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Embora se trate de moléstia conhecida desde os primeiros anos do pre­
sente século, são ainda relativamente raras as publicações referentes à forma 
juvenil da idiotia amaurótica familiar. Particularmente na literatura brasi­
leira são em escasso número as observações registradas: encontram-se ape­
nas os relatos de três casos de Valença (1942), um de Guimarães (1930) e 
outro de Marques (1947). Valença 4 1 observou três casos de 12, 10 e 9 anos, 
filhas de pais sadios e consangüíneos, brancos, sem qualquer elemento judai­
co na família; as pacientes apresentavam o quadro clínico característico 
(idiotia, amaurose e convulsões) e o exame de fundo de olho revelou retinite 
pigmentar, acompanhada, em um dos casos, de descoramento da papila; deve 
notar-se, contudo, que o exame neuropsiquiátrico das pacientes não pôde ser 
realizado com o necessário rigor; Valença obteve ainda informações que in­
dicavam a existência de mais dois irmãos portadores de moléstia semelhante. 
No caso de Guimarães 1 6 , os progenitores eram sírios, não havia a mancha 
de Tay e o quadro neurológico era representado por paralisia espástica, amau­
rose, convulsões e demência; não foi encontrada retinite pigmentar, mas ape­
nas atrofia óptica; o início da moléstia aos 3 anos e meio, contudo, leva a 
pensar que se tratava de modalidade precoce da forma juvenil. Finalmente, 
o caso de Marques 2 6 b reveste-se de caracteres clínicos atípicos, porquanto o 
início se havia processado aos 9 anos de idade, não havia alterações oftalmos-
cópicas e as manifestações neurológicas, de tipo distônico, foram comparadas 
às encontradas na degeneração hepatolenticular e na moléstia de Hallervor-
den-Spatz; o exame histológico revelou as típicas alterações das células ner­
vosas; o autor não classifica seu caso em qualquer das diferentes formas 
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clínicas da idiotia amaurótica e parece-nos, mesmo, que caberia melhor no 
grupo das formas tardias. Os demais casos da literatura brasileira consti­
tuem exemplos da forma infantil de Tay-Sachs (um de Barbosa 4 e Fialho 1 3 ; 
um de Fonseca 1 4 ; três de Julião e col . 1 8 ) ou da forma infantil tardia, de 
Bielschowsky (um caso de Trétiakoff e Pujo l 4 υ ; um caso de Marques 2 6 a ) , 
ou ainda de formas atípicas (um caso de Aidar e Assis l ) . 

Os três casos plenamente comprovados da forma juvenil de Batten e 
Mayou, que ora apresentamos, representam, pois, uma contribuição à reduzida 
casuística nacional. As curiosas particularidades do estudo heredofamilial e 
genético-hematológico, os achados eletrencefalográficos, hematológicos e hu-
morais por nós assinalados, reforçam, segundo acreditamos, os motivos que 
noi levam a divulgá-los. 

O B S E R V A Ç Õ E S 

CASO 1 — Teresinha R . M. , sexo feminino, brasileira, com 16 anos de idade, na­
tural de A l a g o i n h a s (Es tado da B a h i a ) , examinada no A m b u l a t ó r i o de N e u r o l o g i a do 
Hospi ta l das Clínicas da Facu ldade de Medic ina da Univers idade de São Pau lo , em 
11 ju lho 1953 ( reg i s t ro m 330.808). Anamnese — A s pr imeiras manifestações da 
molés t ia ocor re ram aos 7 anos de idade, ap rox imadamente . Nessa ocasião, após um 
"surto febr i l " ( in formações prestadas pela p r o g e n i t o r a ) , a menina tornou-se mui to 
agi tada, apresentando, desde então, desordens psíquicas: r a sgava as roupas, mordia 
as pessoas, etc. N a mesma época, manifes taram-se distúrbios visuais, que rapida­
mente se acentuaram, culminando com o desaparecimento comple to da v i são . A o s 
11 anos surg i ram crises convuls ivas , de t ipo genera l izado , acompanhadas de perda 
da consciência. A desagregação menta l acentuou-se progress ivamente . H á alguns 
meses vem-se tornando e x t r e m a m e n t e pálida. A m e n o r r é i a há 8 meses. 

Antecedentes pessoais: Nasc ida de te rmo, par to normal . Desenvo lv imen to neuro-
psíquico normal a té a idade de 6 para 7 anos: falou aos 18 meses, andou aos 15 
meses; hav i a começado a f reqüentar escola pr imária , quando adoeceu. Das doenças 
comuns na infância, t e v e sarampo, va r i ce l a e, aos 6 anos, "a fecção febr i l " . 

Antecedentes familiares: Os pais da paciente,* que n e g a m qualquer ascendência 
israeli ta, con tam 40 anos de idade e são pr imos-i rmãos. Dois i rmãos da doente 
apresentam quadro mórbido semelhante (casos 2 e 3 ) : Jesuíno, com 13 anos de idade, 
e Joaquim, com 10. Dois outros i rmãos, a tua lmente com 18 e 15 anos, são sadios. 
Um i rmão faleceu aos 11 meses de idade, de causa ignorada . O pai da paciente 
re la ta ter contra ído sifi l is; a mãe é for te e refere um abor to . 

N a famí l ia há numerosos casamentos entre seus próprios membros (pr imos em 
lo ou 2<> g r a u ) . O próprio pai da paciente é f i lho de primos. Uma tia da paciente, 
por parte da mãe, t eve dois filhos, nos quais, em torno dos 8 anos de idade, insta­
lou-se "molés t ia semelhante" (amaurose , r eba ixamen to das funções intelectuais , sín­
drome c o n v u l s i v a ) , e que fa leceram aos 18 e 21 anos de idade; a mesma sintoma­
to log ia está-se desenvolvendo a tua lmente numa das f i lhas ( D . R . M . , com 13 anos 
de i d a d e ) , cujo h e m o g r a m a reve lou a exis tência de l infóci tos vacuol izados na per-
cen tagem de 35% (28-2-1955); os outros 6 filhos são normais ; essa tia é t ambém 
casada com um pr imo e m 2<> grau e reside no Estado da Bahia, o que impossibi l i tou 
um e x a m e mais comple to de sua f i lha. A o que consta, num outro grupo da mesma 
famí l ia (p r imos em 1" g r a u ) , entre 10 i rmãos, 3 t e r i am sido acomet idos pela mesma 
molést ia , tendo fa lecido um deles. 

Exame sômato-neurológico — Estado gera l precário, mucosas v i s íve i s intensa­

mente descoradas; pele de côr amare lada , maci len ta ; gâng l ios cervica is pequenos. 



A o e x a m e do coração, ouve-se sopro sistólico intenso no foco pulmonar . Pressão 
ar ter ia l 115-65 m m H g ; pulso 100 ba t . /min ; tempera tura 37vC. A b d o m e : t impanis-
mo e x a g e r a d o ; baço e f ígado não palpáveis . Sistema nervoso: Grande exc i t ação 
psicomotora . Amaurose . Ex ibe mov imen tos contínuos, sem f inal idade. Fa l a cons­
tantemente , por monossílabos, a lguns in in te l ig íve is . O e x a m e neurológico , prejudi­
cado pela ag i t ação psicomotora, demonstra ausência de paralisias ou paresias e hi-
porref lex ia osteotendínea genera l izada . O e x a m e o f t a lmo lóg i co r eve la a exis tência 
de n i s tagmo ver t i ca l , com componente ro ta tór io , de cará ter in termi tente ; re f lexos pu-
pilares ( f o t o m o t o r e consensual) mui to diminuídos, sendo a acomodação prejudicada 
pela amaurose. Ca ta ra ta das suturas. O estado psíquico da paciente não permit iu 
e x a m e sat isfatório dos fundos oculares, permi t indo ver i f icar , contudo, a exis tência de 
a t rof ia da papila, em ambos os olhos, e desaparecimento de vasos ( D r . S c a v o n e ) . 

