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A denominagdo ataxia-telangiectasia (AT) foi proposta, em 1957, por Boder
e Segdwick 3. De acordo com vérios trabalhos da literatura 2.4,15,23 ¢ também
conhecida como sindrome de Me. Louis Bar, embora a primeira descricio da
doenga coubesse a Syllaba e Henner, em 1926.

E uma enfermidade de cardter hereditario, de transmissdo autossdmica
recessiva, com alta incidéncia familiar, acometendo todas as racas e sem
predilecdo de sexo. A incidéncia na populacdo é de 1:40.000, segundo Swift 22.
A doenga é de repercussdao multissistémica 2,3,4,7,9,10,11,15,16,19,20,21,23 com dados
clinicos que se aproximam das degeneracOes espinocerebelares e das facoma-
toses. Apesar do polimorfismo do quadro clinico, sdo caracteristicas da sindrome
a ataxia cerebelar, telangiectasias cutineo-mucosas e histéria de infec¢bes repe-
tidas. Os distirbios cerebelares sdo do tipo misto e de predominincia axial.
As telangiectasias localizam-se principalmente nas conjuntivas bulbares e regides
da pele expostas ao sol. As complicacbes infecciosas ocorrem com maior
frequéncia nos seios paranasais e pulmoes 2,3,9,11,15,21 embora infec¢Ges da pele
tipo impetigo e fendmenos gastro-entéricos sejam referidos 11.20,21, A dificuldade
em realizar movimentos conjugados dos olhos ¢ um dado frequente referido,
por grande nuamero de autores 3:471520,21 como apraxia ocular ou pseudo-
oftalmoplegia. Outras manifestagées neuroldgicas encontradas sdo a auséncia
de convergéncia ocular, nistagmo, hipo ou hipertonia, hipo ou hiperreflexia
profunda, atrofia muscular, auséncia ou diminuicdo da sensibilidade profunda
e sinais extrapiramidais 1,2,3,4,7,11,15, 16,20,21,

Estudos psicométricos 2,7:15,19 revelaram, em grande niimero de pacientes,
graus varidveis de retardamento mental. Dentre as manifestagdes clinicas
concernentes a outros sistemas da economia sdo descritas hipogonadismo,
hipodesenvolvimento soméatico e alteracdes Osteo-articulares 3,4:7,15,16,19,21,23 Qs
achados histopatolégicos 1:3:13,15,16,18,23 na AT mostraram lesdes difusas, envol-
vendo principalmente o sistema nervoso central, como atrofia cerebelar,
comprometimento difuso do tronco cerebral, processos degenerativos dos funi-
culos dorsais e corno anterior da medula. Foi assinalada auséncia ou hipoplasia
do timo e reducdo do tecido linfatico periférico, sendo também referidas fibrose
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intersticial dos pulmdes e hipoplasia gonadal. Os exames complementares
evidenciaram deficiéncia das imunidades celular e humoral 2:7:9,11,15,19,21 jmagens
radiologicas sugestivas de processos infecciosos localizados 5:1¢ e, mediante
pneumencefalografia, sinais tipicos de atrofia cerebelar 2,3,7,

O encontro de 3 irmaos acometidos de AT, a raridade desta doenga complexa
e com muitos aspectos obscuros sdo fatores que induziram a publicagdo deste
trabalho.

OBSERVACOES

S#o relatados 4 casos, entre 08 quais se encontram 3 ijrmé#os, todos de cor branca
e com idades de 6 a 23 anos (Tabela 1).

Casos Registro Idade Sexo
(H.S.V.P.) (anos)
1 PMS 2483 6 F
2 MLJS 2511 23 F
3 JHJS 2512 17 M
4JJS 2513 9 F

Tabela 1 — Relagdo dos Dpacientes: H.8.V.P. = Hospital
Sdo Vicente de Paulo.

