
DOENÇA DE CHARCOT-MARIE-TOOTH 

ESTUDO CLÍNICO EM 45 PACIENTES 

MARCOS R. G. DE FREITAS*, OSVALDO J. M. NASCIMENTO**, GABRIEL R. DE FREITAS*** 

RESUMO - A doença de Charcot-Marie-Tooth (CMT) é uma das moléstias mais frequentes do sistema nervoso 
periférico e ocupa o primeiro lugar dentre as afecções neuromusculares hereditárias. Estudamos 45 pacientes 
com doença de CMT atendidos no Hospital Universitário Antônio Pedro da Universidade Federal Fluminense. 
Foram classificados de acordo com a neurocondução em: tipo I (desmielinizante), 11 casos; e tipo II (anoxal), 
34 casos. Vinte e três tinham herança autossômica dominante, 7 casos eram do tipo autossômico recessivo e 15 
eram esporádicos. A maioria teve o início dos sintomas na 1a ou 2a décadas. Todos tiveram paresia distal dos 
membros inferiores. Nos membros superiores a paresia foi vista em 38,2%. A amiotrofia distal ocorreu em 80% 
nos membros inferiores e em 50% nos superiores. A arreflexia patelar e aquiliana foi elevada. Abolição dos 
reflexos profundos nos membros superiores ocorreu em 28%. As alterações sensitivas limitaram-se a discreta 
hipoestesia nos membros inferiores. Em 7 enfermos encontramos hipertrofia dos troncos nervosos. Os pés cavos 
e a escoliose foram vistos em 21 casos e 7 casos respectivamente. Tremor nas mãos foi encontrado em 6 pacientes. 
Outros sinais mais raros, como oligofrenia e atrofia óptica, foram vistos excepcionalmente. A evolução da 
doença foi quase sempre benigna. Somente 7 casos evoluíram rapidamente. 
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Charcot-Marie-Tooth disease: clinical features in 45 cases 

SUMMARY - Charcot-Marie-Tooth (CMT) disease is the commonest inherited peripheral neuropathy. The 
clinical study of 45 patients with CMT is presented. They were derived from Antonio Pedro Hospital of 
Universidade Federal Fluminense in Niteroi, RJ, Brazil. Such patients could be divided by the motor conduction 
velocity in two types: a demyelinating form or type I (11 cases) and an axonal form or type II (34 cases). The 
disease was inherited as an autosomal dominant trait in 23 patients and as an autosomal recessive trait in 7 
cases. In 15 patients the disorder was sporadic. The age of onset was in most of our cases before the 20 years. All 
of them had distal weakness in lower limbs. 38.2% had also distal weakness in upper limbs. 80% had distal 
wasting of the lower limbs and 50% had distal wasting of upper limbs. The tendon reflexes were absent in 64% 
in lower limbs and in 2 8 % in upper limbs. The sensitive impairment in the distal regions of the extremities was 
mild in most patients. We found enlargement of peripheral nerves in 7 patients of type I. Pes cavus was present 
in 21 cases and scoliosis in 7. We found postural tremor of hands in 6 patients. In 9 cases there were rare features 
as mental retardation, trigeminal nevralgia, optic atrophy, deafness and calf enlargement. In most of our cases 
the clinical course was very slow progressive. A greater severity was seen in our sporadic cases. 
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A prevalência da doença de Charcot-Marie-Tooth (CMT) é uma das mais altas dentre as 
doenças neuromusculares hereditárias, superando mesmo a distrofia muscular progressiva do tipo 
Duchenne 2 5. Segundo Emery 1 3 a prevalência das doenças hereditárias neuromusculares é de 286/ 
1.000.000, sendo a doença de CMT a mais freqüente com 100/1.000.000.0 quadro clínco da doença 
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de CMT, já foi bem delineado por Charcot e Marie 8, em 1886, quando enumeraram seus principais 
sinais e sintomas: 1) atrofia muscular progressiva de início nos pés e, após, nas mãos e nos antebraços, 
de evolução lenta; 2) integridade dos músculos das raízes dos membros, do tronco e da face; 3) 
contrações fibrilares nos músculos em via de atrofia; 4) alterações vasomotoras; 5) ausência de 
retrações fibrotendíneas; 6) sensibilidade quase sempre preservada; 7) presença freqüente de câimbras; 
8) reação de degeneração elétrica dos músculos afetados; 9) início na infância e caráter familial. 
Porém, com a descoberta das alterações cromossômicas e tendo sido delineados tipos clínicos 
específicos para determinadas alterações do nervo periférico, torna-se necessário caracterizar os 
sinais e sintomas de acordo com estes grupos. 