Exames complementares — Exame hematológico (28-5-1953): er i t róci tos 1.900.000 
por m m 1 ; hemoglobina 3 g/100 ml ; leucócitos 14.300 por mm : ' (neut róf i los bastone-
tes 2 % , segmentados 78%; eosinófi los 2 % ; basófilos 1%; l infócitos típicos 14%; m o -
nócitos 3 % ) ; aniso e poici loci tose; intensa h ipocromia; desvio à esquerda; granula-
ções tóxicas nos neutróf i los ; plaquetas abundantes. F o r a m real izados mais três he-
m o g r a m a s nos meses seguintes, com resultados semelhantes; no ú l t imo deles ( e m 20-
8-1953) fo ram encontrados raros er i t roblastos . Reações sorológicas para sífilis ( W a s -
sermann, K a h n e K l i n e ) nega t ivas . Uremia 59 mg /100 ml . Proteínas plasmâticas 
( e m g/100 m l ) : totais 7,2; a lbumina 4,7; g lobul inas 2,5; re lação A / G 1,9 ( m é t o d o de 
Gornal l , Ba rdawi l l e Dav id , com lei tura e spec t ro fo tomé t r i ca ) . Exame de fezes: lar­
vas de Strongyloides stercoralis, ovos de Schistosoma mansoni, anci lostomídeos, Asca-
ris lumbricoides, Trichocephalus trichiurus; cistos de Endamoeba coli e Endolimax 
nana. Exame de urina normal . 

CASO 2 — Jesuíno R . M . , sexo masculino, brasileiro, com 13 anos de idade, exa­
minado em 20-10-1953 no A m b u l a t ó r i o de N e u r o l o g i a ( r e g . HC 338.896). Anamnese 

— Tinha 6 anos de idade quando começou a queixar-se de d iminuição da acuidade 
visual . Este distúrbio agravou-se rap idamente ; em poucos meses instalou-se cegueira 
to ta l . A o s 11 anos ocorreu a pr imeira convulsão ; desde então, apresenta crises convul ­
sivas, de t ipo genera l izado , com in te rva los de 10 a 15 dias. A in te l igência ficou seria­
mente compromet ida , não conseguindo aprender o que se lhe tentou ensinar. A n ­
tecedentes: j á refer idos em re lação ao caso 1. 

Exame sômato-neurológico — Estado gera l bom; mucosas v i s íve i s coradas; gân­
gl ios de v o l u m e normal . Caracteres sexuais secundários bem desenvolvidos . Nos 
pés observa-se sindacti l ia parcial dos 2? e 3<> ar te lhos; nas mãos, os dedos mínimos 
apresentam-se arqueados, com a concavidade para dentro. O e x a m e dos diversos 
aparelhos nada reve lou d igno de nota. Sistema nervoso: bradipsiquismo; pa lavra 
confusa, arrastada. M o v i m e n t a ç ã o a t i va conservada; força muscular segmenta r e 
coordenação motora normais . T o n o muscular normal . H ipor re f l ex ia osteotendínea 
genera l izada ; r e f l e x o cutaneoplantar em f l e x ã o ; ausentes os sinais de Rosso l imo e 
Mende l -Bech te rew; re f lexos cutâneo-abdominais e cremastér icos normais . Sensibili­
dade normal . Ps iqu i smo: consciente; or ientado quanto à sua pessoa e ao mundo 
ob j e t i vo ; noção de molést ia , mui to embora sem a compreensão g loba l da s i tuação; 
deficiência para a f ixação e evocação dos acontecimentos , secundária às a l terações 
na esfera in te lectual ; r eba ixamento g loba l das funções intelectuais; perseveração, 
ve rb ige ração ; a len tecer da associação ide ia t iva ; expressão mímica adequada; compor­
tamento gl iscróide, impuls ivo e pueril ( D r . José L o n g m a n ) . 

Exames complementares — Exame neurocular: Estrabismo convergen te , princi­
pa lmente à esquerda; ref lexos à luz e consensual fracos; amaurose. Fundos ocula­
res: papilas côr de cera, avermelhadas , com níve l normal e contornos um pouco 
borrados; ar ter ío las finas, quase reduzidas a um f io ; ve ias af i ladas; retina de aspecto 
esbranquiçado, uniforme, sem estr iação, com p igmento em forma de osteoblastos 
( a r acnó ideos ) , esparsos por toda a camada, mas em grande quantidade na retina 
per i fér ica; em suma, quadro o f t a l m o l ó g i c o de retinose p igmenta r (Dr . Monte i ro de 



B a r r o s ) . Eletrencefalogramas: v e r comentár ios . Craniograma: d iploe de malhas gros­
seiras, densas, com trabéculas espessadas; sela turca de t ipo infant i l ( redução v o -
lumétr ica g l o b a l ) ; h iper t rof ia das cl inóides e ca lc i f icação do d ia f ragma selar; escassa 
pneumat ização do seio esfenoidal e presença de sincondrose esfenoccipi tal (dobradiça 
de C h a u v a n ) ; não há calc i f icações pa to lógicas , nem sinais de hipertensão intracra­
niana; quadro de re tardo na evo lução os teogenét ica . Pneumencefalograma: escassa 
quant idade de ar nos espaços subaracnóideos; vent r ículos la terais e terceiro ven t r í -
culo com forma, dimensões e posição normais . Liqüido cefalorraqueano, e m 21-10-
1953: punção suboccipital com o paciente dei tado; uma célula por m m 3 ; proteínas 15 
m g / 1 0 0 ml ; c loretos 700 m g / 1 0 0 ml ; g l icose 80 mg /100 ml ; restante normal . Exame 

hematológico ( r e fe r imos apenas um dos vá r io s exames real izados, cujos resultados 
foram c o m p a r á v e i s ) : er i t róci tos 5.100.000 por m m 3 ; hemoglob ina 12,9 g/100 ml ; V G 
0,8; leucócitos 5.100 por mm : i (neut róf i los bastonetes 8%, segmentados 55%; eosinó-
fi los 10%; l infóci tos t ípicos 22%; monóci tos 5 % ) ; desvio à esquerda, eosinofi l ia , neu­
tróf i los com granulações tóxicas . Em 15-6-1954 foram encontrados 15% de linfóci­

tos vacuolizados; em 6-2-1956 a proporção se e l eva ra para 28%. Mielograma (24-6-
1954) : Mate r i a l normocelular . Re l ação G / E de 2 :1 . Discreto aumento de mie loblas-
tos. Série neutróf i la com maturação conservada. Eosinof i l ia moderada . L infoc i tose 
( c o n t a m i n a ç ã o ? ) . Hiperplas ia moderada da série er i t roblást ica . N a d a a anotar na 
série megacar ioc í t i ca . Dent re os e lementos l infóides adultos, a lguns são vacuo l i za ­
dos. Dosagens no sangue referidas no quadro 1. Eletroforese das proteínas plasmá-

ticas e do liqüido cefalorraqueano: v e r comentár ios . Provas de função hepática ( r . 
W e l t m a n n , r. Hanger , r. f o rmol -ge l e r. t i m o l ) normais . 

CASO 3 — Joaquim R . M . , sexo masculino, brasi leiro, com 10 anos de idade, exa­
minado em 22-12-1953 no A m b u l a t ó r i o de N e u r o l o g i a ( r e g . H C 352.905). Anamnese 
— A o s 6 anos de idade começou a notar d iminuição da acuidade visual , que se foi 
acentuando progress ivamente . N o f im de um ano, j á se hav ia estabelecido cegueira 
completa . Nunca t eve convulsões *. Segundo as informações prestadas pela p roge-
nitora, este é um menino inte l igente , f reqüentando escola pr imár ia a tua lmente , e m 
inst i tuto para cegos. Anteceden tes : nada d igno de regis t ro , a l ém do j á refer ido a o 
t ra ta rmos do caso 1. 

Exame sômato-neurológico — Bom estado gera l . O e x a m e dos diferentes apa­
relhos nada reve lou de anormal . Sistema nervoso: Ausência de a l terações motoras ; 
força muscular segmenta r e coordenação dos movimentos , normais . R e f l e x o s super­
ficiais e osteotendíneos, normais . T o n o muscular e sensibilidade normais . Psiquis-
m o : a de te rminação do n íve l menta l ( D r . Pau lo V a z de A r r u d a ) r eve lou a t raso de 
1 ano (debi l idade menta l l e v e ) . 

