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Sindroma de Aicardi.
A Propoésito de Um Caso Clinico
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Resumo
Os autores descrevem um caso clinico de um lactente do sexo feminino, de 3 meses de idade, com convulsdes. Na observacio
oftalmoldgica foi identificada coriorretinite. A ressonincia magnética (RMN) cerebral mostrou, além de outras alteracdes, agenesia

parcial do corpo caloso. Estas altera¢des possibilitaram a confirmacdo do diagndstico de Sindrome de Aicardi. O tratamento efectuado
com valproato de sédio, vigabatrim e clobazam ndo foi suficiente para controlar as crises convulsivas, pelo que se associou prednisolona.

O prognéstico é condicionado pelo atraso de desenvolvimento psicomotor e pelas infecgdes respiratorias.

Palavras-Chave: Sindroma de Aicardi, convulsdes, cororretinite, agenesia do corpo caloso.

Summary

The authors report a clinical case of a 3 months old infant with seizures. On the examination she had chorioretinitis. Nuclear

resonance magnetic imaging demonstrated agenesis of corpus callosum, besides another anomalies. These features were compatible

with Aicardi syndrome. The treatment with sodium valproate, vigabatrim and clobazan wasn't effective, so prednisone was added. The

prognosis is reserved.
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Introducao

O sindroma de Aicardi, descrito pela primeira vez
em 1965 ¢V caracteriza-se pela presenca de convulsoes,
agenesia do corpo caloso e coriorretinite. Pode também
associar-se altera¢des esqueléticas, nomeadamente verte-
brais. Todos os casos conhecidos sdo do sexo feminino,
com excepgdo de um doente com fendtipo masculino e
cari6tipo 47 XXY @.

A etiologia deste sindroma estd ainda por esclarecer.
Contudo, vdrios autores sugerem origem genética, ligada
ao cromossoma X . Infec¢es maternas por Influenza @
ou Citomegalovirus (CMV) ® também foram implicadas.
Um caso de Sindroma de Aicardi foi descrito numa
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crianca cuja mae recebeu altas doses de corticdides
durante a gestagdo .

Neste artigo é apresentado um lactente com sindrome
de Aicardi, no qual o primeiro sinal clinico foram as
convulsdes. A importancia da apresentacdo deste caso
clinico resulta da raridade desta doenca (pouco mais de
200 casos descritos) 7 e ainda da dificuldade do controlo
das convulsdes.

Caso Clinico

C.F.A.S., sexo feminino, 3 meses de idade, caucasiana,
natural e residente em Vila Nova de Famalicdo hospita-
lizada no Departamento de Pediatria do Hospital de Sdo
Jodo (HSJ) por convulsdes afebris.

Mde de 37 anos portadora de Ag HBs, imune a rubéo-
la e a toxoplasmose. Pai com 38 anos portador de Ag
HBs. Pais ndo consanguineos, 3 irmaos assintomaticos e



294 Sindroma de Aicardi. A Propdsito de Um Caso Clinico

1 irm@o de 2 anos submetido a transplante hepdtico (aos
4 meses de vida por hepatite B fulminante). Gestagdo
vigiada, 36 semanas, sem intercorréncias, sem qualquer
medicag@o durante a gestacfo. Na ecogratia obstétrica as
35 semanas observou-se pequeno cisto coroideu. Parto
eutdcico, de apresentacdo pélvica no hospital da drea.
Antropometria ao nascimento: peso: 2650 g (P10), com-
primento: 47 cm (P10) e perimetro cefdlico: 32,5 cm
(P5). Apgar ao 1.°/5.° minutos-8/9. Logo apds o nasci-
mento foi-lhe ministrada imunoglobulina anti-hepatite B
e 1.* dose de vacina anti-hepatite B. Ao 1.° més de vida
foi ministrada 2.* dose da vacina anti-hepatite B. Plano
Nacional de Vacinagdo actualizado. Fez rastreio de
hipotiroidismo e fenilcetondria no 6.° dia de vida. Teve
aleitamento materno exclusivo durante o 1.° més e depois
leite adaptado. Recebeu suplementos vitaminicos (vita-
mina C-35 mg/dia e vitamina D-800 U/dia).

