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A históri a d a caracterizaçã o dest a nov a entidad e clínic a hoj e conhecid a 
como síndrom e d e Ret t ( S R ) é  um a da s mai s apaixonante s e  espantosa s aven -
turas ocorrida s no s último s decênio s no s meio s neuropediátrico s e  geneticistas . 
Poucas doença s recentement e reconhecida s fora m objet o d e tanta s publicaçõe s 
em tã o curt o espaç o d e tempo . Doi s simpósio s internacionai s fora m a  el a 
dedicados. Dua s revista s especializada s n a áre a neuropediátric a e  g e n é t i c a 1 , 2 , 
abriram o  espaç o d e u m volum e inteir o dedicad o a o recebiment o d e comuni -
cações a  se u respeito . Um a verdadeir a corrid a a o reconheciment o d a S R s e 
processa hoj e e m toda s a s parte s d o mundo . 

Esta doenç a fo i descrit a pel o médic o vienens e Andrea s R e t t 1 8 e m 196 6 e , 
apesar d e recebe r mai s algun s pouco s estudo s e m lingu a alemã , permanece u 
desconhecida at é 198 3 quand o o  trabalh o colaborativ o d e Hagber g e t a l 4 , rela -
tando 3 5 caso s d e paciente s proveniente s d a Suécia , Franç a e  Portugal , fe z 
com qu e a  existênci a dest a singula r doenç a s e tornass e internacionalment e 
reconhecida. A  parti r da í a s publicaçõe s s e sucedera m e , po r ocasiã o d o Sim -
pósio Internaciona l sobr e a  S R ocorrid o e m Vien a e m 1984 , cerc a d e 16 0 caso s 
haviam sid o diagnosticados 8 e m paíse s e u r o p e u s 1 0 , 1 1 , 1 9 , no s Estado s Unido s d a 
A m é r i c a 1 6 e  n o Japão 1 5 . O  primeir o cas o brasileir o e , talvez , d e tod o o  hemis -
fério sul , fo i po r nó s recentement e publicado , correspondent e à  primeir a obser -
vação d o present e t raba lho 2 0 . Hoje , cerc a d e 60 0 caso s sã o conhecido s n o 
mundo in te i ro 1 3 , send o praticament e incompreensíve l porqu e um a doenç a cuj a 
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freqüência parec e se r maio r d o qu e a  fenilcetonúria , levo u tant o temp o par a 
ser identificada . 

A S R é  desorde m neurológic a progressiv a qu e incid e exclusivament e e m 
crianças d o sex o feminin o send o basicament e caracterizad a pel a tríad e demência -
-ataxia-autismo, associad a a  movimento s estereotipado s extremament e caracte -
rísticos, praticament e patognomônicos , da s mãos . Esta s meninas , cujo s antece -
dentes familiare s e  pessoai s sã o comument e se m particularidades , evolue m d e 
maneira absolutament e norma l at é o s primeiro s 6  a  2 4 mese s d e vida . Apó s 
este interval o livr e variável , d e maneir a geralment e muit o rápida , galopant e 
mesmo, e m alguma s semana s o u pouco s meses , surge m a s modificaçõe s d o 
contato social , co m alheiament o progressiv o d o meio , tornando-s e a  crianç a 
do tip o autista ; a  linguage m eventualment e adquirid a é  rapidament e perdida ; 
hipotonia, dificuldade s d a marcha , ataxi a d o tronc o faze m su a apariçã o e  log o 
surgem o s movimento s estereotipados , praticament e incessantes , perpétuos , da s 
mãos: a  crianç a esfreg a um a mã o contr a a  outr a co m movimento s rotatório s 
como s e a s tivess e lavando ; freqüentement e bat e a s palma s diant e d a fac e 
ou a s lev a junta s à  boca ; qualque r at o voluntári o co m a s mão s s e abol e confi -
gurando verdadeir a apraxia : a  crianç a é  incapa z d e executa r o  mai s simple s 
gesto d e preensã o d e qualque r objet o o u d e usa r adequadament e a s mãos ; 
outras esterotipia s com o range r d e dente s geralment e sã o observadas . H á 
desaceleração característic a d o cresciment o d o crâni o qu e s e inici a po r volt a 
do fina l d o primeir o ano . Po r volt a do s trê s o u quatr o ano s d e vida , o  quadr o 
está definido , aparecend o então , n a maiori a do s casos , po r est a época , crise s 
convulsivas generalizada s o u d o tip o motora s menores . Esta s crise s são , sobre -
tudo no s primeiro s anos , d e difíci l controle . Hiperventilaçã o o u distúrbio s d o 
ritmo respiratóri o muita s veze s sã o descrito s com o fazend o part e d o quadro . 
A sobrevid a é  relativament e longa , send o qu e numerosa s observaçõe s dize m 
respeito a  adolescente s o u joven s adultas . Nesta s fases , h á perd a d e deambu -
lação, emaciaçã o progressiv a e  cianos e d e extremidades , escolios e e  retraçõe s 
tendíneas. O  comportament o autist a é  meno s evidente , a s crise s convulsiva s 
menos freqüentes . 

