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As afecções caracterizadas por atrofias musculares, de evolver lento, 
devido ao comprometimento das células das pontas anteriores da medula, 
vêm sendo melhor estudadas após o advento da eletromiografia e da histopa-
tologia muscular. Assim, várias doenças incluídas entre as atrofias muscula­
res progressivas merecem ser melhor situadas no grupo das amiotrofias es­
pinhais. Wohlfart e col . 1 9 , em 1955, estudaram 7 pacientes com fraqueza 
e amiotrofia proximal dos membros de origem medular, aparentando afecção 
muscular primária. Kugelberg e Welander 1 3 , em 1956, revendo 12 pacientes 
em 8 famílias com o diagnóstico de distrofia muscular progressiva mediante 
eletromiografia e biópsia muscular, procuraram situar a lesão no motoneurô-
nio medular, caracterizando assim uma nova entidade nosológica, que 
consistiria, basicamente, em: 1) fraqueza e amiotrofia proximal, começando 
nos membros inferiores e comprometendo mais tarde os superiores; 2) pre­
sença em alguns casos de miofasciculações; 3) início na infância ou na 
adolescência; 4) evolver lentamente progressivo; 5) transmissão hereditária 
do tipo recessivo; 6) alterações eletromiográficas e histopatológicas mus­
culares de caráter neurogênico. Os casos descritos por Hausmanowa-Petru-
sewics e col . 9 e Spira 1 6 ocorreram também em jovens com herança do tipo 
recessivo não ligado ao sexo. Finkel 5 e Tsukagoshi e co l . 1 7 relataram a 
mesma entidade em pacientes adultos, com o mesmo padrão genético. En­
tretanto, alguns autores como Magee e De Jong 1 5 , Levy e Wi t t ig 1 4 , Arms­
trong e col. 1 , Cianchetti e col. 3 , descreveram herança do tipo dominante 
nos pacientes estudados. Em alguns destes o início era na infância e em 
outros na adultidade. Nos exemplares mórbidos examinados por Hurwitz 
e co l . 1 0 e Gross 7 não houve evidência de antecedentes familiares. 
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Devido à evolução lenta e, na maioria das vezes benigna, poucos são 
os estudos anátomo-patológicos confirmando a origem medular deste processo 
mórbido. Os casos estudados por Gardner-Medwin e col. 6 , Kohn 1 2 e Kenne­
dy e co l . 1 1 revelaram degeneração celular nas pontas anteriores da medula 
e desmielinização das raízes anteriores. 

A oportunidade que tivemos de examinar três irmãos, com afecção seme­
lhante à descrita inicialmente por Wohlfart, Kugelberg e Welander, levou-nos 
à apresentação das seguintes observações. É apresentado também o estudo 
anátomo-patológico medular em um deles. 

O B S E R V A Ç Õ E S 

C A S O 1 — J . C . A . ( R e g . 89620, Hospi ta l Univers i t á r io A n t o n i o P e d r o ) , 34 anos, 
branco, brasileiro, solteiro, internado e m 01-48-74. In ic io aos 8 anos com dif icul­
dade para andar, de e v o l v e r lento e progress ivo, sendo que, aos 14 anos, só o faz ia 
amparado; aos 26 anos ficou restri to ao le i to ; nesta mesma época, o paciente 
refere fraqueza e a t rof ia nos membros superiores . N a internação, apresentava-se 
intensamente dispneico. Antecedentes pessoais -— Viroses comuns à infância . An­

tecedentes familiares — Dois i rmãos (casos 2 e 3 ) com o mesmo quadro ( F i g . 1 ) . 
Exame neurológico — Amio t ro f i a s genera l izadas , mais intensas nas cinturas esca-
pular e p é l v i c a . Miofasc icu lação nos membros superiores. As tasoabas ia . D i m i ­
nuição acentuada de força nos quatro membros , p r inc ipa lmente nos segmentos pro-
x ima i s . Hipo ton ia gene ra l i zada . Re f l exos cutâneo-plantares e profundos abolidos. 
Sensibilidade superficial e profunda n o r m a l . N e r v o s cranianos sem al terações. Exa­