Um dia antes do internamento iniciou movimentos
ténico-clénicos dos membros esquerdos e mioclonias
palpebrais ipsilaterais com duragdo aproximada de 5
minutos. Sem outros sinais clinicos associados, nomeada-
mente, febre. Recorreu ao hospital local onde lhe foi
ministrado 1,5 mg de diazepam endovenoso que contro-
lou a crise. Depois de estabilizada, a crianca foi poste-
riormente transferida para o HSJ. Durante o internamento
teve vdrias convulsdes semelhantes, e ainda crises multi-
focais com distonia do membro superior direito, desvio
conjugado do olhar para a esquerda, movimentos clénicos
do membro inferior esquerdo com posterior generaliza-
¢do. Estas convulsdes eram tratadas com diazepam
endovenoso, ndo havendo muitas vezes desaparecimento
imediato da crise.

No exame objectivo era evidente hipotonia global de
predominio axial. Restante exame fisico sem alteragdes.
Antropometria: peso: 4900 g (P25); comprimento: 56 cm
(P10) e perimetro cefdlico: 37,5 cm (P5).

Do ponto de vista de desenvolvimento ndo vocali-
zava nem controlava a cabecga.

Estdvamos perante um lactente de 3 meses, do sexo
feminino, com episédios repetidos de convulsdes sem
causa aparente e de tratamento dificil. Assim procedeu-
-se a realizacdo de vdrios exames complementares no
sentido de esclarecer a etiologia das convulsdes: hemo-
grama-normal; glicemia, ureia, creatinina, proteinas to-
tais e albumina, transaminases, gama GT, fosfatase alca-
lina, creatinofosfocinase, ionograma, cdlcio, fdsforo,
magnésio dentro dos valores normais; gasimetria venosa:
pH-7,4 e bicarbonato normal; amdnia, lactato, piruvato,
dcidos orginicos séricos e urindrios, aminodcidos e 4ci-
dos gordos de cadeia longa sem alteracdes; caridtipo de
bandas-46 XX: proteina C reactiva-negativa; exame
bacterioldgico de urina-negativo; hemoculturas-negativas;
IgG positiva para a rubéola, toxoplasmose e herpes;

IgG negativa para citomegalovirus (CMV). IgM negativa
para rubéola, toxoplasmose, herpes e CMV; Ag HBs, Atc
HCV, virus da imunodeficiéncia humana (HIV) | ¢ HIV
2 negativos. Atc HBs positivo; prova de Mantoux-nega-
tiva; liquido céfalorraquidiano-2 células/mm’, glicose e
protefnas normais, exame bacteriolégico negativo.

A ecografia transfontanelar mostrou uma imagem
cistica na vertente esquerda do plexo coroideu com 8 mm.

Foram realizados 3 electroencefalogramas (EEG) que
evidenciaram tracados assimétricos: média amplitude,
irregulares, com padrio alternante a direita, descargas
intermitentes de pontas e polipontas e ponta-onda irregu-
lares a esquerda, e intervalos de baixa amplitude; activi-
dade paroxistica marcada no hemisfério esquerdo com
incidéncia na drea fronto-temporal.

Na radiografia do esqueleto identificaram-se hemi-
vértebras na regido mediodorsal (Fig. 1).

FIG. 1 - Telerradiografia do esqueleto onde se observam hemivértebras
(pormenor a direita).

A ressonincia magnética (RMN) cerebral revelou
agenesia parcial do corpo caloso, hipoagenesia do vérmis
e lesdes de polimicrogiria do hemisfério esquerdo (Fig. 2
e Fig. 3).

FIG. 2 - Ressondncia magnética cerebral (corte sagital) onde ¢ visivel a
agenesia parcial do corpo caloso.
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FIG. 3 — Ressonincia magnética cerebral (corte coronal) que demonstra a
hipoagenesia do vérmis e polimicrogiria.

O exame oftalmolégico mostrou multiplas placas de
coriorretinite peripapilares a direita e uma fosseta colo-
bomatosa do nervo dptico a esquerda.

As crises convulsivas apenas cediam ao diazepam
EV (0,2 mg/Kg/dose), sendo, muitas vezes necessdrio
repetir a dose. Iniciou entfo terapéutica com vigabatrim
(50 mg/Kg/dia) e valproato de sédio (40 mg/Kg/dia). Nao
havendo controlo eficaz das crises, aumentaram-se as
doses de vigabatrim (100 mg/Kg/dia) e valproato de sédio
(50 mg/Kg/dia) e associou-se clobazam (1 mg/Kg/dia).
Naio houve, porém, desaparecimento dos episédios convul-
sivos pelo que se associou prednisolona (2 mg/Kg/dia).
Com estes 4 farmacos foi possivel entdo controlo eficaz
das crises.