Ê noss o objetiv o relata r 5  observaçõe s d a S R estudada s e m noss o Serviç o 
nos último s 1 2 mese s e  discuti r o s critério s diagnóstico s dest a síndrom e insufi -
cientemente conhecid a e m noss o mei o 

O B S E R V A Ç Õ E S 

Caso í —  Est a menin a d e co r branc a nasce u e m fevereir o d e 198 1 d e pai s sadio s e 
não consanguíneos . Nã o h á históri a d e aborto s prévios . O  casa l tev e posteriorment e 
duas outra s filha s hoj e co m 4  e  2  ano s e  qu e s e desenvolve m bem . A  gravide z fo i 
normal e  a  termo , excetuando-s e discret a hemorragi a vagina l n o se u início . O  part o 
foi normal . O  ces o d e nasciment o fo i 3150g . Se u desenvolviment o menta l fo i normal , 
porém com o a  criang a nã o s e sentav a se m apoi o ao s 9  mese s d e idade , a  mã e pedi u 
ao pediatr a qu e lh e indicass e u m neurologista . A  crianç a fo i entã o enviad a a o primeir o 
autor., n a clínic a particular , e m dezembr o d e 1981 . Tratava-s e d e crianç a ativa , 
sorridente, qu e manipulav a o s objeto s apropriadamente , transferindo-o s d e um a mã o 
tiara outra . Er a capa z d e vocalizar . El a podi a s e rola r n o lei t o ma s nã o er a capa z 
de permanece r sentad a se m apoi o po r mai s d e algun s segundos . Havi a discret a hipoto -



nia, axia l e  apendicular , e  ausênci a d e sinai s piramidais . O  perímetr o cranian o ( P C ) 
era 4 3 cm . Nã o fo i fei t o qualque r diagnóstic o específic o e  fo i pedid o retorn o e m trê s 
meses. E m març o d e 1982 , observou-s e mudanç a dramátic a n o comportament o d a pa -
ciente: o  contat o visua l er a pobre , havi a pouc o interess e po r pessoa s e  objeto s e  havi a 
movimentos contínuo s estereotipado s da s mãos . Entretanto , a  crianç a er a capa z d e 
apanhar objeto s qu e era m imediatament e levado s à  boca . El a podi a permanece r sentad a 
sem apoi o po r u m maio r tempo . O  P C er a 43,5cm . E m agost o d e 1982 , el a encontra -
va-se quas e completament e cortad a d o mei o exterior , o  comportament o er a autístico , 
os movimento s estereotipado s manuai s prosseguia m e  el a nã o mai s apanhav a objetos . 
Sentava-se se m apoi o ma s nã o permaneci a e m p é ne m andava . O  exam e neurológic o 
revelou moderad a hipotonia . O  P C er a 44,5cm . Tend o a  famíli a s e transferid o par a 
outro Estado , o  contat o fo i perdid o at é abri l d e 1985 . Durant e ess e períod o a  crianç a 
foi submetid a a  fisioterapi a se m qualque r sucesso . A  parti r d e junh o d e 1984 , surgira m 
crises t ip o grand e mal , tratada s co m carbamazepin a e  clonazepam . O  exame , e m abri l 
de 1985 , n a idad e d e 4  anos , nã o mostro u quaisque r modificaçõe s e m se u comportamento . 
Os mesmo s movimento s estereotipado s estava m presente s e  a  crianç a nã o er a capa z d e 
permanecer e m p é o u andar . Sinai s piramidai s caracterizado s po r clon o do s pés , 
hiperrvflexia profund a e  sinai s d e Rossol im o e  Babinsk i fora m observados . O  P C er a 
47cm. Tomograf i a computadorizad a ( T C ) d e crâni o revelou-s e normal . E m novembr o 
de 1985 , co m 4  ano s e  7  mese s d e idade , a  crianç a fo i hospitalizad a e m noss o Serviç o 
para investigaçã o clínic a e  control e da s crises . O  exam e físic o revelou-s e normal . A 
menina apresentav a comportament o cortad o d o meio , evitand o o  contat o co m o  olha r 
apesar de , ocasionalmente , fixa r o s olho s d o examinado r po r algun s breve s segundo s 
( F i g . 1 ) . N ã o demonstrav a qualque r respost a emociona l apropriada . Movimento s con -

