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SINDROME DE SHY-DRAGER. RELATO DE QUATRO CASOS

PAULO EURIPEDES MARCHIORI, MILBERTO SCAFF, WILSON COSSERMELLI,
JOSE ANTONIO FRANCHINI RAMIRES, RICARDO MANOEL DE OLIVEIRA, JOSE LAMARTINE DE ASSIS

Séo discutidos mecanismos fisiolégicos e hormo- neidade e expressao multiforme, conseqlientes a lesées
nais necessarios ao controle hemodinamico habitualno de multiplos compartimentos do sistema nervoso
estresse ortostatico. Enfatiza-se as manifestacdes central, etiopatogénese e terapéutica na doenca.
clinicas estereotipadas da disautonomia, heteroge- Arqg. Bras. Cardiol. 51/2:181-184—Agosto 1988

Na evolucéo das espécies, a transi¢do para a postura  Hormdniosa - adrenégicosg(, a,) promovem vaso-
ortostatica necessitou ajustamentos pare suportar a acaa@onstricdo e ob - vasodilatagdo. O metabolismo produtor
da gravidade e manter a presséo arterial (PA) e perfusédoda norepinefrina do SNS ocorre por deaminacdo da
cerebral®. A regulagéo simpatica do estresse ortostatico molécula, nos tecidos extra-neuronais por O-metifd¢ao
nao ocorre de forma uniforme: a vasoconstricdo é As modificacdes da homeostase autondmica por
anterior as modificacdes da frequéncia cardiaca e dafaléncia nos mecanismos compensatorios produzem
contratilidade miocardica; o fluxo sanglineo e a hipotenséo arterial postural e sincdp@d$'® Além disso,
condutancia teciduais sdo heterogéneos nos variosoutras manifestagdes clinicas ocorrem pelo envolvimento
territérios e preservam as irrigacfes esplancnicas e de multiplos compartimentos do sistema nervoso central,
cerebrais; o efeito Starling negativo e a possivel reducao em especial das areas melaninotréficas, evidenciadas na
do débito cardiaco estao sob controle reflexo neuronal e sindrome de Shy-Dragér+*¢2* O comprometimento
de ajustamentos finos e amplo®s pressorreceptores  do SNS pode associar-se ao do sistema nervoso central
carotideos, aorticos e cardiopulmonares séo estimulados(SNC), e dai a frequéncia de desordens motoras,
por deformacdes fisicas e gravitaciohais cerebelares e parkinsonianas na doéntas* 22324

Vérios estudos demonstraram altera¢g6es adaptativas Entretanto, podem ocorrer variagdes da tirosina
e vasculares, com oscilacbes hemodinamicas no hidroxilase no locus ceruleo e tronco cerebral, minimas
ortostatismo, controladas por barorreceptores do sistemavariacdes séricas nos niveis posturais de norepinefrina
nervoso simpatico (SNS), aumento da concentracdo dee na excrecdo urinaria dos metabdlitos deaminados da
catecolaminas séricas e volume circulante ef&tAfg? norepinefrina, aumento da concentracéo dos receptores
Ocorrem influéncias complexas do centro vasomotor, a2 - adrenérgicos e reducdo do AMP ciclc'g*23
coluna intermédio-lateral da medula espinal e suas Conseqientemente podem ser verificddas
sinapses pré-ganglionares e pés-ganglionares, liberacaohipersensibilidade a catecolaminas circulantes e defi-
de vasopressina, lentiddo na ativagdo do sistema ciéncia de resposta a tiramina.
renina-angiotensina, reflexo axonal de vasoconstrigéo Alteracdes no complexo controle hemodinamico
arteriolar e venosa e aumento do tono musttifaf podem permitir o aparecimento de inUmeros fatores de

Os hormoénios adrenérgicos exercem sua acdo a hipotensado posturet?2¢ A sindrome de Shy-Drager,
nivel de receptores de membrana celular, ativam ade- por suas peculiaridades fisioldgicas, clinicas, diag-
nilciclase e geram AMP ciclico, que atua na tirosina ndsticas, anatomo-patoldgicas e terapéuticas, justifica a
hidroxilase e proporciona a fosforilagdo do substrato.  apresentagdo do presente trabalho.

Trabalho realizado no Departamento de Neurologia e Disciplina de Reumatologia do Departamento de Clinica Médica da Fadattieitha dia
Universidade de S&o Paulo.