mes complementares — H e m o g r a m a no rma l . Glicose, uréia, creat inina normais . 
Reações para sífilis n e g a t i v a s . T . G . O . 30 U . Dehidrogenase lá t ica 420 U I . Crea-
t ino-fosfoquinase 60 U s igma . A ldo la se 5 U I . Urina no rma l . E l e t roca rd iog rama 
normal . Rad iog ra f i a s de tórax e coluna ver tebra l normais . Biópsia muscular da 
panturr i lha D ( F i g . 5 A ) — Observa-se severa a t rof ia muscular, t raduzida por 
substituição de fibras musculares, em vár ios graus de degeneração, por tecido adi­
poso. Núc leos picnóticos são observados . Conclusão •— grau ex t r emo de a t rof ia 



muscular, sem que se possa suger i r se do t ipo p r imár io ou secundár io . Evolução 

•— O paciente apresentou quadro de broncopneumonia e, apesar do t ra tamento , 

fa leceu em 23-08-74. Estudo anátomo-patológico — À necropsia, observou-se intensa 

broncopneumonia, responsabil izada como "causa mor t i s " . A muscula tura estudada 

apresentava-se com vár ios graus de atrofia , estando em muitas áreas substituída 

por abundante tecido adiposo, pr inc ipa lmente nos músculos p rox imia i s dos membros 

e intercostais . N ã o h a v i a inf i l t rados inf lamator ios e as ar tér ias e ve ias m o s t r a v a m 

aspecto no rma l . A s fibras nervosas achavam-se em desmie l in izacão . Os fusos 

musculares encont ravam-se atípicos, com at rof ia das f ibras . Os envol tó r ios menín­

geos, o cérebro, o cerebelo e o t ronco cerebral não r e v e l a r a m a l te rações mac ro ou 

microscópicas dignas de nota . O estudo h is topa to lógico da medula r eve lou acen­

tuada degeneracão celular das pontas anteriores, e m todos os seus segmentos. 

A s células nervosas achavam-se em graus va r i áve i s de atrofia, estando as mais 

acomet idas com aspecto de contração celular , com núcleos picnóticos ( F i g . 2 A ) . 

N a s pontas posteriores e laterais, as lesões e r am semelhantes, porém de pequena 

in tensidade. E m substituição ao despovoamento celular , instalou-se intensa gl iose 

( F i g . 2 B ) . A s v ias ascendentes e descendentes medulares não e s t avam desmiel ini-

zadas . A s raízes anter iores achavam-se moderadamente desmiel inizadas ( F i g . 2 D ) . 



C A S O 2 — L . C . A . ( R e g . 69609, Hospi ta l Univers i tá r io An ton io P e d r o ) , 13 anos, 
branco, brasileiro, examinado e m 01-10-74. In ic io aos 7 anos de idade com dif i ­
culdade para andar, que v e m acentuando-se l en tamente . N e g a disturbios nos m e m ­
bros superiores. Antecedentes pessoais — Viroses comuns à infância . Exame neu­
rológico — A m i o t r o f i a de cintura pélvica, coxas e cintura escapular ( F i g . 3 ) . Pés 
c a v o s . Miofasc iculacões nas regiões g lú teas . Marcha anser ina. Diminuição de for­
ca nos músculos proximais dos membros infer iores . Hipotonia de membros inferiores. 
Ref lexos pate lares diminuídos e aquileus abol idos . Sensibil idade no rma l . N e r v o s 
cranianos sem a l t e rações . Exames complementares — H e m o g r a m a no rma l . Gl i co ­
se, uréia, creat inina normais . Reações para sifílis n e g a t i v a s . E x a m e de urina 
no rma l . R a d i o g r a f i a de tó rax no rma l . Rad iog ra f i a de coluna lombo-sacra mos­
t rando fusão incompleta do arco posterior de L Ã e Si. Eletromiograma dos médios 
g lú teos esquerdo e dire i to ( F i g . 4 A e 4 B ) — Potencia is de inserção normais. 
E m repouso, fasc iculação . Durante a cont ração vo lun tá r i a : a ) fraca, unidades 
motoras amplas , freqüência superior a 15 c / s ; duração superior a 7 m/s , dando 
ao t raçado aspecto simples ace lerado; b ) média, potenciais prol ifásicos com pontas 
de cur ta du ração . Conclusão: E M G sugest ivo de processo neurogên ico . Coneomi-
tantemente , v isua l izam-se potenciais polifásicos de curta duração, sugest ivos de al­
te ração da f ibra muscular . E M G com al terações neurogênicas e a l te rações do tipo 
miogên ico (Dr . Fernando S e p ú l v e d a ) . Biópsia muscular da panturr i lha D ( F i g . 5 B ) 
— Fibras musculares igua lmen te atrofiadas, com pseudoprol i feração dos núcleos 
no sarcolema, em permeio a fibras musculares em vár ios graus de atrofia , com 
discreta substituição adiposa. Conclusão: a t rof ia muscular neurogênica com áreas 
de acentuada degene ração . 