tínuos c  estereotipado s da s mão s estava m presentes : el a constantement e enrolav a um a 
contra a  outr a o u bati a palma s e m frent e à  face , o u levav a amba s a s mão s à  boca . 
Ela er a incapa z d e apanha r objeto s o u d e executa r qualque r moviment o coerent e co m 
as mãos . Sentava-s e se m apoio . Nest a posição , se u tronc o er a animad o po r balanç o 
r í tmico e  po r breve s abalo s mioclônicos . El a nã o podi a fica r e m p é o u andar . Havi a 
moderada hipotoni a do s membro s inferiore s co m algum a retraçã o do s tendõe s d e 
Aqui les . O s reflexo s profundo s era m muit o vivos . Fora m elicitado s clon o do s pé s e 
sinais d e Rossol im o e  Babinski . O  exam e fundoscópic o revelou-s e normal . Nã o s e 
observou qualque r anormalidad e d a respiração . O  P C er a 47cm . Exame s laboratoriai s 
— Hemograma , ionograma , cromatografi a d e amino-ácido s sérico s e  urinário s revela -



ram-se normais . A  dosage m d e amóni a séric a fo i d e 111^% (norma l at é 6 5 ^ % ) . 
Análise d a atividad e d e enzima s lisosomiai s n a urin a e  lágrima s nã o revelo u alterações . 
Eletrencefalograma ( E E G ) mostro u complexo s difuso s d e pontas-onda s e  onda s lenta s 
de alt a amplitud e na s área s posteriores . T C revelo u discret a atrofi a difusa . Ele t ro -
miografia ( E M G ) e  velocidad e d e conduçã o nervos a fora m normais . Estud o ultrastru -
tural d e biópsi a coniuntiva l nã o revelo u anormalidades . Anális e cromossômic a nã o fo i 
realizada. 

Caso 2 —  Trata-s e d e menin a d e 8  ano s e  1 1 meses , filh a d e pai s chinese s d e 
Formosa, nã o consanguíneos . T e m um a irm ã co m 1 0 anos , gozand o d e bo a saúde . 
O part o fo i a  termo , normal , apó s gravide z se m intercorrências . O  pes o d e nasci -
mento fo i 2400g . H á relat o d e chor o frac o a o nascer , ma s nã o fora m necessária s 
manobras d e reanimação , tend o a  crianç a recebid o alt a co m a  mã e n o terceir o dia . O 
desenvolvimento Dsicomoto r fo i norma l at é o s 2 0 mese s d e idade , tend o a  crianç a s e 
sentado ao s 6  mese s e  andad o ao s 1 1 meses . Co m 1 2 mese s falav a alguma s palavras . 
P o r volt a do s 2 0 meses , o s pai s notara m qu e a  crianç a começo u a  fica r mai s calada , 
com meno r interess e pel o meio . Po r est a époc a começara m a  surgi r movimento s este -
reotipados da s inLos . Ao s 3  ano s e  4  mese s e  mei o a  famíl. a levo u a  crianç a ao s Estado s 
Unidos e  Formosa , se m qu e qualque r diagnóstic o precis o tivess e sid o formulado . E m 
Formosa, o  diagnóstic o d e autism o fo i sugerido . A  crianç a começou , a  parti r dest a 
época, a  freqüenta r escol a especializada . A o s 6  anos , passo u a  apresenta r cert a dif i -
culdade d e marcha , andand o na s ponta s do s pé s e  caind o muito . Nest a ocasião , surgi -
ram distúrbio s d o ri tm o respiratório , co m episódio s diário s d e hiperventilação . Ao s 8 
anos e  meio , surgira m crise s convulsiva s generalizada s breves , semanais . À  internação , 
tratava-se d e menin a quas e completament e alhei a a o meio , send o difíci l capta r su a 
atenção. Po r breve s instante s fixav a o s olho s d o examinado r e  parecia , eventualmente , 
interessar-se momentaneament e po r algu m objeto , desligando-s e poré m rapidamente . À s 
vezes pareci a sorri r par a o  examinador , ma s freqüentement e apresentav a riso s imoti -
vados. Nã o obedeci a qualque r orde m simples , nã o emiti a qualque r so m articulado . 
Permanentemente, permaneci a mordend o a  própri a língu a protus a nu m do s canto s d a 
boca, baband o e  rangend o o s dentes . Periodicamente , apresentav a movimento s respira -
tórios amplo s e  intensos . Quas e permanentement e apresentav a estereotipia s manuai s 
caracterizadas po r esfrega r o s dedo s d e um a mã o contr a o s dedo s d a outr a e  po r 
movimentos mai s amplos , com o s e estivess e lavand o a s mão s ( F i g . 2 ) . Mai s raramente , 
batia palma s diant e d e se u rosto . Er a incapa z d e realiza r quaisque r movimento s volun -
tários co m a s mãos , a  nã o se r s e coça r co m um a delas . E m apena s um a ocasião , a 
criança consegui u executa r u m moviment o voluntári o coerente : quand o foi-lh e apresen -
tada um a banana , a  crianç a demonstro u grand e avide z po r ela , tendo- a apanhado , 
levado-a à  boc a e  apó s abocanha r u m pedaço , jogou- a long e com o s e ta l at o a  repugnasse . 
A march a er a lenta , co m bas e alargad a e  co m desequil íbri o na s mudança s d e direção . 
N a posiçã o sentada , o  tronc o permaneci a curvad o par a frente , observando-se , à s vezes , 
abalos mioclônico s nã o muit o intensos , d e médi a amplitude , interessand o o  tronc o e m 
segmentos d e membros . O s reflexo s profundo s era m normoativo s no s 4  membro s e  o s 
cutâneo-plantares achavam-s e e m extensã o bilateralmente . O  P C fo i 48,5cm . Durant e 
sua brev e internação , a  crianç a apresento u dua s crise s convulsiva s generalizada s d e 
curta duração . Exame s laboratoriai s —  Hemograma , ionograma , urin a I , transaminase s 
( T G O , T G P ) , amoniemia , l iqüid o cefalorraquean o ( L C R ) , T C , EMG , e  exam e ultrastru -
tural d e biópsi a d e conjuntiv a revelaram-s e se m alterações . O  E E G mostro u sofriment o 
cerebral difus o co m predomíni o tempora l direi to . 