Manteve hipotonia generalizada e teve alta para vigi-
lancia em ambulatdrio.

Discussao

O sindroma de Aicardi consiste numa alteracio cere-
bral e ocular de etiologia desconhecida. Embora néo exista
um teste definitivo, o diagndstico € estabelecido quando
as convulsdes ou espasmos infantis, e as lesdes de corior-
retinite ocorrem em associagdo com alteracdes neuror-
radiolégicas especificas (agenesia total ou parcial do corpo
caloso) 7, critérios preenchidos pelo doente descrito.
Apresentava espasmos infantis, lesdes de coriorretinite e
agenesia parcial do corpo caloso, observando-se também
alteracOes vertebrais. A hipotonia muscular, presente na
lactente pode constituir um achado do sindrome . Con-
tudo, segundo alguns autores, num lactente do sexo femi-
nino com convulsdes, o achado de miiltiplas alteragoes
do coriorretinite peripapilares é considerado patogno-
moénico de sindrome de Aicardi "% *. H4 apenas um caso
de sindrome de Aicardi descrito no sexo masculino (com

cariotipo 47 XXY) . E uma doenga de origem genética,
embora 0 mecanismo de transmissdo nio seja conhecido.
Molina et al descreveram este sindrome em 2 irmds su-
gerindo assim o cardcter genético da doenca ', O traba-
lho de Neidich er al sugere, mas ndo prova, a existéncia
de um locus localizado no cromossoma X para este
sindrome .

No caso presente as convulsdes constituiram a pri-
meira manifestagdo clinica da doenga, o que estd de acordo
com a literatura V. Habitualmente os espasmos iniciam-
-se entre 0 3.° ¢ 6.° més de vida e desaparecem antes dos
2 anos 2. Deverfo ser excluidas todas as possiveis cau-
sas de convulsdes nos primeiros meses de vida, ou seja,
infec¢do intrauterina e neonatal, doenca metabdlica,
encefalopatia hipdxico-isquémica, esclerose tuberosa e
alteragdes cromossomicas '". Na lactente referida todas
estas causas de convulsoes foram devidamente excluidas.

A nivel ocular esta doente apresenta coriorretinite a
direita e fosseta colobomatosa do nervo Optico esquerdo.
Todavia outras anomalias oculares podem acompanhar
este sindrome, como por exemplo, microftalmia, pseudo-
glioma, descolamento da retina, escaras maculares, cata-
ratas, coloboma da iris e outras . E provdvel que esta
crianca venha a ter acuidade visual normal, dado que a
févea ndo apresenta lesdes de coriorretinite '*, embora
isso deva ser confirmado através de potenciais visuais
evocados.

Outras alteragdes cerebrais, nomeadamente, a hipo-
plasia do vérmis e as alteragdes de polimicrogiria tém
sido também descritas neste sindroma 7 '*. A agenesia
do corpo caloso, no sexo masculino, pode constituir um
achado isolado sem signiticado patolégico, mas o mesmo
achado no sexo feminino pode ser o tdnico sinal de
sindroma de Aicardi .

A ndo visualizagdo do corpo caloso em ecografias
pré-natais deverd conduzir a investigacdo de outras ano-
malias associadas . No caso presente, as ecografias pré-
-natais foram normais, excepto a Ultima que mostrou cisto
cordide. Este facto poderd ser explicado devido a agenesia
do corpo caloso ser parcial e por isso ndo identificdvel
ecograficamente.

A assimetria entre os 2 hemisférios cerebrais, a nivel
electroencefalogrifico, é caracteristica deste sindrome "',

As alteragdes sistémicas mais frequentemente asso-
ciadas a esta doenga sdo as malformacdes vertebrais
que, no caso presente, consistem em hemivértebras. Outras
alteracdes, como por exemplo auséncia de costelas, cos-
telas acessorias, espinha bifida, escoliose, também asso-
ciadas a este sindrome, estavam ausentes.