Arq. Bras. Cardiol. 51/2:181-184—Agosto 1988



182 Arquivos Brasileiros de Cardiologia

RELATO DOS CASOS aposentado, procedente de Porto Alegre-RS,
RG-5.034.652-B. Foi internado em 13/11/1984 referindo
1. N. R.S., 56 anos de idade, branco, masculino, tonturas ha cinco anos, na frequécia de quatro a cinco
casado, dentista, procedente de Londrina-PR, RG-118.539,episddios diarios, repetindo-se a intervalos de meses. Ha
internado em 18/12/1987, queixou-se de sincopes repetidastrés anos, perdas subitas de consciéncia, nem sempre
em posicdo ortostatica, sem liberacao esfinctérica e relacionada a tonturas ou palpitacdes, com duracdo de
recuperacdo rapida da consciéncia. Neste periodo foi poucos minutos, com quedas de que resultavam ferimentos
diagnosticada hipertenséo arterial (22/12 cmHg) e tratada, cranianos e fraturas 0sseas. O quadro agravou-se ha um
foram administrados diuréticos e bloqueadores de calcio ano. A angiografia cerebral foi normal. O uso d&#BiC
mas ocorreu agravamento dos sintomas. Foi diagnosticadaassociou-se com discreta-melhora. ISDA: intolerancia a
hérnia cervical e o paciente foi submetido a operacéao. variacbes de temperatura, palpitagdes, dor precordial,
No periodo pos-operatorio apresentou urgéncia vesical, edema de MMII, cianose de extremidades ao frio, dispnéia
retencdo urinaria a qual necessitou cateterismo vesical eaos grandes esforgos, impoténcia sexual, nictdria,
obstipacdo intestinal intensa; ficou impossibilitado de polacidria e diminui¢cdo do jato urinario e hipoacusia
levantar-se ou sentar-se, e tornou-se embotado e confusogdiscrete ha seis meses. Antecedentes pessoais (AP) - asma
palido e apresentando vomitos freqiientes. Interrogatorio bronquica até os 12 anos de idade; hepatite aguda aos 40
sobre diversos aparelhos (ISDA): cores esporadicas em anos; sifilis ha trés anos tratada com penicilina benzatina;
ambos os membros inferiores (MMII) de forte intensidade, apendicectomia ha 25 anos; cirurgia plastica nasal ha
impoténcia coeundi; emagrecimento, fraqueza quatro anos; diminuicdo da acuidade visual ha 30 anos, fu-
generalizada, sudorese diminuida, sialoquiese, polidipsia, mante de 20 cigarros/dia desde os 25 anos; etilista social.
dificuldades de movimentos e trepidagdes nos MMII. AF - pai falecido de parada cardiaca subita; mde com 86
Antecedentes familiares (AF): um filho sofre de lipotimias anos de idade, cirrética; dois irmaos faleceram na infancia
apos esforcos fisicos intensos. Exame fisico: bom estadoe um irmao com tuberculose renal. Exame fisico: bom
geral, palido, hidratado, sialoquiese; em posi¢do supina estado geral; ansioso, PA 16/9 cmHg em posicao supina;
presséo arterial (PA) 18/11 cmHg, pulso e frequéncia P = FC de 68 bpm; 12/8,5 cmHg e FC = 64 bpm sentado;
cardiaca de 84 bpm; sentado PA 13/9 cmHg, pulso (P) = 8/4 cmHg e FC = 74 bpm em pé; 16 movimentos
frequiéncia cardiaca (FC) de 84 bpm; em posicéo ortostaticarespiratérios por minuto; restante do exame clinico, nada
a PA nos primeiros dois minutos de 12/8 cmHg e aos trés de importante a assinalar. Exame neurologico: assimetria
minutos ndo era mensuravel, o pulso era 88 bpm, com de sulco nasogeniano a esquerda com reflexos profundos
intenso mal estar, reducéo da consciéncia, que melhorouesquerdos mais evidentes que a direita e cutaneo-plantar em
em dois a trés minutos em decubito dorsal horizontal e flexao bilateral; reflexos cutaneo-abdominais normais;
elevacédo dos MMII. Neuroldgico: deprimido, consciente; restante do exame—nada a assinalar. Avaliagdo do SNA—
déficit nos membros inferiores com hiperreflexia global, manobra de Valsalva: presséo arterial de 6/4 cmHg com FC
clono em MMII, sinal de Hoffman bilateral e reflexo = 48 bpm; dois minutos ap6s a PA se mantinha em 6/4
cutaneo-plantar ndo obtido: hipoestesia na face lateral de cmHg em posigdo ortostatica; ao deitar-se a PA de 15/10,5
pé esquerdo; decomposi¢cdo na manobra index-nariz a cmHg. Executando calculos - PA de 18/10,5 cmHg; teste
esquerda: reflexos axiais da face presentes; bexiga com pilocarpina subcutanea - negativo; teste com atropina
neurogénica e obstipacao intestinal; reflexos pupilares e endovenosa - negativo; teste com agua gelada: PA pré-teste
fundoscopia normais. Hemoglobina (Hb) 10,4 g%; revelou 14/10 cmHg, menos que um minuto (min): apés
leucécitos 7900/mm(01% bastonete, 69% segmentados, imersao - PA de 12/8 cmHg, dois min. PA de 12/8, cinco
26% linfécitos, 0-eosindfilos, 4% mondcitos), plaquetas min. PA de 13/9 e dez min 11/8 cmHg; sensibilizacdo com
200.000, glicemia 83 mg/dl. Natremia; 135 mEq/l, noradrenalina (0,2 md/d de 31/10 a 9/11/1984. Exames de
caliemia 3,5 mEg/Il. Urocultura: pseudomonas aeroginosa. laboratorio - hematoldgico: eritrocitos 4.300.000/yidb
Exames radioldgicos de torax, eletrocardiograma e tomo- - 13,5 g%; leucdcitos - 6.000/mm (0,1 48, 6,1), plaquetas
grafia axial computadorizada de crénio normais. Evolucdo: 200.000. Tempo de protrombina -13,8, TAP de 100%.
tratado com 9 -a - fluohidrocortisona (%FHC) na Creatininemia de 1,2 mg/dl. Glicemia de 100 mg/dI.
dosagem de 100mg/d e clonidina, 0,4 mg/d. Ocorreu Caliemia de 3,8 mEq/1, triglicérides de 153 (nl até 172
melhora dos niveis de pressao em posi¢ao supina; em 23/mg/dl). Guerreiro-Machado - negativo. Anti-Hbs negativo.
12/1987, mantinha-se em posicao ortostatica com quedaEcocardiograma normal. Vetocardiograma: sobrecarga
pressoria progressiva até 7/4 cmHg e elevacéo de FC a 140ventricular esquerda; Schirmer, normal. Evolugéo:
bpm, a partir do 4° minuto, ndo modificando o estado de utilizados 100 mg/d de &HC e indometacina 75 mg/d
consciéncia e sem evidéncia de qualquer sintoma; em 23/sem beneficios; associou-se ergotrate na dose de 0,50 mg/
12/1987 aumentou-se a concentracao de clonidina para 0,8d, melhorando. Um ano apds desenvolveu manifestagoes
md/d; em 24/12/1987 a 9-m-FHC paral50 mg/d e alcaléide parkinsonianas.
de ergotamina em niveis de 0,5 mg/d, além de meias 3. G.P., 63 anos de idade, branco, masculino, ca-
elasticas longas. sado, pecuarista, procedente de Urugruaiana-RS. In-
2. J. A. V., 57 anos de idade, masculino, casado, ternado em 13/3/1987, RG-10.441 (CP) com diminui¢éo
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progressiva da forca muscular em MMII, sensaces Exames de rotina, radiolégicos e eterocardiograficos nada
vertiginosas e quedas frequentes desde 1980. Logo arevelaram.