PACIENTES E MÉTODOS 

Foram examinados 45 pacientes com doença de CMT entre 1986 e 1992, no Setor de Doenças 
Neuromusculares do Serviço de Neurologia do Hospital Universitário Antonio Pedro da Universidade Federal 
Fluminense 1 4. 

Afastaram-se outras causas de polineuropatia como o diabetes, o alcoolismo, as carências alimentares, o 
uso de produtos fármacos neurotóxicos, a presença de doenças metabólicas, as doenças inflamatórias e os 
distúrbios imunológicos. O exame neurológico foi feito pela mesma pessoa (MRGF). Em todos foi verificada a 

provável hereditariedade pela anamnese ou, quando possível, pelo exame dos parentes mais próximos. Todos 
foram submetidos a eletroneuromiografia e, em quase todos, realizamos biópsia do nervo sural14. 

Classificamos a doença de CMT em 2 tipos de acordo com Harding e Thomas 2 2 .0 tipo I, desmielinizante, 
com velocidade de condução nervosa motora baixa e desmielinização com remielinização verificada na biópsia 
do nervo sural. No tipo II, ou axonal, a velocidade de condução nervosa motora está normal ou pouco abaixo do 
normal e a biópsia nervosa é normal ou mostra imagens de degeneração axonal crônica. 

RESULTADOS 

Na descrição dos sinais e sintomas mostraremos em separado os pacientes com doença de 
CMT I e II. Tivemos 11 casos do tipo I e 34 do tipo II. Vinte e seis eram do sexo feminino e 19 do 
sexo masculino. No tipo I, sete eram mulheres e quatro eram homens. No tipo II, 19 eram do sexo 
feminino e 15 do sexo masculino. Quase todos eram de cor branca, com exceção de seis enfermos 
que eram de cor negra. Todos os negros pertenciam ao tipo II. Quando foram examinados, o paciente 
mais novo tinha seis anos e o mais velho 75 anos de idade. O inicio da afecção variou de um a 65 
anos. Verificando o Gráfico 1, vemos que a maioria dos pacientes com doença de CMT I e II teve os 
primeiros sinais e sintomas na primeira ou segunda década. No tipo I, não houve diferença entre os 



dois períodos, já no tipo II tivemos mais casos iniciando-se até o décimo ano de vida. Alguns indivíduos 
tiveram o início de sua doença após os 30 anos de idade; em dois enfermos, ambos do tipo II, a doença 
iniciou-se aos 62 e 65 anos respectivamente. Os sinais presentes são mostrados na Tabela 1. 

1. Sinais 

a) Fraqueza muscular. A fraqueza muscular predominou nos membros inferiores e era quase sempre distai. 
Variava de 0 a 4 na escala do "Medicai Research Council"(MRC). A musculatura extensora dos pés foi 
muito mais acometida do que a flexora. Todos os pacientes do tipo I e tipo II apresentavam fraqueza da 
extensão dos pés. 

b) Amiotrofia. Nem sempre foi encontrada. Ocorreu mais nos membros inferiores distalmente e mais nos 
pacientes com o tipo II da doença (85,3%) (Fig 1). As pernas em "garrafa de champanhe invertida" foram 
encontradas em seis enfermos do tipo I e em 14 do tipo II. 