C A S O 3 — B . C . A . ( R e g . 69610, Hospi ta l Univers i tá r io An ton io P e d r o ) , l l anos, 

branco, brasileiro, examinado e m 01-10-74. A o s 9 anos de idade principiou a apre­

sentar dif iculdade na marcha, com quedas f reqüentes . T a l dif iculdade v e m agra­

vando-se l en t amen te . N ã o apresenta queixas em re lação aos membros superiores. 

Antecedntes pessoais — Viroses comuns à in fânc ia . Exame neurológico — A m i o ­

t rof ia discreta de cintura pé lv ica e escapular ( F i g . 3 ) . Marcha anser ina. D imi ­

nuição p rox imal de força nos membros inferiores, com hipotonia dos mesmos. R e ­

f lexos aqui leus abol idos . Demais ref lexos presentes. Sensibil idade no rma l . N e r v o s 

cranianos sem a l t e rações . Exames complementares — H e m o g r a m a no rma l . Glicose, 

uréia, creat inina normais . Reações para sífi l is n e g a t i v a s . E x a m e de urina normal . 

Rad iog ra f i a s de tó rax e coluna ver tebra l normais . Eletromiograma dos médios 

g lú teos esquerdo e d i re i to ( F i g . 4 C e 4 D ) — Potencia is de inserção normais . E m 

repouso, silêncio e l é t r i co . Durante cont ração muscular in terpõem-se: a ) potenciais 

de longa duração; b ) potenciais polifásicos constituídos de pontas de curta dura­

ção; c ) unidades motoras de ampl i tude v a r i á v e l . Conclusão: E M G sugest ivo de 

a l t e ração neurogênica mesclada de a l te ração do t ipo miogên ico ( D r . Fernando Se­

p ú l v e d a ) . Biópsia muscular da panturr i lha D ( F i g . 5 C ) — Músculo demonstrando 

a t rof ia de suas fibras de mane i ra uniforme dentro de seus fascículos. A s angula-

ções habituais da fibra muscular são observadas nos cortes t ransversais . Os núcleos 

mostram-se grupados no sarcolema (pseudoprol i feração dos n ú c l e o s ) . Conclusão: 

a t rof ia muscular neurogênica . 

C O M E N T A R I O S 

Nos 3 pacientes, o início da afecção ocorreu na infância, com fraqueza 
e atrofia localizadas, inicialmente, nos músculos proximais dos membros in­
feriores, sendo que, em um (caso 3) , foram acometidos ulteriormente os 
membros superiores e a musculatura distai. Miofasciculacões foram obser­
vadas em 2 deles (caso 1 e caso 2) . O evolver foi lentamente progressivo; 
o irmão mais velho deixou de andar após 18 anos de evolução e faleceu 26 





anos após o início dos primeiros sintomas. A hereditariedade parece ser do 
tipo recessivo, porém, o fato da doença ter ocorrido em paciente do sexo 
masculino, não nos autoriza a classificá-la como ligada ao sexo, uma vez 
que somente uma geração foi examinada. O eletromiograma realizado nos 
casos 2 e 3 mostrou-se com alterações do tipo neurogênico, mescladas com 
traçados do tipo miogênico. No estudo histopatológico em um deles (caso 
1), a atrofia muscular era acentuada, não permitindo caracterizar com pre­
cisão tratar-se do tipo de denervação ou distrófico. Em outro paciente (caso 
2) , entre as fibras musculares mostrando atrofia do tipo secundário, obser­
vavam-se fibras em diferentes graus de degeneração compatível com processo 
distrófico. No irmão mais novo (caso 3), as alterações histopatológicas eram 
somente do tipo neurogênico. Com estes elementos chegamos à conclusão de 
tratar-se de afecção caracterizada por atrofias musculares, por lesão do neu­
rônio motor da medula (doença de Wohlfart-Kugelberg-Welander). 

