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AMIOTROFIA ESPINAL INFANTIL COM EVOLUGAO ATIPICA

RELATO DE DOIS CASOS

LAURA M. F. FERREIRA *, UMBERTINA C. REED **, LUCIANO J. B. SILVA #
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RESUMO — Os autores relatam dois casos de amiotrofia espinal infantil, confirmados pox
exame eletroneuromiografico, que evoluiram de forma atipica. No primeiro, crianca do sexo
feminino de 10 anos de idade, a sintomatologia motora foi de predominio distal. No outro,
paciente do sexo feminino de 7 anos de idade, o quadro foi rapidamente progressivo em 4
meses, ocorrendo O6bito apés 10 meses. S&o apresentadas as classificagGes mais aceitas da
doenca, discutindo-se a caracterizacdo da forma clinica apresentada por nossos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: amiotrofia espinal infantil, variantes clinicas, formas atipicas.

Infantile spinal muscular atrophy with atypical evolution: renort of two cases.

SUMMARY — The authors report two cases of infantile spinal muscular atrophy with atypical
evolution diagnosed by means of EMG findings. The first one is a 10 years-old female child
who has showed a distal predominium of the muscle weakness and atrophy. The second
patient, a 7 year-old female child, has manifested within a period of 4 months a rapldly
progressive tetraparesis that culminated in death after 10 months, The authors present the
most accepted classifications of the illness and discuss the clinical manifestations of the two
patients aiming to characterize the clinical forms, in accordance to the literature.

KEY WORDS: infantile spinal muscular atrophy, clinical variants, atypical forms.

A amiotrofia espinal infantil (AEI) foi descrita inicialmente por Werdnig
(1891)1¢ e Hoffmann (1893)7 como doenca hereditdria, geralmente fatal no decor-
rer do primeiro ano de vida, manifestando-se logo apdés o nascimento por hipo-
tonia, fraqueza e atrofia muscular, bem como arreflexia. Desde entdo, foram
evidenciadas outras formas menos graves, das quais as mais comuns séo a forma
intermedidria e a forma juvenil, compativeis a sobrevida mais longa, admi-
tindo-se geralmente que, quanto mais precoce o inicio, mais grave o progndéstico.
Na maijoria dos pacientes com estas outras formas, o déficit motor apresenta
predominio proximal e o quadro evolui lentamente, ao longo dos anosll,

O propdsito deste registro € salientar a raridade do predominio distal do
quadro motor, bem como da evolucdo rapida fora do contexto da doenca de
Werdnig-Hoffmann.
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RELATO DOS CASOS

DAO, paciente negra, com 10 anos de idade, do sexo feminino, sem antecedentes heredi-
tarios ‘de nota, apresentou desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM) normal até a idade de
3 anos, quando manifestou quadro progressivo de dificuldade & deambulacéo, déficit motor em
regides distais dos membros inferiores e deformidade nos pés. A partir dos 5§ anos surgiu
dificuldade para subir escadas, havendo estabilizacdo do quadro apés os 7 anos de idade.
Exame fisico: lordose e pés planos. Exame neurol6gico: marcha escarvante, bascula de bacia,
reflexos patelares vivos e aquiieus abolidos, hipotrofia da musculatura da regifo distal dos
membros inferiores e retracio do tenddo de Aquiles bilateralmente (Fig. 1). Exames subsi-
diérios: Liquido cefalorraquidiano (LCR), normal; Eletroneuromiografia (EMG), afeccéio cro-
nica simétrica da ponta anterior da medula, acometendo os 4 membros, de predominio distal
e nos membros inferiores; Enzimas musculares, valores normais.

PFS, paciente branca, com 7 anos de idade, do sexo feminino, sem antecedentes heredi-
tdrios; de nota, apresentava tremor cefdlico desde o nascimento, porém DNPM normal. Na
auséncia de antecedentes toxicos ou infecciosos manifestou, a partir dos 7 anos, quadro rapi-
-damente progressivo, em 4 meses, de involugdo motora, dificuldade & deambulacdo e déficit
motor nos membros superiores, sem alteracdo da dinamica respiratéria. Exame fisico: lordose
e pés cavos. KExame neurolégico: marcha com apoio e bédscula de bacia, tetraparesia fl4cida
assimétrica com predomfinio & direita (D), reflexos profundos conservados, polimioclonias, tre-
mor cefdlico, hipotrofia muscular generalizada (Fig. 2). Exames subsididrios: LCR, normal;

Fig. 1. (2 esquerda). Caso DAO. Lordose, hipotrofia da musculatura da
regido distal dos membros inferiores.

Fig. 2. (A direita). Caso PFS. Lordose, hipotrofia muscular generalizada.

EMG, anfeccdo crénica da ponta anterior da medula, acometendo os 4 membros, assimétrica
(maior & D); Enzimas musculares, valores normeis; Biopsia muscular, atrofia muscular neuro-
génica; Tomografia computadorizada de cranio, raio X de térax, ultra-som de abdome e hemo-
grama normais. Durante 5 meses, a paciente evoluiu com incapacidade motora progressiva,
ficando restrita’ ao leito. Teve alta nessas condicdes e, apés 10 meses, a familia referiu o
6bito no domicflic, por provdvel insuficiéncia respiratéria.