Caso .1 —  Trata-s e d e menin a d e co r parda , d e 5  ano s e  6  mese s d e idade . É 
a sext a filha , terceir a d e u m segund o casament o d e casa l nã o consanguíneo . Su a mãe , 
de u m primeir o casamento , tev e trê s f i lhes : u m menin o d e 1 3 ano s saudável : um a 
menina mort a po r afogament o n a idad e d e 3  ano s e  7  meses , norma l at é então ; u m 
menino natimort o prematuro . D o segund o casamento , a  mã e tev e 4  menina s atualment e 
com 9,6, 5 ( a paciente ) e  3  ano s d e idade . A s outra s trê s criança s sã o normais . A  ges -
tação e  o  part o fora m normais . O  pes o a o nasciment o fo i 2570g . A  crianç a nasce u 
bem, recebend o alt a co m a  mãe . O  desenvolviment o neuropsicomoto r fo i norma l at é o s 



Fig. 2 —  Síndrome de Rett. No alto, â esquerda, caso 2 aos oito 

anos e onze meses de idade. No alto, à direita, caso 3 aos 

cinco anos e seis meses de idade. Em baixo, à esquerda, 

caso U aos cinco anos e três meses de idade. Em baixo, à 

direita, caso 5 aos quatro anos e dois meses de idade. 

6 mese s d e idade , quand o a  crianç a s e sentav a co m apoio . P o r volt a dest a época , come -
çou a  apresenta r sialorréi a e  a  esfrega r um a da s mão s contr a a  outra . Ao s 8  mese s 
foi levad a pel a primeir a ve z a  neurologist a que , apó s a  realizaçã o d e R X d e crâni o e 
EEG, afirmo u uu e o  «cérebr o nã o estav a s e desenvolvend o bem» . A  crianç a fe z pro -
gressos motores , sentando-s e se m apoi o ao s 1 4 meses , permanecend o e m p é co m apoi o 
aos 1 5 mese s e  engatinhand o ao s 1 9 meses . Nest a época , fo i acompanhad a e m insti -
tuição especializad a par a deficiente s neurológico s po r u m ano . A o s 3  ano s e  mei o 
podia fica r d e p é n o berço , porém , a  parti r d e entã o diminui u sua s atividade s motoras , 
permanecendo preferencialment e deitad a n o berço . O  moviment o d e esfrega r a s mão s não s e modifico u desd e o  iníci o d o quadro . Doi s mese s ante s d a internaçã o apresento u alguns episódio s d e crise s tônica s breve s generalizadas . À  internação , o  exam e físic o revelou tratar-s e d e crianç a cuj o pes o e  altur a situavam-s e abaix o d o percentua l 2,5 . A o exam e neurológico , tratava-s e d e crianç a completament e alhei a a o meio , cuj a atençã o era difíci l senã o impossíve l d e se r captada . N ã o emiti a sons , nã o obedeci a qualque r 