Exames complementares — Exame oftalmológico: L e v e convergênc ia dos g lobos 
oculares. Discre to n i s tagmo hor izonta l . Pupi las isocóricas e isocrômicas; re f lexos à 
luz e consensual lentos; acomodação prejudicada pela amaurose. Fundos oculares : 
papilas de l imites e n íveis normais , de co loração róseo-amarelada, tendendo para o 
amarelo-sujo ("cera de v e l a " ) ; ar tér ias estrei tadas e ve ias de aspecto normal ; re­
tina lembrando o t ipo salpimenta, mui to tênue; ret ini te p igmentar , sem p igmento 
( D r . P a u l o B. M a g a l h ã e s ) . Eletrencefalograma: v e r comentár ios . Exame hematoló­

gico: e r i t róci tos 4.100.000 por mm : ) ; hemoglob ina 12,6 g /100 m l ; V G 0,95; leucóci­
tos 7.900 por mmJ (neut róf i los metamie lóc i tos 1%, bastonetes 8%, segmentados 30%; 
eosinófilos 8%; l infóci tos típicos 50%; monóci tos 3 % ) ; desvio à esquerda; neutró­
f i los com granulações tóxicas , eosinofi l ia . Em 11-6-1954 foi observada vacuolização 

em 6% dos l infóci tos; em 6-2-1956, a proporção j á subira para 19%. Mielograma 

* A o comple tar 11 anos de idade, em fins de 1955, o paciente começou a apre­
sentar crises convuls ivas genera l izadas ; não houve modi f icação quanto ao resultado 
do e x a m e c l ín ico-neurológico , nem quanto ao desenvo lv imen to psíquico, a té a época 
atual . 



(24-5-1954): Mate r i a l normocelu lar . R e l a ç ã o G / E de 2 :1 , ap rox imadamente . M o ­
derada anaplasia na série neutrófi la . Eosinof i l ia . N a d a a anotar nas séries er i t ro-
blást ica e plaquet ínea. Escassos l infóci tos vacuol izados . Dosagens no sangue: v e r 
quadro 1. Eletroforese das proteínas plasmáticas c do líquido cefalorraqueano: ve r 
comentár ios . Provas de função hepática ( reações de We l tmann , fo rmol -ge l , t imol e 
de H a n g e r ) normais . 

C O N S I D E R A Ç Õ E S G E R A I S SOBRE A I D I O T I A A M A U R Ó T I C A F A M I L I A R 

Distinguem-se várias formas clínicas de idiotia amaurótica familiar, mui­
tas delas transicionais: idiotia amaurótica congênita (lipidose descrita por 
Norman e W o o d 2 7 , em 1941); o tipo infantil, de Tay 3 7 e Sachs 3 0; a forma 
infantil tardia, ou melhor, juvenil precoce, descrita por Bielschowsky6; a 
forma juvenil, de Batten e Mayou 5 ; a forma tardia ou do adulto, de Kufs 2 0 , 
que compreende ainda uma variedade muito tardia (van Bogaert e Borre-
mans 8 ) . As formas infantil e juvenil representam, a nosso ver, os tipos po­
lares da afecção. 

A distinção entre as várias formas baseia-se especialmente na idade de 
aparecimento dos primeiros sintomas, no ritmo evolutivo, no quadro oftalmo-
lógico e nas manifestações neurológicas. Assim, na forma infantil o início 
se processa entre o e o 89 mês de vida; a evolução é progressiva, sobre-
vindo o êxito letal dentro de 2 anos, em média; oftalmoscòpicamente, encon­
tra-se a mancha vermelho-cereja na região macular (sinal de Tay) , podendo 
também haver atrofia óptica; há amaurose, síndrome hiper ou hipocinético-
hipotônica e crises epileptiformes; outrossim, é peculiar a incidência preva-



lente na raça israelita. Na forma juvenil precoce, os primeiros sintomas 
surgem entre dois e três anos de idade; a evolução também é rápida e pro­
gressiva, determinando a morte dentro de 3 anos, na maioria das vezes; o 
exame do fundo ocular revela fina pigmentação retiniana e, às vezes, atrofia 
óptica; o quadro neurológico é dominado por distúrbios cerebelares. Na for­
ma juvenil típica, o início ocorre dos 5 aos 8 anos, o mais tardar aos 13 A Z ; 
a evolução é relativamente longa, de 10 a 15 anos; observa-se degenerescên-
cia retiniana e, quase sempre, atrofia óptica; os sinais neurológicos são re­
presentados por convulsões e alterações motoras de tipo extrapiramidal e ce-
rebelar. Na forma tardia, os sintomas principiam entre 15 e 26 anos, tendo 
sido descritas, porém, modalidades de início muito tardio, ocorrendo já na 
pré-senilidade; a evolução, muito lenta, ultrapassa geralmente 15 anos; de 
regra, não há distúrbios visuais; o quadro neurológico é semelhante ao da 
forma juvenil. Manifestação comum a todas as formas é a decadência men-
ta! progressiva. 

Nota-se, portanto, que, à medida que avança a idade de início da mo­
léstia, a evolução tende a se prolongar, os distúrbios visuais a decrescer de in­
tensidade e o acometimento extrapiramidal a se acentuar. Contudo, embora o 
critério etário seja de capital importância para a distinção dos vários tipos, 
é necessário ter em mente que algumas formas infantis podem ter um início 
protelado para épocas mais tardias, assim como formas juvenis podem insta­
lar-se já na idade adulta; a existência de ocorrências precoces da forma de 
Kufs também deve ser levada em conta. Por outro lado, embora o caráter 
heredofamiliar seja marcante em todas as modalidades, pode verificar-se al­
ternância de formas infantis e juvenis na mesma família 1 2 . Ainda convém 
frisar que Kufs referiu casos de lesão macular pura, a par de outros apenas 
com lesão cerebral 1 1; Sorsby 3 2 estabeleceu, por outro lado, que as formas 
macular e cerebral puras nunca coexistem na mesma família. A sintomato­
logia de cada forma clínica, embora sujeita a variações, tende a revestir o 
mesmo tipo e a seguir evolução idêntica nos membros da mesma fratria 7 . 

Todos os tipos de idiotia amaurótica reconhecem como fundamento histo-
patológico as alterações degenerativas do citoplasma das células ganglionares 
da retina e do neuraxe; as células gliais também são secundariamente atin­
gidas. De maneira geral, as células se tumefazem, o pericárion e os prolon­
gamentos passam a conter massas granulosas constituídas por lípides; a subs­
tância de Nissl fica reduzida a grânulos muito finos, dispostos ao redor do 
núcleo; as neurofibrilas, embora deslocadas para a periferia, não sofrem al­
terações tão intensas. Entretanto, apesar do grau das lesões celulares e da 
longa evolução em alguns tipos da moléstia, os núcleos se apresentam rela­
tivamente conservados, as bainhas de mielina e os axônios permanecem quase 
intactos, o que explica a persistência de relativa integridade funcional2 4. 
Marburg 2 5 frisa que os sinais clínicos da moléstia apenas em parte são de­
vidos às alterações celulares, que afetam meramente seu contingente vegeta-
tivo; somente quando a parte funcional (neurofibrilas) é comprometida, apa­
recem os sinais neurológicos. 



No estudo da idiotia amaurótica, os aspectos histoquímicos são de impor­
tância capital. Entre as tesaurismoses do sistema nervoso, são das mais ca­
racterísticas aquelas que afetam o metabolismo dos fosfatídeos. Elas podem 
ser divididas em três grupos: a) moléstia de Gaucher, em que se processa 
armazenamento de cerebrosídeos; b) moléstia de Niemann-Pick, na qual 
acorre acúmulo de esfingomielina; c) idiotia amaurótica familiar, caracteri­
zada por entesouramento de gangliosídeos. Esses três fosfatídeos pertencem 
ao grupo dos esfingolípides, isto é, contêm como componente fundamental a 
esfingosina, que se une com um ácido graxo sob a forma de amida (cera-
mida 3 8 ) . Klenk 1 9 , que se tem particularmente ocupado do estudo bioquí­
mico desses compostos, publicou, recentemente, um trabalho em que os es­
tuda pormenorizadamente. As ceramidas constituem a parte lipófila da mo­
lécula desses fosfatídeos; a distinção entre eles se faz de acordo com o com­
ponente hidrófilo, que, nos cerebrosídeos, é uma hexose (glicose ou galacto­
se), nas esfingomielinas é o ácido colinofosfórico, e nos gangliosídeos é um 
complexo hidrocarbonado de molécula elevada, possuindo o ácido neuramínico 
como característica principal. Enquanto gangliosídeos e esfingomielinas pos­
suem ácidos graxos com C 1 8 (ácido esteárico) e C, 4 (ácido linhocérico), os 
cerebrosídeos só possuem ácidos com C 2 4 . Por outro lado, cerebrosídeos e 
esfingomielinas predominam na substância branca (são os componentes das 
bainhas de mielina), ao passo que os gangliosídeos se encontram quase ex­
clusivamente na substância cinzenta (são constituintes dos neurócitos). Os 
gangliosídeos são encontrados, na moléstia de Tay-Sachs, em taxas que so­
brepujam a normalidade de 5 a 10 vezes; na moléstia de Niemann-Pick seu 
teor ultrapassa ligeiramente o normal. 