Os primeiros sinais da doenca foram observados entre 3 e 5 anos de idade, em
todos os pacientes. Chamou atencio dos genitores a dificuldade de caminhar, de
modo desequilibrado, tombando e tropecando nos objetos. Com o passar do tempo,
a deambulagfo tornou-se cada vez mais dificil, motivando os genitores do caso 1 a
consultarem um oftalmologista, pois julgavam que a paciente estava cega. Os distGrbios
da locomogdo progrediram com maior intensidade nos casos 2 e 8: no primeiro, houve
impossibilidade de caminhar desde os 8 anos de idade e, concomitantemente, desen-
volveram-se alteracdes das extremidades inferiores com acentuada deformidade dos
pés; no segundo, a marcha era extremamente dificultosa e necessitava de ajuda de
terceiros. Nesta mesma época, os familiares notaram que a fala dos pacientes estava
diferente, tornando-se arrastada e embolada. Alteragles oculares foram observadas
pelos genitores do caso 4, que as interpretando como irritacdo ocular, consultaram
oftalmologista. Infecgdes respiratérias repetidas do tipo gripal, As vezes acompanhadas
de febre, sfio referidas nos casos 2 e 3.

Antecedentes pessoais e familiares — O paciente do caso 1 nasceu de parto normal
e a termo; o desenwvolvimento psicomotor foi normal até o aparecimento da doenca;
frequentou escola durante um ano com aproveitamento igual aos demais colegas; os
genitores s@io primos em segundo grau e ambos j4 foram submetidos a tratamento
psiquidtrico, Os pacientes dos casos 2, 3 e 4 sfo irm#os, nascidos de parto normal
e a termo; a paclente do caso 2 refere menarca aos 16 anos, ciolos menstruals
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irregulares e fluxos escassos. Elas compdem uma prole de 18 filhos, dos quais &
séio falecidos de causas diversas, n#o correlacionadas com a doenca em foco. Os
demais irm#os foram examinados e considerados clinicamente sadios. Em dois deles,
foram realizados exames laboratoriais, encontrando-se, em uma irmd com 10 anos de
idade, taxa baixa de IGM no soro. Os pais sfo sadios e nfio apresentam consan-
giliinidade.

Exame clinico-neurolégico — O facies nos casos 2, 3 e 4 denota tristeza e apatia,
proporcionando aspecto de debilidade mental, imagem que logo se desvanece ao sorrir
e a conversar, Sinais de progeria eram bastante evidentes no caso 2. O desenvolvi-
mento corporal estava abaixo do normal nos casos 2 e 3, que tinham estaturas de
1,35 e 1,40 m, respectivamente, As alteracles cutfneo-mucosas, presentes em todos
0s casos, caracterizavam-se por formagdes telangiectdsicas distribuidas nas conjuntivas
bulbares, regides popliteas, pregas dos cotovelos, faces laterais do pescogo e palato
mole, assim como manchas eritematosas puntiformes e disseminadas. A ausculta do
aparelho respiratério evidenciou, nos casos 3 e 4, estertores roncantes e sgibilantes
disseminados e crepitagdes nas bases pulmonares. Alteragles O6steo-articulares com
pés escavados e tendéncia a eqliino-varo estavam presentes nos casos 3 e 4. No caso
2 foram observados cifo-escoliose moderada e eqillinovarismo acentuado.

Todos os pacientes estavam bem orientados, apresentavam boa memdéria e coope-
raram com o examinador, N&o foram percebidos sinais de retardamento mental, de
diffcil avaliagdo pelas préprias condigdes da doencga, inibicdo e baixo nivel cultural
dos pacientes. Observou-se instabilidade axial nos 4 pacientes, mesmo quando sentados
e sem modificagdes com o fechamento dos olhos. A marcha era atédxica e do tipo
cerebelar. O paciente do caso 2 ndo conseguia manter-se de pé por defeito das
extremidades pod4licas. No caso 3 a marcha com apdio era feita com extrema
dificuldade. Decomposicdo de movimentos, tremor intencional, dismetria, dissinergia
e disdiadococinesia estavam presentes em todos os casos. O mesmo acontecia com
0s movimentos conjugados dos olhos, principalmente os laterais, que eram realizados
com dificuldade e lentiddo. A convergéncia ocular n#io foi obtida, Abalos cldnicos
tipo nistagmo estavam presentes nos casos 2 e 3. Foi observada hipotonia nas 4
extremidades dos casos 2 e 3 e nos membros superiores do caso 4. Igual distribuicso
verificou-se com relagdo & aboliclo dos reflexos miotdticos fésicos. Movimentos
céreo-atet6ticos apresentavam-se nos ombros, m#os e pés (caso 38) e apenas nas mfos
(caso 2). Constatou-se atrofia muscular acentuada e de predominéncia distal nos
membros inferiores do caso 2. A linguagem era do tipo escandido em todos os casos.