ordem simples , nã o apanhav a e  nã o manipulav a quaisque r objeto s qu e lh e era m ofere -
cidos. Apresentav a perpetuament e moviment o d e esfrega r um a mã o contr a a  outra , 
como s e a s tivess e lavand o so b a  torneir a ( F i g . 2 ) . Mantinh a decúbit o dorsa l prati -
camente obrigatório , nã o conseguind o sentar-s e ativamente . Colocad a nest a posição , 
permanecia d e mod o instável , desequilibrando-se , send o obrigad a a  apoiar-s e num a da s 
mãos. Est e era , aliás , o  únic o moviment o corret o realizad o co m a s mãos . Se u tronc o 
era animado , enquant o sentada , po r movimento s d e balanç o e  mioclonia s qu e també m 
interessavam o  pescoço . Hav i a apoi o plantar , poré m a  crianç a nã o consegui a manter-s e 
em p é se m apoi o e  nã o trocav a o s passo s coordenadamente . N ã o havi a diminuiçã o d e 
força muscular . Observava-s e moderad a hipotoni a do s membros , sobretud o do s infe -
riores. O s ref lexo s profundo s era m globalment e v ivo s e  o s cutáneo-plantare s tendia m 
à extensão . O s pare s craniano s era m normai s e  o  PC , 4 6 2/3cm . Exame s laboratoriai s 
— Hemograma , L«CR , mielogram a e  exam e ultrastrutura i d e biópsi a d a conjuntiv a s e 
revelaram normais . O  E E G mostro u at ividad e paroxístic a tip o irritativa , difusa , co m pre -
domínio e m área s temporai s esquerdas . A  T C revelo u discret a atrofi a cerebra l difusa . 

Caso i —  Est a menin a parda , d e 5  ano s e  3  mese s é  produt o d a quint a gestação , 
sendo seu s pai s nã o consanguíneos . A  irm ã mai s velh a (pr imeir a gestação ) é  norma l 
e te m 1 3 ano s d e idade ; a  segund o gestaçã o resulto u num a menin a natimort a (acident e 
ma te rno) ; u m menin o d e 8  anos , normal , é  o  produt o d a terceir a gestação ; um a menin a 
falecida po r desidrataçã o n a idad e d e 5  mese s fo i o  resultad o d a quart a gestação ; 
finalmente, a  sext a e  últim a gestaçã o resulto u num a crianç a d o sex o masculino , atual -
mente co m 4  ano s d e idade . O  parto , a  termo , consecutiv o a  gestaçã o normal , fo i 
domiciliar e  prolongado . O  pes o néo-nata l é  desconhecido . Dog o no s primeiro s dia s 
foi constatad a fend a palatina . O  desenvolviment o neuropsicomoto r fo i norma l at é cerc a 
de 2 1 meses . Nest a época , a  crianç a fo i submetid a a  cirurgi a corretiva , a  qua l trans -
correu normalmente . Da í po r diante , o s pai s nã o sã o seguro s da s data s e  d a cronologi a 
dos eventos . O  cert o é  que , po r volt a d o f i m d o segund o an o d e vida , a  crianç a fo i 
hospitalizada po r dua s semana s po r pneumopati a e , n a époc a d a alta , se u comporta -
mento estav a diferente , encontrando-s e a  crianç a apática , nã o s e interessand o pel o mei o 
e j á apresentand o movimento s estereotipado s da s mãos , levando-a s constantement e à 
boca. Rapidament e deixo u d e fica r e m p é o u d e anda r co m apoio . Po r volt a do s 
4 ano s começo u a  apresenta r crise s t ip o grand e mal , geralment e noturnas . À  entrada , 
o exam e físic o nã o revelav a particularidades . O  exam e neurológic o mostrav a crianç a 
consciente cui o contat o co m o  mei o er a precário , l imitando-s e a  f ixa r o  examinado r 
por curto s períodos . Quand o su a atençã o er a atirad a par a algu m objeto , podi a even -
tualmente demonstra r a lgu m interess e po r ele , ma s d e maneir a fugaz . E m nenhu m 
momento tento u o u chego u a  apanha r objetos . Permaneci a quas e permanentement e 
alheia a o ambiente , emit ind o son s inarticulados . Sentad a n o leit o apresentava , prati -
camente d e mod o perpétuo , estereotipia s manuai s caracterizada s po r movimento s d e 
bater um a mã o contr a a  outra , o u d e torcê-la s com o s e a s estivess e lavando , levando-a s 
constantemente à  boc a e  salivand o sobr e ela s ( F i g . 2 ) . Hav i a constant e range r d e 
dentes. O  tronc o apresentav a oscilaçã o praticament e constant e d e trá s par a frente , 
havendo, à s vezes , perd a d o equil íbri o co m qued a par a trás . Colocad a e m pé , apre -
sentava bo m apoi o plantar , nã o permanecend o poré m nest a posiçã o se m o  apoi o d o 
examinador. Co m apoio , aparecia m movimento s rápido s oscilatorio s d o tronco , nã o 
conseguindo a  crianç a troca r o s passos . A  pesquis a d e forç a muscula r fo i normal . 
Havia cert a espasticidad e do s membro s inferiore s co m dificuldad e d e reduçã o do s ten -
dões d e Aqui les . O s reflexo s profundo s achavam-s e exaltado s no s 4  membros , se m 
outros sinai s d e liberaçã o piramidal . N ã o havi a alteraçõe s do s pare s cranianos . O  P C 
foi 50cm . Exame s complementare s —  Hemograma , T G O , T G P , L C R , amónia , EMG , T C 
e exam e ultrastrutura l d a biópsi a d e conjuntiv a revelaram-s e normais . O  E E G mostro u 
freqüentes onda s lentas , onda s «sharp» , ponta s e  pontas-onda s e m projeçã o or a num , 
ora noutr o hemisfério , assumind o po r veze s caráte r difuso . 

