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RESUMO

A Esclerose Tuberosa ou Doença de Bourneville é uma enfermidade sistêmica rara, que se
caracteriza pelo crescimento de hamartomas em múltiplos órgãos. É uma doença autossômica
dominante, envolvendo os cromossomos 9 e 16,com expressividade variável, apresentando 60%
a 75% de taxa de mutação espontânea dos genes envolvidos. Os autores relatam e discutem um
caso que corresponde às citações da literatura, mostrando os principais achados clínicos e os
critérios diagnósticos utilizados para a Esclerose Tuberosa na atualidade.

Unitermos: esclerose tuberosa, hamartoma.

ABSTRACT

Tuberolls Sclerosis 01'BOllrnevil/e 's Disease is arare systemic disease, which is characterized
by the growth ofhamartomas in many organs. lt is an alltossomal dominant illness, involving
chromosomes 9 and 16, with variable expressiveness, presenting 60% to 75% rates of
spontaneolls mlltation ofthe involved genes. The allthors describe and disCllSSa clinical case
that corresponds with the literatllre data, showing the main clinical jindings and the diagnostic
criteria cllrrently llsedfor Tllberolls Sclerosis.

KeYlVords: tllberolls sclerosis, hamartoma.

A Esc1erose Tuberosa ou doença de Bourneville
é uma doença sistêmica que se caracteriza pelo
crescimento de hamartomas em múltiplos órgãos como
pele, Sistema Nervoso Central, coração, olhos, rins,

pulmões e ossos. O hamartoma é definido como uma
massa de células desorganizadas, especializadas e
maduras, ou composta por tecidos impróprios para um
determinado local, sendo sempre benign09. A
enfermidade foi descrita pela primeira vez no final do
Século XIX e tem como sinonímia o termo epilóia (epi:
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epilepsia; foi: baixa inteligência; a: adenoma
sebáceo )4,8.

A incidência varia, de acordo com dados da
literatura, de 1-10 casos para cada 100 mil nascimentos,
acometendo ambos os sexos e todas as raças na mesma
proporçã03,4. É uma doença autossômica dominante,
com expressividade variável, apresentando 60% a 75%
de taxa de mutação espontânea dos genes envolvidos
(cromos somos 9 e 16)10,sendo que as manifestações
clínicas podem ocorrer como conseqüência da inativação
do gene supressor tumoraF.

Dada a importância de se descrever uma doença
hereditária de incidência rara, é relatado e discutido um
caso clínico que corresponde plenamente às citações da
literatura.

RELATODO CASO

Paciente de 24 anos, feminina, parda, natural e
procedente de Elias Fausto, SP, tem história de pápulas
eritematosas na face há 14 anos, de 0,5 cm de diâmetro,
com telangectasias na sua superfície, agrupadas na região
central do rosto e de crescimento progressivo nos últimos
anos (Figura 1). Ao exame dermatológico, apresenta,
também, uma placa amarelada e espessada, de
consistência endurecida com 8cm de diâmetro, na região
lombo-sacra (placa de Shagreen) (Figura 2); mácula
hipocrômica em forma de folha naregião periumbilical de
2 cm de diâmetro; tumor de consistência fíbroelástica no
couro cabeludo, de 5cm de diâmetro e superfície irregular
(Figura 3). Não havia antecedente pessoal de retardo
intelectual nem familiar de lesões semelhantes.

Foram realizadas biópsias das lesões da face e da
região lombo-sacra. O exame histológico da primeira
evidenciou espessamento da derme por fibrose,
hipervascularização com manguito colagênico
perianexial e células volumosas na derme alta,
caracterizando o angiofibroma do tipo Pring/e. O
histológico da região lombo-sacra caracterizou fibrose
dérmica. Estes resultados, correlacionados com a história
e os achados clínicos, sugerem odiagnóstico deEsclerose
Tuberosa.

O seguimento foi realizado com exames
complementares, procurando-se investigar os principais
órgãos acometidos pela síndrome: a radiografia simples
de crânio mostrou imagens de calcificações floculadas
focais na região frontal, parietal e fossa posterior. A
tomografia computadorizada do cérebro evidenciou
nódulos calcificados sub-ependimais nas paredes laterais
do ventrículo esquerdo, no hemisfério cerebelar direito
e na região tálamo capsular esquerda, além de focos
hipodensos da substância branca. Na ultra-sonografia
de abdome foi observada uma imagem hiperecóica no
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pólo superior do rim direito, sem sombra acústica, de
cerca de 2 cm de diâmetro, sugestiva de angiomiolipoma,
e outra imagem hiperecóica no segmento IV do fígado,
compatível com hemangioma. A análise do fundo de olho
mostrou uma mácula hipocrômica próxima à arcada
temporal inferior do olho esquerdo e o eletroence-
falograma apresentou uma anormalidade paroxística
discreta, representada por grupos de ondas lentas nas
regiões temporais do hemisfério esquerdo. Além destes,
foram realizadas radiografia simples de tórax, provas
de função renal e hepática, que não apresentaram
anormalidades.

Figura 1. Angiofibromafacial.

Figura 2. Placa de Shagreen.

