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RESUMO - Foram estudados 12 pacientes com distrofia muscular miotônica com o objetivo de verificar o 
comprometimento do sistema nervoso periférico. Todos apresentavam os sinais e sintomas principais da doença. 
Nenhum tinha outras causas que pudessem justificar uma polineuropatia. Todos foram submetidos a biópsia do 
nervo sural com contagem de fibras mielínicas e realização de histograma. Dois não apresentavam histograma 
bimodal. Os pacientes mostraram redução do número de fibras mielínicas. Concluímos que a polineuropatia 
pode fazer parte do quadro clínico polimorfo da distrofia muscular miotônica. 

PALAVRAS-CHAVE: distrofia muscular miotônica, s istema nervoso periférico, polineuropatia, 
nervo sural, biópsia. 

Sural nerve biopsy in myotonic dystrophy 

ABSTRACT - Twelve patients with myotonic dystrophy were studied to look for the involvement of the peripheral 
nervous system in this disease. All of them showed the main signs and symptoms of the disease. They did not 
have another causes to justify a polineuropathy. They were submitted to sural nerve biopsy with counting of 
myelinated fibers and histogram. Patients showed a reduction in the number of myelinated fibers and in two 
patients the histogram was unimodal. We concluded that polineuropathy may be another multisystemic 
manifestation of myotonic dystrophy. 
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Distrofias musculares são definidas classicamente como doenças dos músculos esqueléticos 
degenerativas, progressivas e hereditárias1. A distrofia muscular miotônica (DMM) é a miopatia 
degenerativa mais comum em adultos. Apresenta incidência de 13,5 por 100000 indivíduos nascidos 
vivos e prevalência entre 2,4 e 5,5 por 100000 habitantes9. Foi descrita pela primeira vez em 1909 
por Steinert e, no mesmo ano, por Batten e Gibb (apud Adams e Victor'). É doença transmitida de 
modo autossômico dominante e afeta vários sistemas e órgãos. Caracteriza-se por miotonia, fraqueza 
muscular, amiotrofia e numerosas manifestações não musculares, como calvície frontal, catarata, 
atrofia testicular, anormalidades da condução cardíaca, insuficiência respiratória, distúrbios do 
aparelho gastrointestinal e hipersonia. A atrofia tem predileção por certos grupos musculares: face, 
pescoço e extremidades dos membros. Tal predileção confere à facies um aspecto magro, alongado, 
inexpressivo com ptose palpebral bilateral e boca entreaberta: facies "em machadinha". A miotonia 
(incapacidade de relaxamento muscular imediato) é melhor demonstrada na mão e língua, e diminui 
com a progressão da doença. Recentemente foi descoberto que na DMM há repetição anormal de 
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um trinucleotídeo no braço longo do cromossoma 19 2 1 0 . A repetição do trinucleotídeo CTG é transcrita 

num RNA mensageiro. Esse RNA possui um polipeptídeo semelhante à família da proteína quinase, 

daí ser denominado miotonina proteína quinase. Porém, não se sabe ainda como a miotonina proteína 

quinase participa da fisiopatogenia da doença. O tamanho da repetição está diretamente relacionado 

à gravidade e ao início da doença. 

Várias evidências, clínicas e eletrofisiológicas 7 1 2, de polineuropatia na DMM foram relatadas. 

Até o sistema nervoso autônomo já foi referido como acometido1 6. Estudos patológicos do nervo 

periférico são escassos na literatura e, muitas vezes, divergentes 4 1 3. Nosso objetivo, neste estudo é a 

análise do nervo sural em pacientes com DMM a fim de verificar o comprometimento do sistema 

nervoso periférico (SNP) nesta doença. 

PACIENTES E MÉTODOS 

Estudamos a biópsia do nervo sural em 12 pacientes com DMM. Eram oito homens e quatro mulheres, 

com a idade mínima de 14 anos e a máxima de 54 anos. Todos foram vistos no Setor de Doenças Neuromusculares 

do Serviço de Neurologia do Hospital Universitário Antônio Pedro da UFF. Foram avaliados clinicamente, 

submetidos à eletromiografia e em nove dos pacientes foi estudada a neurocondução. Na Tabela 1, encontram-

se as características clínicas desses pacientes. Nenhum deles apresentava história de alcoolismo ou uso de 

outras substâncias tóxicas, desnutrição, diabete melito ou outras doenças metabólicas que podem levar a neuropatia 

periférica. Os Pacientes 3 e 4 eram irmãos, assim como os Pacientes 9 e 10. 

Na eletromiografia, em todos observou-se a presença de fenômeno miotônico nos músculos proximais e 

distais, potenciais polifásicos de baixa amplitude, e recrutamento completo aos mínimos esforços. A Tabela 2 

mostra os principais resultados da neurocondução sensitivo-motora. 

O nervo sural foi retirado em sala cirúrgica e fixado em glutaraldeído. Cortes semi-finos transversais e 

longitudinais (1 \im) foram corados com azul de toluidina para a microscopia óptica. Determinou-se a densidade 

e o diâmetro das fibras mielínicas (FM) para realização de histograma em todos os casos. 