c) Reflexos profundos. Tabela 1. 

d) Sensibilidade. Estava pouco alterada. Nenhum caso apresentou anestesia. O que havia era discreta 
hipoestesia distai superficial e profunda dos membros inferiores. 

e) Hipertrofia dos nervos. Estava presente só nos pacientes do grupo 1. Os nervos mais espessados eram os 
ulnares e o fibulares. Eram firmes, duros e sem nódulos. 
f) Pés cavos, escoliose. A presença do pé cavo foi similar nas duas formas da doença em questão. A 
escoliose foi mais rara e, quando presente, não era pronunciada. 

g) Tremor. Estava localizado nas mãos e era do tipo postural de pequena e média amplitude. 

h) Outros sinais (Tabela 2). Não foram freqüentes outras alterações neurológicas. Foram vistas, quase que 
excessivamente, nos pacientes com doença de CMT II. 



2. Intensidade do quadro clínico. A 

maioria de nossos pacientes apresentava 
quadro neurológico de discreto a moderado 
(Tabela 3). Grande parte ainda anda sem 
apoio , comparecendo regu la rmen te ao 
ambula tór io , mesmo os de idade mais 
avançada. Somente sete doentes (todos do 
tipo II) necessitam de apoio para andar. Destes 
um apresenta herança autossômica domi
nante, um herança autossômica recessiva e 
cinco são casos esporádicos. Não houve 
relação da gravidade do caso com o tempo 
de evolução da doença. O Paciente 4 iniciara 
sua doença aos sete anos e, aos 43 anos, ainda 
andava e trabalhava. No tipo II, o Paciente 
26 começara sua doença aos dez anos e, aos 

70, caminhava e subia em ônibus. Também não houve relação entre o quadro clínico de pacientes da 
mesma família. As Pacientes 1 e 2 eram irmãs. A primeira tinha dificuldade em andar, escarvando 
bilateralmente, enquanto a segunda andava bem, só não o fazendo com desenvoltura sobre os 
calcanhares. 

3. Hereditariedade. Em algumas oportunidades conseguimos caracterizar bem a herança, 
principalmente naquelas famílias numerosas. A presença de irmão com doença semelhante, na ausência 
de pais consanguíneos, nos fez caracterizar a herança como, provavelmente, autossômica recessiva. 
No tipo I, seis pacientes (54,5%) eram de herança autossômica dominante, um era de herança recessiva 
(9,1%) e quatro eram casos esporádicos (36,4%). No tipo II, 17 apresentavam herança do tipo 
autossômica dominante (50%), seis enfermos eram de herança autossômica recessiva (17,6%) e 11 
eram casos esporádicos (32,3%). Não encontramos em nossa casuística qualquer família com herança 
ligada ao cromossomo X. 

COMENTÁRIOS 

Não há ainda, no Brasil, referências sobre a prevalência da doença de C M T K , f i , ao contrário 
do que ocorre em alguns países, como no norte da Noruega, onde existem 41 casos para 100.000 
habitantes3 1. Nosso país tem extensão territorial muito grande, mas não possui, à excessão das grandes 
capitais, serviços especializados para atendimento da população com esta doença. Para comprovar a 
freqüência desta neuropatia periférica, vemos que, nos 407 casos de polineuropatia por nós estudados 
no período de 11 anos, a doença de CMT ocupou o quarto lugar 1 5. 

Dos nossos casos, 11 eram da doença de CMT I e 34 da doença de CMT II. Estes dados 
diferem dos de alguns autores em que o tipo I 
predominou 4 - , f i y 1 1 2 Í ' - 2 3 . Entretanto, como em nossos 
casos, em outros locais, verifica-se o predomínio do 
tipo II - V 7 J S . Assim, a predominância de um tipo ou de 
outro da doença pode ser regional. Em nosso serviço, 
muitos pacientes eram oriundos da cidade do Rio de 
Janeiro e outros de outras cidades vizinhas menores. 
Acreditamos que o predomínio do tipo II, em nossa 
casuística, possa ser uma característica regional e, 
portanto, ser diferente em outros estados da federação 1 4. 