Caso 5 —  Crianç a d o sex o feminino , co m 4  ano s e  2  mese s d e idade , branca , filh a 
de pai s nã o consanguíneos . Possu i u m i rmã o d e 8  anos , saudável . Nã o h á históri a d e 
abortos. A  gravide z corre u se m intercorrênci a e  o  part o fo i norma l a  termo . Pes o 
ao nasciment o 3150g . A  crianç a tev e desenvolviment o neuropsicomoto r se m alteraçõe s 



até o  oitav o mê s de vida , sorrind o po r volt a d o segund o mês , sustentand o a  cabeç a n o 
terceiro. P o r volt a d o oitav o mê s apresentav a lalação , apanhav a o s objetos , trocava-o s 
de mão , er a interessad a pel o meio , estav a começand o a  s e senta r se m apoio . Nest a 
época, sucedend o episódi o febri l rotulad o com o gripa l e  qu e teri a durad o cerc a d e 1 5 
dias, o s pai s notara m rápid a e  progressiv a perd a d o interess e pel o meio . A  crianç a 
deixou d e manipula r o s objeto s e  tornou-s e mai s hipotônica , sentand o e  sustentand o 
a cabeç a co m dificuldades. Segund o o s dizere s do s pai s «apresentav a u m olha r t r is te» . 
Po r volt a do s 1 0 meses , a  deterioraçã o er a notável , tend o a  crianç a começad o a  apre -
sentar ruído s orai s inctíssantes . Um a avaliaçã o neurológic a realizad a ao s 1 0 mese s fo i 
inconclusiva, tend o n a époc a sid o realizado s apena s exame s radiológico s d o crâni o e 
coluna vertebral . A  crianç a fo i submetid a a  tratament o fisioterápico , tend o o  quadr o 
permanecido estáve l apesa r d e a  famíli a nota r período s d e melhor a e  piora . A o s 2 ano s 
e 3  meses , iniciaram-s e crise s convulsiva s generalizada s o u focai s qu e nunc a fora m be m 
controladas, passand o d e semanai s a  trimestrais . O  contat o socia l sempr e permanece u 
inalterado e  ao s 2  ano s e  mei o fora m observado s movimento s incessantes , estereotipado s 
das mãos . A o s 3 ano s e  mei o fo i fei t o o  diagnóstic o d e autism o e  po r est a époc a 
iniciaram-se episódio s quinzenais , ma s qu e poderia m s e repeti r vária s veze s a o dia , 
caracterizados po r respiraçã o rápid a e  profunda , d e pouco s segundo s d e duração . À s 
vezes, este s episódio s era m acompanhado s d e cianos e peri-ora l e  d e extremidades . À 
internação, o  exam e físic o nã o revelo u alterações . A o exam e neurológico , tratava-s e d e 
criança consciente , contactuand o precariament e co m o meio , nã o demonstrand o qualque r 
interesse po r pessoa s o u objetos , f ixand o esporádic a e  fugazment e o  examinado r o u 
objetos, chegand o mesmo , eventualmente , a  segui-lo s co m o  olha r po r cert o espaç o d e 
tempo, desinteressando-s e logo . A  crianç a nã o apresento u qualque r atividad e manipu -
latória, limitando-se , à s vezes , a  coçar-s e co m uma da s mãos . Permaneci a e m decúbit o 
dorsal obrigatório , co m motil idad e espontâne a pobre , apresentand o quas e permanente -
mente movimento s estereotipado s d e fricçã o do s dedo s d e um a mã o contr a o s dedo s 
da outr a ( F i g . 2 ) . Apresentav a ainda , quas e incessantemente , movimento s mastigatório s 
associados a  emissã o d e son s guturai s entrecortado s e  quas e rí tmicos . N ã o consegui a 
sentar-se ativamente . Sustentav a ma l a  cabeç a e  praticament e nã o consegui a sentar-s e 
sem apoio : colocad a sentada , e  achad a um a posiçã o d e equil íbrio , co m as perna s semi -
-cruzadas, permaneci a po r vário s segundo s nest a posição . Nes t e momento , a  cabeç a 
e o  tronc o apresentava m cert a oscilação . Colocad a d e pé , sustentava-s e sobr e a s pernas , 
mas co m o  tronc o inclinad o par a frente , send o incapa z d e troca r o s passos . Hav i a 
hipotonia axia l moderad a e  o s pé s assumia m posiçã o e m eqüino , co m iníci o d e retraçã o 
dos tendõe s d e Aqui les . O s reflexo s profundo s achavam-s e exaltado s no s 4  membros . 
N ã o havi a clon o do s pés , o s cutâneo-plantare s era m e m flexão , ma s havi a sina l d e 
Rossol imo bilateralmente . O s pare s craniano s nã o apresentava m alterações . O  P .C . era 
48cm. Exame s laboratoriai s —  Hemogram a e  L C R se revelara m normais . E E G revelou 
atividade irr i tat iv a multifocal . T C mostro u moderad a atrofi a cerebra l difusa . 