Apesar da demonstração da associação intrafamiliar da idiotia amauró­
tica e da moléstia de Niemann-Pick 7 , já não se admite que aquela constitua 
como que a forma nervosa pura desta última. Se não bastassem as diver-
sidades reveladas pelos estudos histoquímicos da substância armazenada e as 
diferenças dos quadros neurológicos, ainda se poderiam referir outros carac­
teres distintivos revelados pela histopatologia nervosa. Assim, a degenera-
ção lipídica das células ganglionares da retina é muito menos intensa na 
moléstia de Niemann-Pick que na idiotia amaurótica, não sendo encontrada 
atrofia óptica; para Rintelen (cit. por Wal sh 4 3 ) as alterações maculares do 
tipo Tay observadas em alguns casos de Niemann-Pick não são patognomô-
nicas de uma identidade mórbida, pois aparecem sempre que ocorrerem de­
sordens necrobióticas das células ganglionares, acompanhadas simultanea­
mente de degeneração gordurosa dos componentes celulares. Nesta última 
forma de lipidose o processo degenerativo cérebro-retiniano estende-se a es­
truturas de origem mesodérmica (no cérebro, as leptomeninges, tela corióidea 
e paredes vasculares; no globo ocular, as camadas nucleares da retina, o 
tracto uveal, a esclerótica e a adventícia vascular), o que não sucede na 
idiotia amaurótica familiar 2 8. Por fim, as células granulosas do cerebelo 
estão geralmente poupadas na moléstia de Niemann-Pick, ao passo que, na 
idiotia amaurótica, são sede de intensos processos degenerativos 7 . 



Quanto à patogenia da idiotia amaurótica familiar, deve tratar-se, como 
na moléstia de Niemann-Pick, de anormalidade do metabolismo intracelular 
e não do metabolismo intermediário, pois não se verifica, geralmente, aumen­
to da taxa sangüínea de fosfolípides 3 S . Desmielinização da substância bran­
ca cerebral, discreta e em placas, só foi descrita na forma infantil, o que 
indicaria uma parada no processo de mielinização, em lugar de dcgeneração 
da mielina pré-existente 2 . É importante realçar também que, na forma ju­
venil, à sobrecarga lipídica se associa a persistência de aspectos fetais ou 
infantis dos elementos neurais, especialmente observados nas células pigmen-
tadas da substância negra e do tronco cerebral ! ) e ao nível do córtex cere­
bral, onde persistem as células horizontais de Cajal 2 4 . Aliás, o estudo do 
metabolismo cerebral na idiotia amaurótica familiar revela um aumento na 
diferença arteriovenosa de oxigênio, comparável ao que se observa em recém-
nascidos, apesar da substituição de grande parte dos constituintes neuronals 
por lípides, que são substâncias inertes do ponto de vista respiratório 1 7 . 
Portanto, embora se discuta ainda a patogenia do processo lesional, não cabe 
dúvida que as alterações se instalam em estruturas que sofreram um atraso 
na citogênese 7 . 

F O R M A J U V E N I L 

Stengel 3 4 , já em 1826, havia observado 4 irmãos que, aos 6 anos de 
idade, após um desenvolvimento psicomotor normal, começaram a apresentar 
deterioração mental progressiva e amaurose; aos 14 anos surgiram crises 
convulsivas; faleceram aos 20 anos. Em 1903, Batten 5 a observou oftalmos-
còpicamente, em duas irmãs, uma lesão pigmentar simétrica das máculas, 
surgida, respectivamente, aos 5 e 7 anos de idade, e associada a rebaixamen­
to mental; no ano seguinte, o mesmo quadro foi observado em três casos 
por Mayou 5 b ; uma dessas pacientes veio a falecer, tendo Batten e Mayou 5 c 

descrito, em 1915, o quadro anátomo-patológico. Por outro lado, Vogt 4 2 , em 
1905, descreveu moléstia semelhante à de Tay-Sachs, caracterizada também 
por amaurose, idiotia e convulsões, porém sem a mancha vermelho-cereja da 
mácula e cujos primeiros sinais surgiam durante o fim da primeira ou início 
da segunda década. Spielmeyer 3 3 , em 1906, fêz o estudo anátomo-patológico 
da afecção, verificando sua grande semelhança com as lesões da idiotia amau­
rótica infantil. Em 1908, Stock 3 5 descreveu o quadro ocular, distinguindo-o 
do da forma de Tay-Sachs, e Schob 3 1, em 1912, estudou a patologia da mo­
léstia, ressaltando também a presença de sintomas ataxo-espasmódicos na 
forma juvenil. 

Convém referir aqui a possibilidade de quadros clínicos superponíveis aos 
da idiotia amaurótica ocorrerem de par com alterações histológicas do tipo 
da moléstia de Alzheimer. A este propósito é muito ilustrativo o caso de 
Lõken e Cyvin 2 3 : paciente filho de primos, sem antecedentes mórbidos nos 
ancestrais, mas que tivera um irmão mais velho que apresentara moléstia 
semelhante à sua, falecendo aos 13 anos de idade; o paciente se desenvolvera 
normalmente até aos 6 anos de idade, quando se instalaram amaurose e de­
terioração mental progressiva; aos 13 anos surgiram convulsões; aos 14 anos 



foi verificada atrofia óptica e retinite pigmentar. Faleceu nessa data e à 
necrópsia não foram encontradas as alterações histopatológicas característi­
cas da idiotia amaurótica, mas sim placas senis corticais difusas e alterações 
fibrilares nas células ganglionares. Revendo a literatura, Lõken e Cyvin en­
contraram outros casos semelhantes ao seu. 

Os aspectos histopatológicos da forma juvenil da idiotia amaurótica, como 
dissemos, são comuns às várias formas de idiotia amaurótica. As diferenças 
que se observam são mais de ordem quantitativa que qualitativa. Assim, 
na forma infantil, as lesões cerebrais são mais difusas e a destruição celular 
é mais intensa que na forma juvenil. Nesta, o conteúdo vacuolar tem me­
nos afinidade pela hematoxilina férrica e maior para os corantes de gordu­
ras neutras; a macroglia participa de maneira mais manifesta na tesauriza-
ção 7 ; as alterações da mielina são menos intensas que no tipo Tay-Sachs 2 . 
O processo patológico é mais intenso em três territórios: córtex cerebral, in­
clusive faixa denteada; córtex cerebelar, sobretudo nas células de Purkinje; 
neostriado, onde sobressai o acúmulo de lípides na macroglia. No córtex ce­
rebral, particularmente, observa-se lipidose difusa e tumefação das células 
ganglionares; desaparecimento celular não sistematizado, porém, mais eviden­
te nas camadas I I I e V; esclerose da camada molecular, com perda das fibras 
tangenciais 2 4 . Portanto, a tesaurismose não apresenta eletividade para um 
determinado sistema cortical, embora exista comprometimento preferencial de 
certos tipos de células. No tálamo, contudo, Lemieux 2 1 verificou que as al­
terações histopatológicas só incidiam nas células de relay cortical e nos nú­
cleos de associação; estavam indenes as células de conexão subcortical. 

Na retina, as lesões também diferem amplamente nos dois tipos. En­
quanto na forma infantil são comprometidas exclusivamente as células gan­
glionares, na juvenil também as camadas externas são atingidas. A degene-
ração do neurepitélio é primária e tão seletiva quanto a das células granu-
lares do cerebelo; as alterações são mais pronunciadas na região macular. 
Nas camadas superficiais da retina, precocemente se desintegram os cones e 
bastonetes, a camada nuclear externa se rarefaz e, em seguida, há substitui­
ção por células gliais, hiperplasia do epitélio pigmentar e invasão da retina 
por grânulos pigmentares. A retina pode adelgaçar-se extremamente, só sen­
do reconhecíveis as células ganglionares e suas fibras, a camada reticular 
interna e a nuclear interna, para fora das quais se encontra u'a massa de 
tecido irregular, constituído essencialmente por glia e grande quantidade de 
pigmento. Por fim, toda a estrutura da retina desaparece, seguindo-se a de-
generação uniforme de todos os elementos nervosos (Duke-Elder 1 1 ) . 