A incidência nos dois sexos foi mais ou 
menos similar em nossos casos (55,9% de 
mulheres e 44 ,1% de homens). A freqüência 
maior em um sexo observa-se nos casos ligados 
ao cromossomo X, no qual as mulheres não são 
afetadas ou têm quadro neurológico atenuado. 
Não há citação quanto à maior incidência em uma 
determinada raça. Tivemos enfermos de raça 
branca e de raça negra. Como os trabalhos 
estatísticos são quase todos de países ocidentais 
nos quais predomina a raça branca, não se fala 
muito na doença de CMT em indivíduos negros. 

A idade do início da afecção em nossos 
pacientes deu-se, no tipo II, mais na primeria 
década, e, no tipo I igualmente na primeira e 
segunda décadas da vida. Pode ser que, nos 
nossos pacientes com doença de CMT I que 
observaram os primeiros sintomas de sua doença 
na segunda década, o início tenha sido mais cedo, 
porém tão discreto que passou desapercebido. 
Dois terços dos enfermos com doença de CMT I 
iniciam sua afecção nos primerios dez anos de 
vida 2 4. O início da doença foi tardio em alguns 

de nossos casos: 18,2% do tipo I e 3 % do tipo II de nossos casos iniciaram seu quadro clínico entre 
os 40 e 50 anos e 6% dos pacientes do tipo II tiveram sua moléstia iniciada após a 6 a década. Este 
início tardio, segundo Harding e Thomas 2 2 , Davis e col. 1 0 , Berciano e col. 2, é mais comum no tipo II. 

A fraqueza na musculatura distai dos membros inferiores ocorreu em todos nossos pacientes 
do tipo I e somente um paciente do tipo II não a apresentava. A fraqueza dos membros superiores, no 
tipo I (81,8%), foi maior do que nos enfermos estudados por Harding e Thomas 2 3 (39%). Nos pacientes 
do tipo II, a fraqueza nas mãos foi de 38,2%, sendo menor do que no tipo I (81,8%), em concordância 
com o que é citado por vários autores 6 , 7 1 1 , 2 1 , 2 J . A amiotrofia distai dos membros inferiores foi parecida 
nos dois tipos (63,6%, no tipo I e 85,3%, no tipo II). A perna em "garrafa de champanhe invertida" 
foi vista em 20 casos (seis do tipo I e 14 do tipo II), não sendo tão rara portanto. A amiotrofia das 
mãos foi vista mais no tipo I do que no tipo II (63,6% e 44 ,1%, respectivamente), em concordância 
com os achados da l i tera tura 2 , 6 , 7 1 0 "- 2 4 . Em um paciente do tipo I encontramos hipertrofia das 
panturilhas. Apesar de não termos realizado biópsia muscular neste enfermo, acreditamos que a 
hipertrofia muscular se deva à desnervação crônica que, às vezes, pode levar à hipertrofia de um dos 
tipos de fibras musculares, como citado por Sakashita e col. 3 0. 

Os reflexos aquileus estavam abolidos em todos os pacientes do tipo I e em 91,1 % dos enfermos 
do tipo II. Também nos membros superiores, a arreflexia tendínea foi mais freqüente no tipo I 
(45,4%) do que no tipo II (23,5%). 

Nos membros inferiores a sensibilidade superficial e profunda nem sempre estava alterada 
(63,6% da superficial e profunda, no tipo I, e 47% e 58,4%, respectivamente, no tipo II). O que 
ocorreu foi leve diminuição da sensibilidade superficial e vibratória. Nos membros superiores, a 
alteração era menos marcante (8,8% da superficial e 2,9% da profunda, no tipo II, e normal em todos 
os pacientes do tipo I). 

