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A miastenia gravis familiar (MGF) foi descrita por Oppenheim em 1898 e, a
partir de entdo, alguns casos foram registrados: entre 1900 ¢ 1964 tinham sido
referidos 52 pacientes em 21 familias 1; em 1966, cerca de 80 enfermos em 36
familias eram conhecidos ¢; segundo o ultimo levantamento feito, foram encon-
trados 164 casos em 73 familias8. Em nosso meio, Lamartine e Scaff+ estu-
daram dois pares de gémeos com miastenia gravis pertencentes a duas familias.
distintas. A MGF ¢ rara, calculando-se sua incidéncia em cerca de 3,4% entre
os pacientes miasténicos 5.

A oportunidade que tivemos que estudar dois irmios, nio-gémeos, apresen-
tando miastenia gravis, com evidéncias de um terceiro irmdo que falecera por
afeccio semelhante na infancia, sendo os pais consanguineos, nos levou a
fazer o presente relato.

OBSERVACOES

Caso 1 — Z.AM. (Registro 223021 H.U.A.P.), 24 anos de idade, branca, solteira,
natural do Estado do Rio de Janeiro, examinada em setembro de 198¢. Desde a infAncia
aprecsenta dificuldade na marcha e para abrir os olhos, piorando no decorrer do dia e
com a realizacio de exercicios; dois dias antes da internacdio passou a queixar-se de
disfagia. Um irméo apresenta quadro semelhante. Outro faleceu na infancia com dispnéia
e apresentava quadro ocular semelhante. Os pais sfo primos em primeiro grau (Fig. 1).
Exame fisico — T.A. 100x60mmHg, pulso 100bpm, f£.r.20irpm, T. axilar 360C; exame do
aparelho cardiovascular e respiratério sem anomalias; abdome ncrmal a palpacdo.
Exame neurolégico — ptose palpebral bilateral, facies miasténica (Fig. 2); paralisia
de musculatura extrinseca dos olhos; paresia bilateral dos mitsculos orbiculares das
DPélpebras; disfagia; no restante do exame neurol6gico ndo foram encontradas alteracSes.
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Fig. 1 — Heredograma dos casos registrados.

Fig. 2 — Em A, caso 2 (M.A.M.); em B, caso 1 (Z.A.M.).

Exames complementares — Hemécias 4.225.000/mm3, hemoglobina 12,55g9%, hematéerito
387%, leucéeitos 6.600/mm3, glicose 62mg%, reacles para lues negativas; radiografias do
térax e tomografia do mediastino normais; E.C.G. — crescimento biventricular; nio foi
realizada eletromiografia; prova de prostigmina: 20 minutos ap6s © uso de 1,5mg por
via LM. apresentou discreta abertura das pélpebras e excursionava melhor os globos
oculares no sentido horizontal e vertical. Evolucfo — passou a usar anticolinesterasicos
(4 cdpsulas de Mestinon/24 horas), com melhora da disfagia e conseguindo abrir melhor
as pélpebras; em outubro de 1980 foi submetida a timectomia por via esternal, sendo
normal o pés-operatério; a paciente evoluiu satisfatoriamente, recebendo alta em novem-
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bro de 1983, sem disfagia; trés meses ap6s, havendo recrudescéncia dos sintomas, passou
novamente a fazer uso de anticolinesterasicos. Estudo anatomopatolégico do timo —
macrossegmento irregular de tecido gorduroso de cor amarelada, cow. consisténcia mole
e eldstica; os cortes evidenciaram pequenas &4reas espessas de tecido réseo acinzentado
de consisténcia firme. A microscopia mostrava: populacdo linfocitdria algo aumentada;
vasos congestos, com grandes focos de hemorragia na medular; presenca de corptsculces
de Hassal proeminentes, alguns dos quais dilatados cisticamente, contendo material
eosinofilico e restos nucleares; essas alteracdes sfio compativeis a hiperplasia timica.
(Fig. 3).
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Fig. 3 — Caso 1 (Z.A.M.): timo exibindo populagcGo linfocitdria mantida e
corpusculo de Hassal dilatado cisticamente (HE, 10 X).