Do ponto de vista histoquímico, até há pouco, a análise só conseguira 
esclarecer a natureza da substância armazenada na forma infantil de Tay-
Sachs; especialmente no que tange à forma juvenil, o estudo de 6 casos, feito 
por Klenk 1 0 , resultou negativo, revelando um teor normal de gangliosídeos. 
Entretanto, recentemente, Diezel 1 0 realizou estudos histoquímicos em 3 casos 
da forma infantil, 3 da forma infantil tardia e 1 da juvenil, encontrando, em 
todos, um acúmulo nas células ganglionares de uma mistura lipídica com um 
componente glicídico, comparável ao gangliosídeo descrito por Klenk. Diezel 



aventa a possibilidade de que, com o progredir da idade, decresça a atividade 
da tesaurismose, reduzindo-se a proporção do componente glicolipídico dentro 
da mistura acumulada; tal fato identificaria as várias formas de idiotia amau-
rótica como variedades etárias da mesma moléstia. Quanto à substância en­
contrada nas células gliais, trata-se do produto da reabsorção das células 
ganglionares. 

O quadro clínico da forma juvenil está atualmente bem estabelecido, a 
ponto de Sjogren e Sjõvall (cit. por van Bogaert 7 ) falarem no aspecto "foto­
gráfico" de suas observações. A moléstia, com caráter heredofamiliar mar­
cante, não é privativa ou prevalente em qualquer raça, embora Sjogren te­
nha observado numerosos casos na Suécia, o que atribuiu ao fato de que os 
ancestrais eram provavelmente heterozigotos, seguindo uma herança recessiva 
mono-híbrida. A existência de consangüinidade nos ascendentes é digna de 
realce. 

Em nossos casos, a consangüinidade era extraordinariamente marcante. 
Os progenitores dos pacientes eram primos em l 9 grau e em seus ascenden­
tes contavam-se, também, numerosos matrimônios entre primos. 

N o sentido de documentar esse caracter ís t ico ex ib ido por nossos casos, sol ici ta­
mos o estudo dos tipos sangüíneos na famí l i a por nós estudada, o qual foi rea l izado 
no Inst i tuto Oscar Fre i re pelo Dr. Odon R . Maranhão , cujo re la tór io é o seguinte: 
"O estudo dos tipos sangüíneos procedido nos membros dessa famí l i a por tadora de 
casos de idiot ia amaurót ica f ami l i a r visou a esclarecer os seguintes i tens: a ) a 
consangüinidade dos geni tores dos pacientes; b ) a estrutura genét ica da famí l ia , 
esclarecendo uma possível identidade ou semelhança de fatores, a ) Consangüinidade 
dos genitores —• O estudo isolado dos grupos sangüíneos não permi t i r ia uma af i rma­
ção de consangüinidade, mas apenas o estabelecer-se per tencerem ambos a grupos 
idênticos. Entre tanto , o inquér i to f ami l i a r permi t iu ve r i f i ca r t ratar-se de geni tores 
primos entre si. A s p rovas labora tor ia is ev idenc ia ram: 1 —• A m b o s per tencem ao 
grupo 0 ( ou z e r o ) da classif icação, ou melhor , do sistema ABO, descri to por Dun-
gern-Hirszfe ld . Segundo estatíst icas de vár ios autores nacionais e, par t icularmente , 
as rea l izadas no Ins t i tu to Oscar F re i r e pelo Prof . F l a m í n i o F á v e r o e F a r m . Elisa 
N o v a h , esse grupo é o que encerra ma io r númerç de pessoas. E m outros termos, é 
o mais f reqüente em nosso meio . P o r out ro lado, o c ruzamento entre duas pessoas 
pertencentes a esse grupo assegura uma descendência to ta lmen te enquadrada no mes­
mo grupo. A ausência dos ag lu t inógenos A e Β e a presença das aglut in inas a e b 
só possibi l i tam um t ipo de cruzamento . Desta forma, poder íamos estabelecer que 
todos os fi lhos l eg í t imos do casal per tencem ao mesmo grupo. 2 — Passando-se ao 
sistema MN, descri to por L e v i n e e Landste iner , ve r i f i camos que o pai dos enfermos 
pertence ao grupo IV e a mãe, ao grupo MN. Nes te sistema, ambos os fatores são 
dominantes e igua lmente segregáve i s . Cruzando-se MN com N, teremos como possi­
bil idades genét icas os tipos Ν e MN. É curioso notar que a distr ibuição dos filhos 
v i v o s do casal e m estudo obedece a esta regra , de modo absoluto, segundo proporção 
prev is íve l . 3 — T a m b é m o sistema Lands te ine r -Lev ine , Rh-Hr, fo i obje to de provas 
e observações. Os pais dos pacientes per tencem aos seguintes subgrupos do Rh po­
s i t i vo : Rh1 (Rh0 + Rh') e Rh" pos i t ivo . H á uma identidade de fa tores nessas pessoas. 
É curioso observar que todos os fi lhos t êm essa mesma estrutura genét ica . T a l iden­
t idade não seria obr iga tó r ia frente às leis genét icas que r e g e m a herança desses fa­
tores. 4 — Dessa forma, podemos estabelecer a exis tência de uma estrutura gené­
t ica quase idêntica nos geni tores da f amí l i a e m estudo e, a l iando tais dados a in­
formes pessoais dos examinandos , concluir por uma estreita consangüinidade entre 
eles. b ) Fatores sangüíneos familiares ( f i g . 1 ) — Todos os f i lhos v i v o s do casal per­
tencem ao t ipo 0 (ou z e r o ) do sistema ABO ( D u n g e r n - H i r s z f e l d ) , aliás, possibilidade 



única, de acordo com o cruzamento observado e conforme j á f izemos notar. N o 
sistema MN ( L e v i n e - L a n d s t e i n e r ) eles se dis t r ibuem 2 a 2 nos grupos MN e N. N o 
sistema Rh-Hr ( L a n d s t e i n e r - L e v i n e ) todos per tencem a igual g rupo : Rh,. Há , por­
tanto, g rande semelhança de fórmulas genét icas ( g e n ó t i p o s ) . Conclusões: 1 — A 
consangüinidade dos geni tores expl ica , e m parte, o fa to de apresentarem fórmulas 
genét icas bastante p róx imas ; 2 — Nad a há de par t icular nos fatores sangüíneos 
dos descendentes, que se distr ibuem segundo as probabil idades j á previstas pelas leis 
da herança; 3 — N ã o se observou nenhuma cor re lação entre a presença da idiot ia 
amauró t ica e a pecul iar fórmula genét ica, no referente aos grupos sangüíneos; 4 — 
Ficou c la ramente demonstrada a estrei ta semelhança entre a fó rmula genét ica dos 
genitores, dos descendentes, sadios ou portadores de idiotia amaurót ica ; 5 — A t é 
onde estes estudos nos l evam, não podemos exc lu i r a possibil idade de que ta l seme­
lhança genét ica possa contr ibuir para o aparec imento da molés t ia em apreço" . 

Do ponto de vista oftalmológico, as manifestações são precoces e quase 
sempre características. Dado negativo de importância é a inexistência da 
mancha vermelho-cereja na mácula, que é substituída por fina pigmentação 
de tipo salpimenta. A princípio, a papila e os vasos são normais e a mácula 
é ocupada por pequena área esbranquiçada, envolta por uma auréola verme­
lha, como se a fóvea fosse excepcionalmente profunda e brilhante, interior­
mente, a papila empalidece e os vasos tornam-se menores, a área branca da 
mácula se expande, a auréola se pronuncia e pigmenta e, na retina perima-
cular, surgem radiações brancas. No estádio seguinte a papila se atrofia, 
os vasos tornam-se filiformes, a retina periférica fica pulverizada de pigmen-
to côr de pimenta, na mácula a área atrófica se alastra, transformando-se 
em mancha irregular, fortemente pigmentada e sem limites nítidos, atingin­
do geralmente duas vezes o tamanho da papila e desvanecendo-se numa área 
perimacular opaca, com aspecto de cobre ou prata batida; a retina se atro­
fia completamente, tornando-se visíveis os vasos coróideos. É importante ter 
em conta que a atrofia da papila pode preceder as alterações da mácula 
(Pollock, cit. por Duke-Elder 1 1 ) . Taft e Monroe 3 6 atribuíam a perda da 
visão, em algumas eventualidades, à degeneração cortical, porém, Lubin e 



Marburg 2 4 , em seu caso, verificaram que a área calcarina era a menos le­
sada, ao passo que as lesões da retina e do nervo óptico eram evidentes. 