C O M E N T Á R I O S 

Tendo e m vist a a  ausênci a d e quaisque r marcadore s biológicos , o  diagnós -

tico d a S R é  feit o unicament e e m base s clínicas . Nossa s 5  observaçõe s preen -

chem o s critério s elaborado s po r Hagber g e t a l 5 par a o  estabeleciment o d o 

diagnóstico: 1 ) sex o feminino ; 2 ) períod o pr é e  peri-nata l normal ; desenvolvi -

mento psicomoto r essencialment e norma l no s 6  primeiro s meses , geralment e no s 

12-18 mese s d e vida ; 3 ) perímetr o cranian o n o nasciment o normal ; desacele -

ração d o cresciment o entr e 6  mese s e  4  anos ; 4 ) regressã o precoc e d o compor -

tamento socia l e  psicomoto r (perd a d e habilidade s adquiridas) ; desenvolviment o 

de disfunçã o d a comunicaçã o e  sinai s d e demência ; 5 ) perd a d a atividad e 

manual entr e a s idade s d e 1  e  4  anos ; 6 ) esterotipia s manuai s tip o "torcer , 

lavar o u bater " qu e aparece m entr e a s idade s d e 1  e  4  anos ; 7 ) apareciment o 

de apraxi a d o anda r o u d o tronc o entr e a s idade s d e 1  e  4  anos . 



Se na s 4  última s observações , a s criança s apresentaram , n o moment o d o 
diagnóstico, quadr o clínic o be m definido , n a primeir a tivemo s oportunidad e d e 
conhecer a  pacient e ao s 9  mese s d e idade , tend o podid o entã o testemunha r 
a espantos a evoluçã o d a doença : e m pouco s mese s a  crianç a evolui u d e u m 
estado praticament e d e normalidad e neurológic a par a u m quadr o tip o autist a 
associado a  impressionante s esterotipia s manuais . Pudemo s també m acom -
panhar, nest a observação , o  fenômen o d a desaceleraçã o d o cresciment o d o perí -
metro cranian o (F ig . 3 ) . É  d e s e nota r que , no s outro s casos , o  perímetr o 
craniano, n o moment o d o diagnóstico , estav a abaix o d o terceir o percentil . 

Em nenhu m d e nosso s casos , observaram-s e sintoma s o u sinai s que , s e 
presentes, excluiria m o  diagnóstic o d e SR , com o visceromegalia , anomalia s ocu -
lares (com o retinopati a o u atrofi a óptica) , microcefali a congênit a o u distúrbi o 
adquirido n o períod o perinatal 5 . Val e menciona r aind a a  ocorrênci a d e epi -
lepsia n a totalidad e d e nossa s pacientes . Ta l ocorrênci a est á present e e m 7 5 
a 80 % do s caso s 5 . E m dua s d e nossa s paciente s observamo s anomalia s d o 
ritmo respiratório , co m período s d e hiperpnéia . Est e fenômen o é  d e ocorrênci a 
muito freqüent e n a S R 1 2 ' 1 7 . 