Exames complementares — O leucograma evidenciou eosinofilia de 8% no caso 2.
A dosagem de imunogamaglobulinas no soro mostrou taxas baixas de IGG (600 mg%)
e IGM (41 mg%) no caso 2 e da IGA (60 mg%) no caso 3. Neste 1ltimo caso
a taxa de IGG apresentou-se aumentada (18560 mg%). O caso 4 n#o mostrou anorma-
lidade e, no caso 1, o exame néo foi realizado. A imunidade celular nfo foi pesquisada.
O liquido cefalorraqueano mostrou aumento de gamaglobulina nos casos 3 (18%) e
4 (18,1%). Radiografias simples do crnio e torax, angiografias carotideas bilaterais
e eletrencefalogramas n#io evidenciaram anormalidades. Eletronistagmogratia foi
realizada nos casos 3 e 4, registrando-se tragados irregulares tipicos de incoordenagdo
motora, A pneumencefalografia revelou sinais de atrofia cerebelar nos casos 2, 3 e 4.
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COMENTARIOS

Apesar da AT ter sido descrita ha meio século, somente a partir das duas
decadas, foi despertado maior interesse em conhecé-la detalhadamente, através
de estudos clinicos, histopatolégicos, imunoldgicos e genéticos. Todavia, a fisio-
patogenia ndo estd totalmente esclarecida. Admite-se que a doenca depende de um
defeito embriogénico, por falha no fator de indu¢do meso-endodérmico, originando
deficiente formacdo do timo, dos linfocitos bursa dependentes e das anormali-
dades cutineo-vasculares e do sistema nervoso central 13,17,23, McReynolds e
col.1” realizaram estudos bioquimicos no colageno da pele de dois pacientes,
verificando baixos valores de hidroxilisina e aumentos isolados de prolina e
alanina; considerando a existéncia de tecido colagenoso na pele e vasos, estes
autores procuraram justificar as alteragdes cutdneo-vasculares por enfraqueci-
mento da resisténcia tecidual, tendo como agravante a exposicdo a fatores
fisicos e quimicos.

Do ponto de vista genético, as aberracdes por translocacdo do cromossoma
14 é a anormalidade referida em alguns trabalhos 12,1418, Qs resultados destes
estudos, agrupados e correlacionados, conferiram a doenga caracteristicas pro-
prias, as quais se fazem presentes nos casos ora relatados.

No presente estudo, as manifestagoes clinicas multissistémicas, com variagoes
individuais, estavam bem evidentes, quando comparados os casos 1 e 4 de
sintomatologia restrita e curto periodo evolutivo, com os casos 2 e 3 que mos-
traram quadro clinico complexo de maior intensidade e evolu¢gdo mais prolongada.

A doenga evolui de modo progressivo e rapido, sobrevindo a morte por
complicagbes infecciosas ou malignas, em torno da segunda década de vida.
O paciente mais velho do grupo tem 23 anos (caso 2), sendo o que apresenta
maior grau de incapacidade fisica. Formas benignas de evolucdo lenta sio
relatadas e, segundo Goodman, citado por Boder 4, os pacientes mais idosos
alcancaram 38 e 42 anos de idade.

Ataxia cerebelar precoce, telangiectasias cutineo-vasculares, movimentos
coreo-atetéticos e infecgdes recorrentes sdo predominantes no grupo, em
concordancia com a maioria dos autores. O aparecimento da ataxia é anterior
as anomalias vasculares 3:4; todavia Singh e col.2l constataram telangiectasia
ocular em dois pacientes, logo ao nascer, sugerindo, nestes casos, sua presenga
na vida intrauterina.

Os movimentos coreo-atetoticos observados nos casos 2 e 3 confirmam a
grande incidéncia dos sinais extrapiramidais que, segundo Boder ¢, estio pre-
sentes em 85% dos casos. A intensidade destas manifestagdes ndo é proporcional
ao comprometimento do tronco cerebral. Biemond, citado por Boder ¢, registra
fendmenos semelhantes, com total integridade dos ganglios da base. Greenfield,
citado por Shingh e col.21, explica esta ocorréncia pela desorganizagdo de circuitos
entre o cerebelo, tdlamo e ganglios da base.