A sintomatologia neurológica instala-se após o aparecimento dos distúr­
bios visuais. Sjogren distinguiu, na evolução da forma juvenil da idiotia 
amaurótica, cinco períodos: D o início, caracterizado por distúrbios visuais, 
seguidos de comprometimento da palavra; 2) uma fase de distúrbios do ca­
ráter, indiferença, torpor e surtos de excitação, e acessos convulsivos; 3) 
um estádio em que, aos nítidos distúrbios intelectuais e afetivos, se associam 
sinais extrapiramidais; 4) um período de desintegração, com perda da lin­
guagem, alterações do tono, desordens cerebelares, hipercinesias e perturba­
ções neurovegetativas; 5) uma fase terminal, com demência total, tetraple­
gia espasmódica e estado de grave caquexia. Não há desordens sensitivas. 
Nistagmo e estrabismo são freqüentes. As manifestações extrapiramidais re­
vestem, de regra, o tipo hipertônico-hipocinético palidal: observa-se tendência 
à atitude rígida do corpo em ligeira anteflexão, perdem-se os movimentos 
automáticos associados, a marcha se faz em pequenos passos e instala-se len­
tidão do movimento corporal. Há, porém, relatos de síndromes hipercinético-
hipotônicas neostriadas, como no caso de van der Scheer e Winkler (cit. por 
Dide e van Bogaert 9 ) , em que havia atetose e distonia de torção. A evolu­
ção da moléstia é lenta e progressiva, ocorrendo o êxito letal de 10 a 15 
anos após o início da sintomatologia. 

N o s casos que apresentamos, a s in tomato log ia compõe-se, basicamente, de uma 
tr íade, representada por distúrbios visuais, a l terações psíquicas e s índrome convuls iva . 

Os distúrbios visuais — baixa progressiva da acuidade visual , culminando, após 
poucos meses, em amaurose — const i tuíram, nos três i rmãos, a mani fes tação inicial 
da molést ia , surgindo entre os 6 e 7 anos de idade. 

Desordens psíquicas s igni f ica t ivas apresentaram-se no caso 1, concomi tan temente 
às a l terações visuais, t raduzindo-se sobretudo por intensa a g i t a ç ã o psicomotora, que 
se prolongou, aliás, a té o per íodo final da molést ia (a paciente fa leceu aos 17 anos 
de i d a d e ) . O reba ixamento g loba l das funções intelectuais é t a m b é m pronunciado 
no caso 2 e menos intenso no caso 3. 

Crises convulsivas genera l izadas es tabeleceram-se a part i r dos 11 anos de idade 
em todos os casos; é interessante sal ientar que o paciente Joaquim R . M . (caso 3 ) , 
quando examinado pela pr imeira vez , aos 10 anos de idade, não h a v i a ainda sofrido 
crises convuls ivas espontâneas, mas durante o e x a m e e le t rencefa lográ f ico , a a t i v a ç ã o 
pela aminopir ina, na dose de 115 mg, de terminou a eclosão de crise completa , de 
t ipo genera l izado , seguida de pro longado per íodo de au tomat i smo. 

A o exame sômato-neurológico apenas destacamos h ipor re f lex ia osteotendínea ge ­
nera l izada (casos 1 e 2 ) . N ã o se ev idenc ia ram manifestações ext rapi ramidais , cere­
belares ou piramidais . O e x a m e dos fundos oculares demonstrou, ao lado da a t rof ia 
das papilas, ret inose pigmentar , ev iden te nos casos 2 e 3. 

A s in tomato log ia referida justif ica, a nosso ver , o d iagnós t ico cl ínico de idiot ia 
amauró t ica juven i l , de Bat ten e Mayou . Quanto à pronunciada anemia observada no 
caso 1, foi por nós re lacionada ao a l to grau de infestação ve rminó t i ca de que era 
portadora a paciente. 

Vários autores têm estudado as alterações eletrencefalográficas observa­
das na idiotia amaurótica juvenil. Levy e Little 2 2 verificaram algumas on­
das de 6 c/s nas regiões frontal e central, porém o ritmo α estava bem de-



finido nas regiões oceipitais; neste caso, novo eletrencefalograma após o apa­
recimento de convulsões, revelou numerosas ondas δ de elevado potencial. 
No caso de Lubin e Marburg 2 4 , apesar da existência de convulsões, o tra­
çado estava bem organizado, embora houvesse ondas lentas eventuais, parti­
cularmente nas regiões oceipitais. Em três casos de idiotia amaurótica ju­
venil estudados por Radermecker 2 I ) , os achados foram os seguintes: no pri­
meiro, o traçado era sensivelmente alterado por uma disritmia lenta, bem 
mais marcada à esquerda, o que, associado à existência de hemiplegia di­
reita, indicava assimetria do processo patológico; havia acentuado componen­
te comicial. Nos outros dois casos (duas irmãs) observou uma disritmia 
lenta, mais ou menos acentuada, porém difusa, sobre a qual se inscreviam 
surtos paroxísticos de alto potencial, bilaterais e simétricos, de tipo comicial. 
Comparando esses achados com os da forma infantil, Radermecker assinala 
que, nas formas juvenis, a alteração neuronal é menos difusa e menos pro­
funda; nesta forma, a epilepsia é quase a regra e se traduz pelo componente 
comicial generalizado. 

N o s casos por nós estudados, sucessivos exames e le t rencefa lográf icos demonstra­
ram as seguintes a l te rações : Caso 2 — a ) Em 1-12-1953: A t i v i d a d e bioelé t r ica de 
repouso i r regular , em v i r tude de se mis turarem ondas de 6 a 8 c/s com ondas mais 
rápidas, de 15 a 20 c/s, sendo estas dominantes nas regiões anter iores; a hiperpnéia 
acentuou a desorganização j á exis tente no t raçado de repouso e p rovocou o apare­
c imento de ondas sharp de ampl i tude e levada , bi laterais , predominando ( m a i o r am­
pl i tude) na reg ião f rontocentra l direi ta . Conclusão: t raçado anormal , com moderada 
desorganização difusa e discreta assimetria entre as regiões frontocentrais dos dois 
hemisférios, ev idenciada pela hiperpnéia. b ) Em 14-1-1955: A t i v i d a d e e lé t r ica cere­
bral de repouso constituída, pr incipalmente , por ondas de 6 a 8 c/s, de média am­
plitude, difusas e s imétr icas; numerosos surtos de ondas de ampl i tude mais e levada , 
com a freqüência de 6 c/s, fo ram evidenciadas no t raçado espontâneo; a hiperpnéia 
p rovocou aumento genera l i zado da ampl i tude das ondas, assim como o aparec imento 
de ondas sharp de grande v o l t a g e m e de ondas espiculares. Conclusão: disr i tmia di­
fusa, continua, c ) Em 7-11-1955: A t i v i d a d e e lé t r ica cerebral de repouso consti tuída 
pr inc ipalmente por ondas de 5 a 7 c/s, difusas e simétricas, de média ampl i tude . 
Durante a hiperpnéia não se observou a l t e ração ev iden te no t raçado ( f i g . 2 ) ; cerca 
de um minuto após o í i m da prova, entre tanto , foram registrados vár ios surtos de 
ondas de 5 a 6 c/s, de grande ampli tude, difusas e s imétr icas ( f i g . 3 ) . Conclusão: 
disr i tmia difusa, contínua (ondas 5-7 c / s ) ; não se observa a l t e ração ev iden te e m 
re lação ao e x a m e anter ior . Caso 3 — a ) E m 13-1-1954: O t raçado de repouso mos­
tra um r i tmo de base bem organ izado para a idade do paciente, com a freqüência 
de 9 a 10 c/s e média ampl i tude; a hiperpnéia provocou apenas aparec imento de 
pequenos surtos de hipersincronia, sem modi f icação sensível da freqüência das ondas. 
Conclusão: t raçado dentro dos l imites da normal idade, b ) E m 12-1-1955: O t raçado 
de repouso mostra um r i tmo dominante de média ampl i tude, com a freqüência de 8 
a 9 c/s, difuso e s imétr ico; numerosos surtos de ondas de ampl i tude mais e l evada 
(100 a 150 m i c r o v o l t s ) , com a mesma freqüência do r i tmo fundamental (8 a 9 c / s ) , 
difusas, fo ram evidenciados no t raçado espontâneo; durante a hiperpnéia observou-se 
nít ido aumento no número de surtos de hipersincronia descritos acima. Quarenta 
segundos após a injeção de pequena dose de S tega lg in (0,5 ml, equiva len tes a 115 
m g de aminop i r ina ) — insuficiente, noutros casos, como agen te de a t i v a ç ã o e le t ren-
ce fa lográ f i ca ( A . F. Jul ião e P . V a z Ar ruda — A ç ã o da aminopir ina in t ravenosa so­
bre o e l e t r ence fa lograma humano; possibil idade de sua apl icação como a t ivan te em 
e le t rencefa logra f ia . R e v . Paul is ta de Med. , 45:514, novembro , 1954) — registrou-se 
um surto de espículas de e l evada v o l t a g e m , a que se segui ram outros, esparsos, de 
espiculas ou de ondas lentas de ampl i tude e levada , difusos e s imétr icos; complexos 