A hipertrofia de nervos foi vista em 63,6% dos pacientes do tipo I. Os nervos não estavam 
espessados nos enfermos do tipo II. Somente os ulnares e os fibulares encontravam-se hipertrofiados. 
Nossa incidência foi bem maior do que a relatada por outros autores 3 , 4 , 1 1 , 2 1 . 



Os pés cavos foram vistos em 45,4% dos pacientes com o tipo I da doença e 47% com o tipo 
II; menos do que os encontrados por Harding e Thomas 2 2 , Brooks e Emery 5, Dyck" e Bouche e col. 3. 
Já a escoliose foi mais comum em nossos pacientes do tipo II (17,6%) do que nos do tipo I (9%). Sua 
freqüência é de discreta a moderada". 

Um tremor postural nas mãos foi encontrado em 27,2% de nossos enfermos do tipo I e em 
8,8% dos do tipo II. Há trabalhos referindo-se à presença de tremor em 3 % dos pacientes 2 2 e outros 
em 33% 5 , sempre com maior incidência no tipo I. 

O quadro clínico das formas recessivas e dos casos esporádicos de nossos pacientes foi mais 
severo do que o da forma dominante, tanto no tipo I quanto no tipo II. Em concordância com o 
citado na l i teratura 5 , 1 7 1 1 1 ' 2 2 , 2 5 ' 2 8 . Tivemos bastante casos esporádicos e autossômicos recessivos. 
Constituíram 45,5% dos pacientes do tipo I e 49,9% do tipo II. Vimos, anteriormente, que muitos 
sinais encontrados em nossos enfermos eram mais freqüentes do que os relatados por outros autores. 
Isto talvez se deva à nossa maior incidência de casos esporádicos e de herança recessiva. 

Outros sinais neurológicos associados, por vezes, à doença foram vistos em nossos enfermos. 
Dois pacientes com o tipo II da doença tiveram retardo mental. Um dos pacientes era de provável 
herança autossômica recessiva e o outro era esporádico. Parece que o apoucamento das funções 
mentais é mais visto nas formas recessivas da doença 5 1 7 , 2 8 . A nevralgia do trigêmeo foi encontrada 
em dois de nossos pacientes, um do tipo I e outro do tipo II. Nenhum dos dois tinha parentes com 
esta algia. Segundo Thomas 3 2 esta associação é bastante rara. Tivemos um paciente do tipo II com 
ambliopia por atrofia óptica bilateral. É a chamada forma de Vizioli ou o tipo VI de Dyck". McLeod 
e col. 2 6 acham que são duas entidades que se associam fortuitamente em um mesmo paciente. Uma 
outra paciente, também do tipo II, tinha atrofia óptica e surdez bilaterais. Há cinco casos relatados 
desta associação2 9. Ouvrier e col. 2 7 denominaram esta combinação de forma de Rosemberg e Chutorian. 
Alterações pupilares só foram vistas em um de nossos casos e caracterizavam-se por anisocoria e 
contração discreta e lenta das pupilas aos estímulos luminosos. Dyck" não relatou alteração de 
pupila em seus casos. Harding e Thomas 2 2 tiveram quatro, em 228 enfermos estudados, com estas 
alterações. A paresia dos orbiculares das pálpebras ocorreu em um de nossos casos. Não encontramos 
referência, na literatura, da fraqueza destes músculos na doença. Skre 3 1 citou o acometimento de 
músculos bulbares na forma autossômica recessiva do tipo II. A presença do mal perfurante plantar 
é rara. Tivemos um caso com este distúrbio. Dyck 1 1 observou esta alteração em dois de seus 67 
casos. Como as alterações da sensibilidade são discretas na doença de CMT, quase não se encontra 
esta úlcera indolor do pé. Nenhum dos nossos pacientes tinha paresia da musculatura proximal dos 
membros inferiores ou superiores, o que pode ocorrer tardiamente ou nos casos mais graves. 
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