Caso 2 — M.A.M. (Registro 284684 H.U.A.P.), 30 anos de idade, branco, solteiro,
natural do Estado do Rio de Janeiro, examinado em janeiro de 1933. Relatava que ja
nascera com as pélpebras fechadas, tendo comecado a andar aos decis anos de idade,
com dificuldade. Queixava-se de fraqueza nos membros, dificuldade para correr e subir
escadas, que pioram no decorrer do dia; diplopia desde a infancia; h4 2 anos, disfagia
com regurgitacio de alimentos. Sua irmid apresenta quadro semelhante (caso 1).
Exame ffsico — T.A. 120x80mmHg, pulso 80bpm, f.r.20irpm, T. axilar 36,20; estudo
do aparelho cardiovascular e respiratério normais; abdome sem alteracdes. Exame
neurolégico — ptose palpebral bilateral; facies miasténica (Fig. 2); forca muscular
diminuida nas cinturas escapular e pélvica. Paralisia da muscultura extrinseca dos
olhos e dos orbiculares das péilpebras; no restante do exame neurolégico n&o foram
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encontradas alteracées. Exames complemcntares — hemAcias 5.175.000/mm3, hemoglobina
14,82%, hematoécrito 45%, leucécitos 7.800/mm3, glicose 86mg%, reacdes para lues nega-
tivas; radiografias do térax e tomografia do mediastino sem alteracdes; E.C.G. norma;;
eletromiografia: reacfo miasténica positiva a partir de 30 estimulos por segundo; prova
da prostigmina: apés o uso de 1,6mg por via I.M., apresentou melhora da fraqueza
muscular proximal, da disfagia e conseguia abrir melhor as pélpebras. Evolucic — o
paciente recusou-se a submeter-se a timectomia e teve alta fazendo uso ce anticolines-
terasico (Mestinon 5 cdpsulas/24 horas) com melhora relativa e persistindo o quadro da
oftalmoplegia. '

COMENTARIOS

A MGF é conceituada, quando ocorre em membros de uma mesma familia
e apresenta carater permanente12. A forma neonatal ndo deve ser incluida
no grupo, por ser de natureza transitoria 857, O quadro clinico varia conside-
ravelmente em cada paciente, mas os sintomas mais frequentes sdo: ptose palpe-
bral, diplopia, limitagdo dos movimentos oculares, fraqueza generalizada, difi-
culdade na degluticdo e alteragGes no timbre da voz1.5. Apesar da miastenia
gravis ndo ter caracteristicas hereditarias, a forma familiar permanece ainda
uma incognita. Segundo Herrmann haveria um fator ambiental, ou mesmo
infeccioso, combinado a predisposicio genética3. Namba e col. acreditam ser
puramente de natureza hereditiria, sem a participagio de fatores externos 5.
Pirskanen sugere interacdo poligénica ou multifatorial, devido a frequente asso-
ciacdo da miastenia a outras afec¢Ges autoimunes, como artrite reumatoide,
lupus eritematoso sistémico e tireoidite, entre outros 8.

Os dois irmaos por noés estudados apresentavam desde o nascimento quadro
de acometimento da musculatura extrinseca ocular. Ambos, durante a evolugio
da moléstia, passaram a queixar-se de disfagia. Nosso segundo paciente apre-
sentava ainda fraqueza na musculatura proximal dos membres. A positividade
do teste da prostigmina, associada a melhora relativa com o uso anticolines-
terdsicos e as alteracOes eletromiograficas no segundo paciente, permitiram-nos
caracterizd-los como apresentando MGF. Um terceiro irmio, falecido na infan-
cia, apresentava oftalmoplegia, o que fez supor que também apresentava a
enfermidade. A consanguinidade dos pais e a ocorréncia da moléstia em filhos
de ambos os sexos, permite caracterizar a forma como de natureza autossOmica
recessiva. Acreditamos que os pacientes com a forma familiar da miastenia
gravis deveriam ter minudente estudo genético, para permitir aconselhamento
familiar.

A nossa primeira paciente foi submetida a retirada <c timo, que era
hiperplasico. Entretanto, ndo houve melhora clinica, sendo cbrigada a conti«
nuar fazendo uso de medicamentos anticolinesterdsicos. Apesar de ndo estar
bem caracterizada a indicacdo da timectomia nesta forma hereditiria da miaste-
nia, pelo pequeno niimero de casos estudados e de termos realizado tal proce-
dimento em um s6 paciente, acreditamos que nio interfira na evolugdo da
moléstia.
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RESUMO

A forma familiar da miastenia gravis € condicdo relativamente rara, ocorrendo
em cerca de 3,4% dos pacientes miasténicos. Os autores registram os casos
de dois irmidos ndo-gémeos, apresentando miastenia gravis com acometimento
predominantemente ocular desde o nascimento. Um terceiro irmio faleceu na
infancia, provavelmente com a mesma afeccdo. Os pais eram consanguineos.
Estudo da incidéncia da forma familiar da miastenia e de seus aspectos clinicos,
genéticos e terapéuticos complementa os registros.

SUMMARY
Familial myasthenia gravis: report of two siblings.

The familiar form of myasthenia gravis is a relatively rare condition,
occurring in about 3.4 per cent of myasthenic patients. Two familial cases
with ocular myasthenia gravis are reported. They had a third brother who
died probably with the same disease. Their parents are cousins. The authors
made a brief approach of genetic, clinical, statistical and therapeutics aspects of
the disease.
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