"espícula-onda" fo ram também registrados, com a freqüência ap rox imada de 3 c/s ; 
cerca de 150 segundos após a injeção o paciente sofreu uma crise de t ipo "grande 
mal" , completa , a que se seguiu p ro longado per íodo de au tomat i smo. c ) E m 3-11-
1955: O paciente sofreu uma crise convuls iva cerca de 3 horas antes do exame . O 
t raçado de repouso mostra um r i tmo dominante de freqüência igual a 8-9 c/s, com 



repetidos surtos de hipersincronia, que se to rna ram mais numerosos durante a hi-
perpnéia ( f i g . 4 ) . N ã o se observa a l t e ração ev iden te e m re lação ao e x a m e anter ior . 
Conclusão: anormal idade paroxís t ica b i la te ra l sincrona (surtos de h ipers incron ia ) . 
d ) E m 7-11-1955: E m comparação com o e x a m e anterior , observa-se uma diminuição 
no número de surtos de hipersincronia. 

Em geral, os vários exames de laboratório, inclusive a dosagem de fos-
folípides no soro 2 , não fornecem qualquer elemento para o esclarecimento 
dos casos de idiotia amaurótica. Em nossos casos, além de hipocolesterole-
mia, não foram verificadas alterações nítidas pelas provas de laboratório 
(quadro 1). 

Foi feita, entretanto, nos casos 2 e 3 (em 12-7-1954), a eletroforese das 

•proteínas, glicoproteínas e lipoproteínas do plasma, cujos resultados (quadro 
2) podem ser assim resumidos: 

" A u m e n t o das g lobul inas do grupo a2, que indica destruição de tecidos ou estí­
mulos para a fo rmação de novos tecidos. Entre tanto, não se observa aumento das 
g l icoprote ínas « 2 , que cos tumam fo rmar a maté r ia -pr ima para as fibras do co lágeno . 
P e l o contrár io, a anál ise das l ipoproteínas most ra que o aumento da g lobul ina a2 

é acompanhado por um e l evado teor de l ípides desta f ração, o que poderia sugerir 
distúrbios nas funções metaból icas do f ígado . O possível compromet imen to deste ór­
g ã o se ref le te na e l evação das globul inas y e nos grandes desvios das frações g l i co 
e l ipoprotêicas em gera l . E m síntese, ver i f icou-se , em ambos os casos: aumento das 
proteínas e l ipoproteínas a2; aumento das g l i co e l ipoproteínas da a lbumina; aumento 
das proteínas 7; d iminuição das g l icoprote ínas a2 e β; d iminuição das l ipoprote í ­
nas a1 e β" ( D r . Günter H õ x t e r ) . Ressalte-se, porém, a normal idade das provas ha­
bituais para testar a função hepát ica. 



Em janeiro de 1956, foi realizada — cremos que pela primeira vez em 
casos de idiotia amaurótica, forma juvenil — a eletroforese das proteínas 
do liqüido cefalorraqueano associada à eletroforese das proteínas plasmáticas. 

"Fo i efe tuado estudo e le t ro foré t i co das proteínas do soro e do l iqüido cefa lor ra-
quidiano ( L C R ) dos casos 2 e 3 e m amostras colhidas na mesma ocasião (12-1-1956) 
e submetidas aos mesmos processos preparatór ios . A s amostras de L C R fo ram pre­
v i amen te concentradas pelo processo de diál ise contra solução de po l iv in i lp i r ro l idone 
a 30%; e le t roforese em papel e m apare lhamento A . H . Thomas . P a r t e do mate r ia l 
foi u t i l izada para a de terminação da t axa de proteínas totais ( s o r o : mé todo do bi-
ureto, com lei tura espect rofotométr ica ; L C R : método do ácido t r ic loracét ico , segundo 
a técnica de Bossak e col., com lei tura espectro f o t o m é t r i c a ) ; va lo res considerados 
como normais, 6,5 a 8,0 g/100 ml ( p r o t e i n e m i a ) e 10 a 20 m g / 1 0 0 ml (pro te inor ra-
q u i a ) . Pa ra as amostras de L C R foram feitas t ambém pesquisa de globul inas ( rea ­
ção de P a n d y ) e reações coloidais ( d o benjoim e de T a k a t a - A r a ) , cujos resultados 
estão lançados no quadro 3. 

Os resultados da análise e le t roforé t ica (quadro 4 ) demonst raram, em re lação ao 
soro de ambos, d iminuição da f ração albumina, com aumento de g lobul inas e queda 
da re lação a lbumina /g lobu l ina . Esta foi mais ev idente no caso 2; o aumento de g l o -



bulinas es tava n i t idamente re lac ionado ao aumento da f ração 7 e m ambos, associado 
a aumento da f ração a2 apenas neste caso, onde hav ia t ambém diminuição do v a l o r 
da f ração β g lobul ina . Diminu ição da re lação a lbumina /g lobu l ina no L C R foi e v i ­
denciada apenas no caso 2, especia lmente l igada a aumento da f ração 7; no L C R 
do caso 3 ver i f icou-se apenas aumento isolado de g lobul ina 7, com queda da f ração β" 
( D r . A . Sp ina -F rança ) . 

Em 1948, Bagh e Hortling 'Λ, fazendo ο exame hematológico de 6 casos 
da forma juvenil da idiotia amaurótica familiar encontraram, em todos, abun­
dante formação de vacúolos no citoplasma dos linfócitos, em percentagens 
variando entre 12 e 56%; essas alterações predominavam nos casos mais evo-



luidos e nos corpúsculos de menor diâmetro médio, sendo ainda mais fre­
qüentes no sangue periférico que na medula óssea. Os vacúolos que, pelo 
exame vital, se mostravam cheios de um liqüido fluido, sem birrefringência, 
não adsorveram qualquer corante para lípides. Van Bogaert 7 comprovou o 
mesmo aspecto dos linfócitos em dois casos da forma juvenil da idiotia amau­
rótica. Também Thiébaut e col. 3 9 verificaram a presença desses vacúolos lin-
focitários, não coráveis pelo Sudan I I I e Sudan IV, em um caso desta mo­
léstia; comentando o fato, lembram que vacúolos citoplasmáticos também 
foram descritos em casos de moléstia de Niemann-Pick, porém não se limi­
tam, como na idiotia amaurótica, aos linfócitos e, além disso, apresentam bir­
refringência, sendo coráveis pela hematoxilina e pelo Sudan. Rayner (cit. 
por Furtado 1 5 ) , investigando em famílias de pacientes portadores da molés­
tia de Batten e Mayou, encontrou vacuolização linfocitária na percentagem 
de 3 a 14%, nos heterozigotos. Bagh e Hortling levantam a hipótese de que 
esses glóbulos sejam específicos da moléstia, indicando distúrbios nas fun­
ções vitais dos linfócitos maduros e devidos, possivelmente, a uma desordem 
do metabolismo lipídico. Deve notar-se, no entanto, que a presença de va­
cúolos nos linfócitos pode ocorrer normalmente, embora em percentagem mui­
to inferior à com que são observados na idiotia amaurótica juvenil. 

O problema da vacuolização dos linfócitos foi estudado minuciosamente 

em nossos casos pelo Dr. Fernando Teixeira Mendes. 