É sabido que em doenças dos motoneurônios medulares, de evolução lenta, 
podemos encontrar alterações histológicas compatíveis com quadro miopático. 
Wohlfart e col . 1 9 , Gross 7, Tsukagoshi e co l . 1 7 e Hausmanowa-Petrusewics 
e col. 9 já mencionavam alterações do tipo miogênico encontradas em algumas 



das biópsias musculares de seus pacientes. Drachmann4, estudando os mús­
culos de 17 pacientes acometidos de poliomielite, encontrou em todos eles, 
alterações tidas como de padrão miopático; variação do tamanho da fibra 
muscular, presença de núcleo central, floculação do sarcoplasma, regeneração 
da fibra, fibrose endomisial e outras. Assim, consideramos as alterações 
distróficas encontradas em um dos nossos pacientes como sendo devidas à 
denervação de evolução lenta. Com o mesmo raciocínio, podemos explicar 
os achados do tipo miogênico, verificados em dois traçados eletromiográficos 
(caso 2 e caso 3). Estes não traduziriam a existencia de processo primário 
muscular e sim a ocorrência de amiotrofia por denervação de longa duração. 
Tal aspecto eletromiográfico foi visto por Haase e Shy 8 , estudando 17 pa­
cientes com doença de Charcot-Marie-Tooth. Em 4 deles foram feitos eletro-
miogramas, dos quais 2 revelaram alterações neurogênicas e miogênicas. 
Não encontramos, nos casos publicados sobre doença de Wohlfart-Kugelberg-
-Welander, padrões eletromiográficos mistos, como os nossos. Devido à evo­
lução crônica desta entidade, somente 3 casos são relatados na literatura 
com estudos de autópsia (Gardner-Medwin e col. 6 , Kennedy e co l . 1 1 e 
K o h n 1 2 ) . Em todos eles foi encontrada degeneração celular nas pontas an­
teriores da medula, localizando, assim, o início do processo mórbido no 
neuro-eixo. No paciente estudado por Kohn 1 2 , é citada ainda degeneração 
ocasional de neurônios das pontas laterais e posteriores, além da desmielini-
zação das raízes anteriores. A oportunidade que tivemos de realizar estudo 
de necropsia em um dos nossos pacientes (caso 1) nos levou a encontrar 
as mesmas alterações dos referidos autores. Constitui, assim, a nossa obser­
vação, a quarta citada na literatura universal. 

R E S U M O 

Os autores relatam os casos de três irmãos com fraqueza e amiotrofia 
proximal dos membros de início na infância. Os estudos eletromiográficos 
e de biópsias musculares revelaram alterações do tipo neurogênico de permeio 
com alterações miogênicas. Fazem consideração sobre esta singular asso­
ciação, considerando as alterações do tipo miopático como secundárias à de­
nervação de longa duração. O estudo histcpatológico medular, em um dos 
pacientes, revelou degeneração das células motoras das pontas anteriores, 
constituindo, assim, o 4.° estudo de autópsia da doença de Wohlfart-Kugel-
berg-Welander, na literatura. 

S U M M A R Y 

Hereditary proximal neurogenic muscular atrophy (Wohlfart-Kugelberg-
-Welander disease): report of three cases 

The cases of three brothers with proximal weakness and muscles atro­
phies beginning in childhood are reported. Muscles biopsies and electromyo­
graphic studies have shown neurogenic pattern of atrophy and a dystrophy-like 



picture. It is concluded that this histological and eletromyographic picture 
can occur in pure partial denervation of long standing. The histopathologic 
study of the spinal cord of one patient revealed degenerative changes and 
loss of anterior horn ganglion cells. This is the fourth case of Wohlfar-
-Kugelberg-Welander disease with postmortem examination. 

R E F E R E N C I A S 

1. A R M S T R O N G , R . M . ; F O G E L S O N , M . A . & S I L B E R B E R G , H . — F a m i l i a l 
p rox ima l spinal muscular a t rophy . A r c h . Neu ro l . ( C h i c a g o ) 14:208, 1966. 

2 . B E C K E R , P . E . — Genét ica H u m a n a . T o m o V / l . Ediciones T o r a y S . A . , 
Barcelona, 1969. 