RESULTADOS 

Dos nove pacientes submetidos à neurocondução sensitivo-motora, cinco apresentaram 
alteração sugerindo comprometimento axonal (Casos 2,5,7,8, 11). Em um não houve resposta no 
nervo sural (Caso 11), em quatro a latência distai estava aumentada (Casos 2,5,7,8) e em três as 
latências distais motoras estavam aumentadas (Casos 2,5,7). A amplitude do potencial de ação 

sensitivo e motor não foi determinada em 
Tabela 3. Contagem de fibras mielínicas (FM) dos pacientes, todos os pacientes; mostrou-se reduzida 

em um enfermo (Caso 11). 
Paciente Número de FM/mm 2 

A contagem de FM dos pacientes 
1 6 5 8 7 com DMM revelou perda de fibras. O 
2 2 618 número de FM por milímetro quadrado 

variou entre 2618 e 10618 (média 7043 
3 9 6 1 8 FM/mm 2 ) (Tabela 3). 
4 10 618 

O hi stograma de dez pacientes com 
^ 5 4 4 3 DMM não mostrou anormalidades no 
6 7 082 número de picos, apresentando padrão 

g 2 g g bimodal, com um pico entre fibras de 3 e 
6 micra de diâmetro e outro ehtre fibras 

8 6 690 de 9 a 13 micra de diâmetro (Figura 1). 
q 6 773 Entretanto dois pacientes revelaram 

histogramas anormais: um unimodal 
10 7 989 

(Caso 11) e outro sem nenhum pico (Caso 
11 5 340 2). O Caso 2 mostrou número extre-
j 2 7 4 7 4 mamente reduzido de fibras para a sua idade (Fig 2). 
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Figura 1. Histograma: caso 4. Padrão bimodál, número de fibras mielínicas normal 
para sua idade. 
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Figura 2. Histograma: caso 2. Número de fibras mielínicas bem inferior ao normal para 
sua idade. Não apresenta pico. 



DISCUSSÃO 

Embora a DMM tenha sido descrita pela primeira vez no início deste século e manifestações 
de polineuropatia venham sendo relatadas há algum tempo, são relativamente recentes e escassos os 
estudos que objetivam mostrar as alterações patológicas no SNP. Existe número bem maior de 
trabalhos estudando a miopatia, alterações cardíacas, oculares e digestivas provocadas pela doença. 

Pela neurocondução verificamos que dos nove pacientes que realizaram o exame, cinco tiveram 
quadro de polineuropatia do tipo axonal. Mondelli e col. 1 2 fizeram estudo neurofisiológico de 24 
pacientes que apresentavam DMM. Em 11 deles (46%) encontraram alterações compatíveis com 
polineuropatia axonal, acometendo tanto fibras sensitivas quanto motoras. 

Nosso estudo mostrou que os pacientes com DMM, além de distúrbios clínicos e 
eletrofisiológicos do SNP, apresentava alterações na biópsia do nervo sural. Quando comparados 
com os histogramas do nervo sural de seis indivíduos sãos e com neurocondução normal obtidos por 
Dyck e col. 5 pelos mesmos métodos, cinco dos nossos pacientes (42%) revelaram diminuição 
significativa do número de FM. Estudo semelhante foi realizado por Cross e col. 4, que mostrou 
perda leve de FM em 11 de 13 pacientes (85%) com DMM escolhidos aleatoriamente. 

Entretanto, nossos achados apresentam discrepância com os resultados obtidos por Pollock e 
Dyck 1 3. Esses autores estudaram quatro pacientes com DMM e não encontraram redução significativa 
do número de FM, achando que não havia alterações patológicas no SNP na DMM. Tal fato pode ser 
devido a dois motivos. Pollock e Dyck estudaram nervos mais proximais do que o sural como o 
nervo fibular superficial e o fascículo lateral do nervo do fibular profundo, nervos estes menos afetados 
nas polineuropatias. Pensamos porém que o principal motivo foi que esses autores afastaram os pacientes 
com alterações de neurocondução e selecionaram somente aqueles com condução nervosa normal. 

Não evidenciamos correlação entre a polineuropatia e a gravidade da miopatia. Talvez isso 
possa ser explicado pelo fato da polineuropatia ser mais um evento da DMM, assim como o são as 
outras manifestações da doença, como por exemplo a atrofia testicular, as alterações da condução 
cardíaca, que podem estar presentes ou faltar em alguns casos. A polineuropatia ocasionalmente 
pode ser a manifestação predominante da doença 1 4 ou preceder a miopatia3. De fato, a situação da 
neuropatia pode ser semelhante à do comprometimento cardíaco. Um estudo mostrou famílias de pacientes 
com DMM com alterações cardíacas e outras famílias que não apresentavam alterações do coração6. 

Entretanto, nosso estudo e outros na literatura4 , 7 1 2 mostram que a polineuropatia é evento 
freqüente na DMM e talvez seja amiúde não diagnosticada por ser mascarada pela característica 
maior da doença, a miopatia distai. 

A gravidade do acometimento de alguns órgãos na DMM parece ser diretamente proporcional 
ao tamanho da repetição de trinucleotídeos CTG 8 1 1 . Estudo realizado por Jaspert e col. s mostrou 
maior freqüência de acometimento mental e gonadal nos pacientes com maior repetição, porém não 
houve correlação do tamanho da repetição com catarata, anormalidades gastrointestinais ou cardíacas. 
Entretanto, os resultados dos estudos acerca da repetição de trinucleotídeos são divergentes e 
Turnpenny e col. 1 5 revelaram, utilizando 55 pacientes, que o grau de acometimento mental não se 
correlaciona com o número de trinucleotídeos. Não existem estudos na literatura correlacionando a 
neuropatia com o tamanho da repetição. 

A natureza da polineuropatia permanece desconhecida. Mais estudos sobre o papel da repetição 
do trinucleotídeo CTG certamente irão mostrar o mecanismo fisiopatológico da polineuropatia e das 
outras manifestações da DMM. 
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