A dificuldade na realizagdo dos movimentos conjugados dos olhos esta
presente em todos os pacientes do grupo. Os casos 3 e 4 foram submetidos
a exame eletronistagmografico, registrando-se tracados tipicos de incoordenacio
motora. Apoiando-se nestes resultados e na intensidade dos distirbios cere-
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belares, aceita-se a interpretac¢do de Hyams e col. que, segundo Boder 4, pre-
ferem nomear de ataxia ocular a esta anormalidade.

Observou-se hipotonia nos casos 2 e 3 e abolicio dos reflexos miotaticos
fasicos nos casos 2, 3 e 4. Nio estavam presentes hipertonias ou sinais
piramidais relatados por outros 221,

Comprometimento da sensibilidade profunda e atrofias musculares sido refe-
ridos, principalmente, em formas prolongadas da doenga 2.4,15,26, Neste grupo,
0 caso 2 apresenta atrofia acentuada das extremidades inferiores, mas com todas
as formas de sensibilidades preservadas.

O hipodesenvolvimento estatural observado nos casos 2 e 3 é decorrente
provavelmente, da disfuncdo do lobo anterior da hipofise, comumente compro-
metida na AT 15,23,

Nao foram constatados sinais de malignidade em qualquer dos nossos casos,
a despeito da alta incidéncia de neoplasias na AT 2:415,16  inclusive em porta-
dores heterozigotos 22. As alteragdes cromossOmicas tém papel importante no
desenvolvimento das doengas malignas nos pacientes acometidos de AT.

Os exames complementares realizados visaram a confirmagdo diagnostica
mediante avaliagdo imunologica (andlise do sangue periférico e dosagem das
imunogamaglobulinas no soro) e da visibilizagdo morfolégica do cerebelo
(pneumencefalografia). Os resultados obtidos sdo compativeis com os referidos
na literatura e traduzem a faléncia dos mecanismos de defesa e os processos
degenerativos do cdrtex cerebelar.

Durante o periodo de permanéncia hospitalar nao foi instituida medida
terapéutica, com excecdo do uso de antibidéticos naqueles que desenvolveram
complicagOes infecciosas. Tratamento com transplante do timo e medula Ossea
¢ relatado por Buckley¢ com resultados insatisfatorios. Dooling, segundo
Truman e col.23, administrou dantrolene a um paciente, obtendo acentuada
reducdo dos movimentos involuntarios. Cunliffe 8 registrou sérias complicagGes
num paciente com AT e linfoma pulmonar, o qual foi submetido a radioterapia,
desenvolvendo disfagia e lesOes eritematosas sobre os campos de irradiagao,
vindo a falecer 9 semanas apoés iniciado o tratamento.

Da apreciacdo clinica global deste pequeno grupo de pacientes, focalizam-se
trés fatos interessantes como a presenca de consangiiinilade dos pais no caso
1 considerada raridade 2, o acometimento de trés irmaos, referéncia pouco comum
apesar da alta incidéncia familiar, e o desenvolvimento de atrofia muscular no
caso 2, de comparecimento ocasional antes dos 30 anos de idade 4.

Finalmente, julga-se importante lembrar que a AT, diferindo de outras
doengas de repercussdo multissistémica, ¢ de facil diagnostico clinico, tendo-se
como dados fundamentais a instalacdo precoce de ataxia cerebelar e telangiec-
tasias.

RESUMO

Sao relatados 4 casos de ataxia telangiectasia, analisando aspectos clinicos,
imunolégicos e radiologicos, em confronto com dados da literatura. Os autores
justificam a publicagdo do trabalho pela raridade da doenca e sua ocorréncia
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em 3 irmdos no grupo estudado. Finalizam, lembrando a facilidade diagnoéstica,
tendo por base o aparecimento precoce da ataxia e das manifestacGes cutineo-
vasculares.

SUMMARY

Ataxia-telangiectasia: report of 4 cases.

The clinical, immunologic and radiologic aspects of 4 cases of ataxia
telangiectasia are reported. Comparing with a large revision of literature, the
authors justify the publication of the report by the scarse occurrence of the
disease and by its incidency in 3 brothers of one same family.
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