3. C I A N C H E T T I , C ; T O N A T O , M . & S I G N O R I N I , E . — A m i o t r o f i a prossimale 
f ami l i a r e benigna ad inizio t a r d i v o . R i v . P a t . N e r v . M e n t . 90:481, 1969. 

4 . D R A C H M A N , D . B . — Myopa th ic changes in chronical ly denerva ted muscle. 
A r c h . N e u r o l . ( C h i c a g o ) 16:14, 1967. 

5. F I N K E L , N . — A forma pseudomiopát iea tardia da a t rof ia muscular progres­
s iva he redo fami l i a l . A r q . Neuro -Ps iqu i a t . (São P a u l o ) 20:307, 1962. 

6. G A R D N E R - M E D W I N , D . ; H U D G S O N , P . & W A L T O N , J. N . — Benign spinal 
muscular a t rophy ar is ing in childhood and adolescence. J. N e u r o l . Sci . 5: 
121, 1967. 

7. GROSS, M . — P r o x i c a l spinal muscular a t rophy . J. N e u r o l . Neu rosu rg . Psy-
ch ia t . ( L o n d o n ) 29:29, 1966. 

8. H A A S E , G . R . & S H Y , M . — Pa tho log i ca l changes in muscle biopsies from 
patients w i t h peroneal muscular a t rophy . Brain 83:631, 1960. 

9. H A U S M A N O W A - P E T R U S E W I C Z , I . ; S O B K O W I C Z , H . ; Z I E L I N S K , S. & D O -
BOSZ, I . — A propos d'atrophies musculaires juven i l es hérédo-fami l ia les . 
Schweiz A r c h . N e u r o l . Neuroch i r . Psych ia t . 90:255, 1962. 

10. H U R W I T Z , L . ; L A P R E S L E , J. & G A R C I N , R . — A t r o p h i e musculai re neuro-
gène de topographie p rox ima le et symétr ique simulant une m y o p a t h i e . R e v . 
N e u r o l . ( P a r i s ) 104:97, 1961. 

1 1 . K E N N E D Y , W . R . ; A L T E R , M . & SUNG, J. H . — Progres s ive p rox ima l 
spinal and bulbar muscular a t rophy of late onset . N e u r o l o g y 18:673, 1968. 

12. K O H N , R . — Pos tmor t em f indings in a case of W o h l f a r t - K u g e l b e r g - W e l a n d e r 
disease. Conf in . neurol . 30:253, 1968. 

13. K U G E L B E R G , E . & W E L A N D E R , L . — Heredo fami l i a l j uven i l e muscular a t ro­
phy s imula t ing muscular dys t rophy. A r c h . N e u r o l . Psych ia t . ( C h i c a g o ) 75: 
500, 1956. 

14. L E V Y , J. A . & W I T T I G , E . O . — A t r o f i a muscular p rox ima l f ami l i a r . A r q . 
Neuro-Ps iquia t . (São P a u l o ) 20:233, 1962. 

15. M A G E E , K . R . & DE JONG, R . N . — Neurogen ic muscular a t rophy simula­
t ing muscular dys t rophy. A r c h . N e u r o l . ( C h i c a g o ) 2:677, 1960. 

16. S P I R A , R . — Neurogen ic , fami l ia l , g i rd le type muscular a t rophy . Confin. 
neurol. 23:245, 1963. 

17. T S U K A G O S H I , H . ; K A K A R U S H I , T . ; K O N D O , K . & T S U B A K I , T . — H e r e ­
di tary proximal neurogenic muscular a t rophy in adul t . A r c h . Neu ro l . ( C h i c a g o ) 
12:597, 1965. 

18. W A L T O N , J. N . — Motor Neurone Diseases. In Disorders of Vo lun ta ry Mus­
c l e . Churchil l L iv ings tone , Edinburgh & London, 1974. 

19. W O H L F A R T , G . ; F E X , J. & E L I A S S O N , S. — Hered i t a ry p rox ima l spinal 
muscle a t rophy s imula t ing progress ive muscular dis t rophy. A c t a psychiat. 
neuro l . Scand. 30:395, 1955. 

Instituto de Neurologia Deolindo Couto — Avenida Venceslau Braz 95 — Bota­

fogo — 20000 Rio de Janeiro, RJ — Brasil. 




