEG, caracterizada pela lentificação da ativi­
dade, perda das características do sono normal, aparecimento de atividade irritativa 
multifocal seguida de atividade generalizada tipo ponta-onda lenta. O EEG pode ser 
útil na identificação da variação e subgrupos nos pacientes com síndrome de Rett, 
bem como na complementação do exame clínico 2>3>12 (Fig. 1). 

Fig. 1 — EEG do paciente 2, evidenciando surtos de ondas 
lentas de elevada amplitude, generalizadas e, por vezes, 
semiperiódicas. 

A etiologia da síndrome de Rett permanece ainda desconhecida. A ocorrência 
exclusivamente em meninas com somente um caso familiar descrito na literatura (duas 
meias irmãs afetadas, nascidas da mesma mãe), sugere mutação dominante no cro­
mossoma X 9 . Estão em acompanhamento em nosso ambulatório irmãs gêmeas com 
quadro clínico compatível a síndrome de Rett. 
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