Hagberg e  Witt-Engerstrõ m 6 propusera m u m sistem a d e estadiament o d a 
doença e m 4  estágios , d o iníci o at é a  adolescência . O  estági o I  (estági o d e 
estagnação precoce ) qu e acorr e d e 6  a  1 8 meses , é  caracterizad o po r parad a 



do desenvolvimento , mudança s d a comunicaçã o e  d o contat o visual , diminuiçã o 
do interess e pel o meio , movimento s manuai s "ondulatórios " episódico s e  inespe -
cíficos, e  desaceleraçã o d o cresciment o d o crânio . O  estági o I I (estági o rapi -
damente destrutivo ) qu e dur a d e semana s a  meses , ocorr e d e 1  a  4  anos , send o 
caracterizado po r deterioraçã o d o desenvolvimento , estereotipia s "tip o Rett" , 
manifestações autísticas , sever a demência , perd a d a capacidad e manipulatória , 
inabilidade/apraxia/ataxia d a motilidade , respiraçã o irregula r e  crise s convul -
sivas. O  estági o II I (estági o pseudo-estacionário ) qu e dur a ano s a  fio , carac -
teriza-se po r apraxi a d o anda r e  ataxi a d o tronc o proeminente , sintomatologi a 
epiléptica comum , disfunçã o variáve l d a motricidad e grosseira , retard o mental , 
e iníci o d e contat o emocional . Finalmente , o  estági o I V (estági o d a deterio -
ração motor a tardia ) dur a década s (5-15-25- ? anos) , caracteriza-s e po r dimi -
nuição d a motilidad e (cadeir a d e rodas) , sinai s d e par a o u tetraparesia , esco -
liose, distúrbio s trófico s do s pés , caquexia . A o contrário , h á cert a melhor a 
do contat o e  a s crise s convulsiva s sã o meno s problemáticas . Segund o est a 
proposição, nossa s observaçõe s 3, 4 e  5  estaria m n o iníci o d o estági o II I ; a 
observação 2  qu e concern e a  crianç a d e praticament e 9  ano s estari a saind o 
deste par a o  estági o IV , enquanto , n a privilegiad a observaçã o 1 , acompanhamo s 
a crianç a d o estági o I  a o III , n o qua l s e encontr a atualmente . 

Conforme o  esperado , o s exame s laboratoriai s fora m normai s o u mos -
traram alteraçõe s inespecíficas . Praticamo s o  exam e ultrastrutura l d a biópsi a 
da conjuntiv a e m quatr o casos , tend o el e sid o sempr e normal . Nã o obser -
vamos materia l vacuola r o u inclusõe s lipídica s presente s e m doi s caso s d a 
literatura 4 . Aliás , tai s achado s nã o tê m mai s sid o observado s pelo s diferente s 
autores. E m um a da s paciente s (cas o 1 ) fo i realizad a a  dosage m d e enzima s 
lisosomiais na s lágrima s e  urina , tendo-s e revelad o normal . Na s trê s obser -
vações e m qu e o  exam e fo i realizado , a  amoniemi a revelou-s e norma l e m dua s 
(casos 2  e  4 ) e  elevad a e m um a (cas o 1 ) . Est e achad o inicialment e consi -
derado po r Ret t com o característic o d e su a síndrome , é  inespecífico , send o 
ausente o u mostrand o resultado s variávei s n a maiori a do s casos . 

A etiologi a d a S R permanec e obscura , ignorando-s e po r complet o o  porqu ê 
de su a exclusividad e par a o  sex o feminino . Pouco s caso s fora m submetido s 
a exam e necroscópico , mostrand o est e alteraçõe s neuropatológica s inespecífi -
cas 7,9 . Alteraçõe s d e neurotransmissore s tê m sid o ocasionalment e relatadas , 
sem qu e resultado s tenha m sid o amplament e conf i rmados 1 4 . A s análise s cro -
mossômicas nã o permitira m a  revelaçã o d e qualque r alteraçã o específic a 3,21 . 

A ocorrênci a dest a síndrom e n o Brasi l e  o  fat o d e termo s podido , e m 
poucos mese s d e intervalo , reuni r cinc o observações , reforça m a  impressã o d e 
que est a doenç a é  realment e muit o freqüente , apresentand o distribuiçã o universal . 

R E S U M O 

Cinco caso s d e paciente s co m a  síndrom e d e Ret t sã o estudados . O s cri ¬ 
térios diagnóstico s sã o discutidos . Este s sã o o s primeiro s caso s d e síndrom e 
de Ret t relatado s n o Brasil . O s autore s chama m atençã o par a o  fat o d e est a 
entidade parece r se r e m noss o paí s tã o freqüent e quant o no s E U A , Europ a e 
Japão ond e el a te m sid o bastant e estudada . 



S U M M A R Y 

Rett syndrome: analysis of the first five cases diagnosed in Brazil. 

Five case s o f patient s wit h th e Ret t syndrom e ar e reported . Th e criteri a 
for thi s diagnosi s i n thes e case s ar e discussed . Thes e ar e th e firs t case s o f 
the Ret t syndrom e reporte d i n Brazi l an d th e author s cal l attentio n t o th e fac t 
that thi s syndrom e seem s t o b e i n ou r countr y a s frequen t a s i n USA , Europ a 
and Japa n wher e i t ha s bee n mor e studied . 
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