As crises convulsivas nesta crianga foram dificeis de
controlar, pelo que houve necessidade de aumentar as
doses de anticonvulsivantes, e até associar prednisolona
(2170 ndimero de episddios e a resposta aos anticon-
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vulsivantes parece estar dependente do nivel de desen-
volvimento psicomotor ou seja, criangas com atraso de
desenvolvimento mais marcado terdo convulsdes mais
severas, embora a resposta a terapéutica seja muito
varidvel @,

O progndéstico nesta crianga € condicionado pelo atraso
de desenvolvimento psicomotor e pelas infeccoes respi-
ratérias. A sobrevivéncia até & adolescéncia e vida adulta
€ muito rara no sindrome de Aicardi '¥. A morte resulta,
na maioria das vezes, de infeccdo pulmonar V. E con-
tudo, importante tomar as medidas possiveis para melho-
rar a qualidade de vida, com recurso a consultas de Desen-
volvimento, Neurologia, Oftalmologia e Fisioterapia.

Actualmente, ndo € ainda possivel, o aconselhamento
genético para esta doenga.

BIBLIOGRAFIA

[. Aicardi J, Lefebvre, Lerique-Koechlin A. A new syndrome: spasms in
flexion, callosal agenesis, ocular abnormalities. Electroencephalogr Clin
Neurophysiol 1965; 19: 609-610.

2. Hopkins 1J, Humphrey I, Keith CG, Susman M, Webb GC, Turner EK.
The Aicardi syndrome in a 47, XXY male. Aust Paediatr J 1979; 15:
278-280.

3. Neidich JA, Nussbaum RL, Packer RJ, et al. Heterogeneity of clinical
severity and molecular lesions in Aicardi syndrome. J Pediatr 1990;
116: 911-917.

4. Renier W, Gabreels F, Mol L, et al: Agenesis of the corpus callosum,
chorioretinopathy and infantile spasms (Aicardi syndrome). Psychiat
Neurol Neurochir 1973; 76: 39-45.

5. Hammani H, Streiff EB, DeWolff E: Contribuition a la connaissance
dy syndrome d'Aicardi et coll. Bull Mem Sec Fr Ophthalmol 1972; 85:
598-614.

6. Chhabria S-Letters to the Editor: Aicardi Syndrome: Are corticosteroids
teratogens? Arch Neurol 1981; 38: 70.

7. Carney SH, Brodsky MC, Good WV, Glasier CM. Greibel ML and
Cunniff C. Aicardi Syndrome: More Than Meets the Eye. Surv
Ophthalmol 1993; 37: 419-424.

8. Constand WH, Wagner RS, Caputo AR: Aicardi Syndrome in one
dizygotic twin. Pediatrics 1985; 76: 450-453.

9. Del Pero RA, Mets MB, Tripathi RC, Torczyinski E: Anomalies of
retinal architecture in Aicardi Syndrome. Arch Ophthalmol 19862 104:
1659-1664.

10. Molina JA, Mateos F, Merino M, Epifanio JL and Gorrofio M. Aicardi
Syndrome in two sisters. J Pediatr 1989: 115: 282-283.

11. Denslow GT, Robb RM: Aicardi's Syndrome: A report of four cases
and review of the literature. J Pediatr Ophthalmol Strabismus 1979:
16: 10-15.

12. Donnenfeld AE, Packer RJ, Zackai EH, et al: Clinical. cytogenetic.
and pedigree findings in 18 cases of Aicardi Syndrome. Am J Med
Genet 1989; 32: 461-467.

13. Chevrie JJ, Aicardi J: The Aicardi syndrome, in Pedley TA, Meldrum
BS (eds): Recent Advances in Epilepsy. New York, Churchill
Livingston, 1986: 189-210.

14. Menezes AV, Lewis TL, Buncic JR. Role of ocular involvement in the
predition of visual development and clinical prognosis in Aicardi
Syndrome. Br J Ophthalmol 1996; 80: 805-811.

15. Vergani P, Ghidini A, Strobelt N, Locatelli A, Mariani S, Bertalero C
and Cavallone M. Prognostic indicators in the prenatal diagnosis
of agenesis of corpus callosum. Am J Obstet Gynecol 1994: 170:
753-758.

16. Fariello RG, Chun RWM, Doro JM, Buncic JR. Prichard JS. EEG
Recognition of Aicardi's Syndrome. Arch Neurol 1977: 34: 563-5606.

17. The Child With a Handicap DMB Hall. Blackwell Scientitic Publications
Oxford 1984; 424-427.

Correspondéncia: Vitor Manuel Mendes Costa
Departamento de Pediatria
Hospital de Sao Joao
Alameda Prof. Hernani Monteiro
4200 Porto