Arq Neuropsiquialr 1993, 51(3) 401

COMENTARIOS

A classificagdo mais divulgada de AEI € a de Emery 4, que distingue os se-
guintes tipos: (I) forma do lactente (doenga de Werdnig-Hoffmann); (II) forma
de gravidade intermedidria; (III) forma juvenil (Kugelberg-Welander) e varian-
tes: forma autossOmica dominante, forma ligada ao X, forma japonesa e forma
associada a déficit de hexosaminidase A; (IV) formas raras: forma distal, amio-
trofia bulbo-espinal e outras. Segundo a classificacio do World Federation of
Neurology Research Committee (Research Group of Neuromuscular Diseases)l5,
a amiotrofia espinal (AE) e as desordens hereditdrias dos neurbnios motores
podem ser divididas em: (1) forma autossdmica recessiva, com anormalidade
bioquimica desconhecida; (2) forma autossémica recessiva, com anormalidade bio-
quimica conhecida; (3) forma autossdmica dominante, com anormalidade bioqui-
mica desconhecida; (4) forma recessiva ligada ao X, com anormalidade bioqui-
mica desconhecida. No primeiro grupo encontram-se: a AE tipol (forma pro-
ximal ou doenca de Werdnig-Hoffmann), a AE tipo2 (forma intermedidria, cro-
nica), a AE tipo3 (forma juvenil) e a forma distal. Hd ainda a classificagdo de
Swaiman 12, que divide a AEI em 2 tipos: (1) doenga de Werdnig-Hoffmann,
grupos 1,2,3 (idade de instalagio até 2 meses, entre 3 e 12 e entre 12 e 24
meses, respectivamente), sendo a evolugdo mais arrastada nos pacientes com
instalagdo mais tardia; (2) doenca de Kugelberg-Welander, de instalacéo, entre
2 e 17 anos e boa evolugio, podendo o paciente deambular até a idade de
20-40 anos.

Com base nas classificagbes expostas, nossa primeira paciente apresenta a
forma distal de AE. Foram eliminadas outras patologias como as polineuro-
patias hereditdrias, pela auséncia de acometimento sensitivo e pelos achados de
EMG. A forma distal de AE foi descrita por Martin-Sneesens 8 e, posteriormente,
outros casos foram relatados, geralmente de pacientes com diagnéstico clinico
de atrofia muscular peroneal. Harding e Thomas reviram 34 casos desta enti-
dade 6. Nesta casuistica observou-se que todos os pacientes desenvolveram sin-
tomas antes da idade de 20 anos e, a maioria, durante a primeira década. Os
sintomas iniciais foram: deformidade nos pés e dificuldade & marcha. Fraqueza
distal nos membros inferiores era evidente em todos os casos e nos membros
superiores em 25%. Os reflexos patelares e os de membros superiores estavam
normais em mais de 80% dos pacientes e os reflexos aquileus em cerca de 66%.
O quadro clinico apresentado pela nossa paciente encontra-se de acordo com os
dados acima referidos.

A segunda paciente apresentou evolucdo rapidamente progressiva no decor-
rer de 10 meses. Foram descartadas possiveis causas paraneopldsicas, por ana-
logia & eventual rdapida evolugdo da esclerose lateral amiotréfica (ELA) e da AE
do adulto, que pertencem ao mesmo grupo de patologias. Na ELA, entretanto,
observa-se acometimento inicial preferencial dos membros superiores, frequente-
mente assimétrico ou focal, acompanhado de hiperreflexia pronunciada, fibrila-
¢Oes e fasciculacdes13. Ha poucos relatos de ELA na infancia, sendo descrito
predominio em meninos. Beauvais et all observaram sindrome piramidal bila-
teral, fasciculagbes frequentes e amiotrofia predominando nos membros supe-
riores sendo, portanto, dificil aventar tal hipdtese diagnéstica em nossa paciente.
A progressio rapida, observada neste caso, ja foi observada por outros auto-
res 3.5.9, porém néo de forma tdo rapidamente evolutiva como no caso apresen-
tado. Além disso, nesses relatos é mencionada a possibilidade de fatores infec-
ciosos atuarem como agentes desencadeantes. Em nossa paciente nido havia ante-
cedentes que permitissem considerar tal hipotese. Ndo encontramos na literatura
pertinente caso semelhante a este aqui analisado.

Nas formas clinicas raras apresentadas por nossos pacientes, assim como
nas demais formas de AE, a patogenia da degeneracio dos neurdnios do corno
anterior permanece obscura. Teorias mais recentes e estudos de genética mole-
cular tendem a demonstrar que as varias formas seriam manifestagdo de uma
unica doenca, com expressido variavel, talvez dependente de fatores ambientais?.
Brzustowicz et al.2 descreveram homogeneidade genética entre as formas I, II e
III de AEI, que parecem ser dependentes de um tinico locus no cromossomo 5q.
Finalmente, Samat e al.l0 relataram um defeito na transcricio do RNA, que re-
sulta na falha da sintese de neurotransmissores, de enzimas e proteinas citoplas-
madticas, levando & inanicdo e & morte celular.
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