"Métodos — Os métodos hemato lóg icos consist iram em contagens executadas da 
maneira clássica, fazendo-se as diluições em pipêtas hemat imét r icas com liqüido de 
Gowers para os er i t róci tos e l iqüido de Türk para os leucócitos. A dosagem de he­
moglob ina foi feita pelo método da ox i emog lob ina em meio a lca l ino , com lei tura es-
pec t rofo tomét r ica (espec t ro fo tòmet ro Coleman Jr. modelo 6 A ) em 545 m/i. Os esfre-
gaços e ram feitos em lâminas, da maneira clássica, secos ao ar e corados pelo co­
rante de Leishmann di luído a 0,2% em metanol (1 minuto sem di luir e 12 minutos 
após a adição de água des t i l ada ) . Os métodos c i toquímicos consist iram e m : a ) para 
polissacáridos, teste do P .A .S . (per iodic acid Sehiff, t es t ) segundo Hotchkiss *, f ixan-
do-se os esfregaços pelos vapores de formol , à temperatura ambiente , por 10 minutos; 
b ) para lípides usamos o Sudan Black Β a 1,5% diluído em á lcool e t í l i co a 70%, 
após f ixação pelos vapores de formol , como para os polissacáridos; foi executado, 
também, o teste do Sudan a 60<>C (L i son * * ) , cujos detalhes fo ram descritos entre 
nós por Mendes e Rab inov i t ch ***; c ) para ácido d isoxi r r ibonucle ico foi fei to o teste 
de Feulgen , seguindo-se as recomendações de Gomor i * * * » , empregando-se , também, 
esfregaços f ixados pelos vapores de formol . Resultados — O achado hema to lóg ico 
impor tan te nos casos de idiotia amauró t ica juven i l é a ocorrência de células l infói-
des apresentando vacuo l i zação c i toplasmát ica ( f i g . 5 ) . A a l t e ração manifesta-se em 
todos os tipos de elementos, pequenos, médios e grandes ( " l eucoc i tó ides ) , sendo par­
t icu larmente v i s íve l , como é óbvio , nos de c i toplasma abundante. N a ma io r parte 
das células, não se chega a observar propr iamente a fo rmação de vacúolos , como se 

* Hotchkiss, R. D . — A microchemica l react ion resul t ing in the staining of 
polysaccharide structures in f ixed tissue preparat ions. Arch . Biochem., 16:131-142, 
1948. ** Lison, L . — His tochimie et Cytochimie An ima les , ed. 2. Gauthier Vi l lars , 
Par is , 1953. *** Mendes, F . T . ; Rabinovi tch , R. — E m p r e g o do Sudan-negro Β na 
co loração de megaloblas tos da anemia perniciosa. Ciência e Cultura, 2:296 (dezem­
b r o ) 1950. **** Gomori , G. — Microscopic His tochemis t ry . T h e Univers i ty of Chicago 
Press, Chicago, 1952. 



fossem orif ícios c i toplasmáticos , mas nota-se ni t idamente a ausência de co loração de 
áreas bem definidas do ci toplasma; em outros, ver i f ica-se como que verdadei ras "per­
furações". N u m e noutro caso as pr imeiras a l terações são apenas v is íve is , medindo 
ap rox imadamente 1 μ. E m seguida, notam-se vacúolos maiores, tendendo, alguns de­
les, à confluência. N o s l infóci tos de médio e grande tamanho, nos quais, portanto, 
o c i toplasma é mais abundante, nota-se que o início de fo rmação dos vacúolos se 
processa em uma zona in termediár ia entre núcleo e perifer ia celular, que é, ge ra l ­
mente, bem loca l izada . Tem-se a impressão de que só poster iormente o fenômeno 
tende a se estender ao resto do ci toplasma. Fo i fei ta pesquisa de l infócitos vacuo­
lizados nos casos 2 e 3, bem como na progeni tora , nos dois i rmãos ( v i v o s e sadios) 
e e m uma pr ima- i rmã dos pacientes; enquanto nesta ú l t ima — D. R . M . , com 13 
anos de idade, que apresenta s in tomato log ia neurológica semelhante à dos pacientes 
aqui estudados — e nos casos 2 e 3 fo ram encontrados l infócitos vacuol izados , nos 
demais os e lementos e ram normais . E m uma ten ta t iva de identificação citoquímica 
das substâncias que es tar iam em e laboração nos vacúolos , foram fei tos os seguintes 
testes: 1 ) teste para polissacáridos, de Hotchkiss-Mac Manus ( P . A . S . ) ; 2 ) Sudan 
Black Β para lípides; 3 ) teste de Feu lgen para ácido disoxirr ibonuclêico, este mais 
para a ve r i f i cação de possíveis a l terações de detalhes da estrutura nuclear dos e l e ­
mentos. Os resultados fo ram nega t ivos , isto é, não se conseguiu evidenciar reação 
posi t iva, quer para polissacáridos, quer para lípides. Os estudos c i toquímicos pros­
seguem" (Dr . Fernando T . M e n d e s ) . 

R E S U M O 

Foram observados três irmãos portadores de idiotia amaurótica juvenil. A 
sintomatologia compunha-se, basicamente, de uma tríade, representada por: 
a — distúrbios visuais (baixa progressiva da visão, culminando, após poucos 
meses, em amaurose), que constituíram, nos três irmãos, a manifestação 
inicial da moléstia, surgindo entre os 6 e 7 anos de idade; b — desordens 
psíquicas significativas, apresentando-se, no caso 1, concomitantemente às de­
sordens visuais, traduzindo-se sobretudo por intensa agitação psicomotora, 
que se prolongou até o período final da moléstia (a paciente faleceu aos 17 
anos de idade); o rebaixamento global das funções intelectuais era também 



pronunciado no caso 2 e menos intenso no caso 3; c — crises convulsivas, 
que se estabeleceram a partir dos 11 anos de idade em todos os casos. Ao 
exame sômato-neurológico, apenas se destaca hiporreflexia osteotendínea ge­
neralizada (casos 1 e 2 ) ; não se evidenciaram manifestações extrapiramidais, 
cerebelares ou piramidais. O exame dos fundos oculares demonstrou, ao lado 
de atrofia das papilas, retinose pigmentar, evidente nos casos 2 e 3. São 
particularmente salientados os seguintes estudos levados a efeito nos casos 
2 e 3: o exame dos tipos sangüíneos, que concluiu pela existência de estrei­
ta consangüinidade nos pais dos pacientes (primos-irmãos); o estudo eletren-
cefalográfico; a determinação eletroforética das proteínas, lipo e glicoproteí-
nas plasmáticas, que revelou acentuadas alterações nesses três componentes; 
a análise eletroforética das proteínas do liqüido cefalorraqueano, que eviden­
ciou diminuição da relação albumina/globulina, especialmente ligada a au­
mento da fração y, no caso 2 (mais evoluído); no caso 3 verificou-se apenas 
aumento isolado da γ globulina liquórica, com queda da fração β. Final­
mente, foi feito o estudo hematológico dos linfócitos vacuolizados, que ocor­
reram em alta proporção no sangue periférico dos casos 2 e 3 e de uma prima-
irmã dos mesmos, com moléstia semelhante, mostrando-se êsse distúrbio es­
treitamente relacionado com a gravidade do quadro clínico. 

S U M M A R Y 

Juvenile amaurotic idiocy. Clinical and laboratorial study of three cases. 

Three brothers with juvenile amaurotic idiocy were studied. Their symp­
tomatology was dominated by three clinical manifestations: a — visual 
disturbances (progressive decrease of vision, ending, after few months, in total 
blindness) which were the first manifestation of the disease in all the cases 
and started at the age of 6 and 7 years; b — psychic disorders, which were 
evident in case 1, beginning at the same time of the visual impairment and 
persisting till the final stage of the disease (the patient died when she was 
17 years old); the total impairment of the intellectual functions was also 
strongly marked in case 2 and less severe in case 3; c — convulsive seizures 
made their first appearance at the age of 11 years in all the cases. The 
somato-neurological examination disclosed only a generalized decrease of deep 
tendon reflexes (cases 1 and 2) and no extrapyramidal, cerebellar or pyramidal 
signs. The ophthalmoscopy showed, besides atrophy of the optic disks, 
pigmentar retinosis, which was evident in cases 2 and 3. The following 
studies carried out in cases 2 and 3 are particularly stressed: the examination 
of blood groups which showed marked consanguinity in the parents (first 
cousins); the electroencephalographic study; the electrophoretic determination 
of plasmatic proteins, lipo and glycoproteins, which evidenced significant 
changes in the three elements; the electrophoresis of the cerebrospinal fluid 
proteins, which showed decrease of the albumin/globulin ratio, specially de­
pendent to increase of the γ fraction, in case 2 (the more severe); in case 3 
it was only evidenced an isolated increase of the γ globulin, with fall of the 
β fraction. Finally, it was studied the vacuolization of the lymphocytes, 



found in high proportion in the peripheral blood of cases 2 and 3 and of their 
first cousin with similar disease; this feature seems to be correlated to the 
severeness of the disease. 
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