Figura 3. Hamartoma 110 eouro cabeludo
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DISCUSSÃO

A Esclerose Tuberosa é uma doença genética
que envolve múltiplos órgãos. A tríade clássica é
constituída por angiofibroma facial, epilepsia e retardo
mentalI. Patologicamente, caracteriza-se por uma
alteração na migração, proliferação e diferenciação
celular7. Os principais sítios anatômicos acometidos
são:

- Pele: As lesões cutâneas ocorrem em 60% a 70%

dos casos6, manifestando-se na forma de máculas
acrômicas em confete ou em folha, angiofibromas, placa
de Shagreen, fibroma ungueal. As máculas acrômicas
estão presentes em 90% dos casos, ao nascimento ou na
infância", sendo mais evidenciáveis pela luz de Wood.
Os angiofibromas ocorrem em 50% a 80% dos casos,
surgindo geralmente a partir dos três anos de idade até
a puberdade, quando tendem a proliferar, tornando-se
mais numerosos e proeminentes. Manifestam-se como
pápulas ou nódulos lisos, duros, eritemato-amarelados
ou acastanhados, predominantemente localizados na
porção central da face4. A placa de Shagreen tem
incidência de 40% e é localizada na região dorsal ou
lombo-sacra. Os hamartomas fibrosos ungueais ou
tumores de Koenen , são freqüentes em 15% a 20% dos
casos, geralmente presentes após a puberdade e
caracterizados por pápulas duras nas dobras ungueais
ou nas suas adjacências2.8. Outras lesões cutâneas
incluem fibroma pediculado na região cervical e axilar,
hamartomas do tecido conjuntivo que podem ser
vasculares, fibrosos ou dérmicos, manchas café-com-
-leite, poliose e alterações ungueais 12.

Quadro 1. Critérios diagnósticos adaptados de Roach et ai."

-Sistema Nervoso Central: As manifestações
neurológicas mais comuns são retardo mental, epilepsia
e distúrbios de comportamento. As lesões neuronais
incluem hamartomas corticais, astrocitomas de células
gigantes, displasia cortical focal e nódulos subepen-
dimais. Estes últimos são localizados tipicamente nos
ventrículos laterais e, com freqüência, tornam-se
ca1cificados3,4.O c~rebelo é acometido em apenas 15%
dos pacientes investigados, sendo raro o envolvimento
medular.

- Olhos: As lesões oculares ocorrem na retina e no
nervo óptico. São descritas como astrocitoma (hamartoma
astrocítico), hipo ou hiperpigmentação da retina. A
incidência fica em torno de 45%, sendo que, na metade
dos casos, são bilaterais, apresentando-se
comportamento benigno e estáveP.

- Rins: O envolvimento renal, que ocorre em
aproximadamente 60% dos doentes, é caracterizado pela
presença de angiomiolipomas, cistos renais isolados ou
múltiplos. Os angiomiolipomas, quando múltiplos e
bilaterais, são praticamente patognomônicos3. Em
crianças oquadro geralmente é assintomático e emadultos
pode haver presença de hematúria, proteinúria e dor
abdominaI4.8.Para o diagnóstico a ultra-sonografia é o
método mais sensível e a tomografia computadorizada, o
mais específic06.

- Coração: De 50%a 60%dospacientesapresentam
rabdomiomas cardíacos isolados ou múltiplos, havendo
evidências de que sua incidência diminui com a idade.
Geralmente são assintomáticos, com regressão
espontânea na maioria dos casos3,4.7.

Cistos ósseos

Critérios Maiores

Angiofibroma facial

Fibroma ungueal

Mácula hipoerômiea (> de 3)

Placa de Shagreen

Astroeitomas múltiplos na retina

Tubérculo eortical

Nódulo subependimal

Astrocitoma subependimal de célula gigante

Rabdomioma eardiaeo

Linfangiomiomatose

Angiomiolipoma renal

Critérios Menores

Cistos renais múltiplos

Hamartoma em outros órgãos (não renal)

Fibroma gengival

Depressões no esmalte dentário

Mácula acrômica na retina

Fonte: National Institutes of Health Consensus Conference'.

Diagnósticodefinitivo:2 critérios maioresou I maior e 2 menores.
Diagnóstico provável: I maior e 1menor.
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- Pulmões: As lesões pulmonares são do tipo
linfangioma e cistos.A imagemradiológica é uminfiltrado
reticular difuso7.Pode ocorrer disfunção pulmonar em
uma pequena porcentagem dos casos, sendo mais comum
no sexo feminino, geralmente a partir da segunda década
de vida4.7.

- Ossos: As lesões consistem de pseudocistos,
hiperostose, áreas de esclerose, com maior acometimento
das falanges, metatarsos, metacarpos, vértebras, ossos
da pelve e ossos longos3.

CONCLUSÃO

A Esclerose Tuberosa manifesta-se por uma
grande variedade de sinais e sintomas pois trata-se de
uma doença geneticamente determinada, com
expressividade variável e acomete múltiplos órgãos desde
o nascimento e ao longo da vida. Por este motivo, e
visando a facilitar seu diagnóstico, uma vez que não se
dispõe de marcador molecular confiável, foram
selecionados critérios maiores e menores (Quadro 1)6.

O caso relatado enquadra-se nos critérios
propostos, fechando o diagnóstico de Esclerose
Tuberosa.
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