seguir apresentou dificuldades a micgéo e obstipacao Evolucéo: tratado com supositérios de indometacina
intestinal. Ocorreu piora progressiva da marcha ha 1.5 de 150 mg/d conseguiu manter PA de 10/7 cmHg a partir
ano e ha seis meses teve abrupta perda de forca musculado 7° dia, mantendo-se em ortostatismo com apoio, sem
e dificuldades em se manter em posi¢cao ortostatica. AP: apresentar crises convulsivas, conseguindo realizar sua
prostatectomizado. AF: nada a assinalar. Exame clinico: higiene corporal. Obteve alta hospitalar. Manteve contato
BEG, hidratado, apatico, facies cérea, eupnéico, posterior por seis meses, apos retornar a cidade de origem.
hidratado; PA em posi¢éo supina - 15/10; P = FC 64 bpm;

PA sentado - 11/7 cmHg; P = FC - 68 bpm; PA em pé - COMENTARIOS
8/6 cmHg; P = FC 64 bpm; cardiovascular, respiratorio,
digestivo - nada a assinalar; neurolégico: bradpsiquico, Os pacientes apresentavam manifestacdes da sin-

hipomimico, fala baixa, rigidez, marcha com base drome de Shy-Drager com alteragdes hemodinamicas,
alargada e somente conseguida com apoio; intolerancia regulatoria cardiovascular ao ortostatismo e
disdiadococinesia; hipertonias de tipo misto (plastica e modificagbes esfincterianas por disfungbes autonémicas.
elastica); paraparesia crural com exaltacao de reflexos Envolvimento de outros compartimentos do SNC foram
profundos; cutaneo-plantar ndo obtido; axiais da face evidentes em todos, exceto no caso 2. Comprometimento
presentes e normais; bexiga neurogénica; obstipacdode vias motoras nos casos 1, 3, 4; sinais cerebelares
intestinal; auséncia de variacdo da FC a Valsalva. Examesglobais no caso 3 e apendiculares no caso 1. Lesdes
de laboratério: exames de rotina - normais; cortisol sérico supranucleares difusas com sinais deficitarios de
de 8,0 mg/ml (7 a 21 mg/ml as 8 da manha); vitamjpa B libertacédo e reflexos axiais exaltados foram nitidos nos
sérica de 66,0 pg/ml; urografia excretora com grande casos 1, 3 e 4; agressao do sistema extrapiramidal ocorreu
aumento da bexiga e do volume residual; enema opaconos casos 3 e 4. Em todos as les6es do SNC foram
revelou megacolon; tomografia axial computadorizada de concomitantes a alteraces hemodinamicas; no caso 2
cranio normal; ressonancia nuclear magnética cerebral e estas ocorreram no sétimo ano.
medular revelou atrofias de cerebelo, ponte e medula O carater degenerativo de areas multiplas do SNC
espinhal; eletromiografia - normal; exames radioldgicos envolve essencialmente estruturas autondmicas me-
do torax e eletrocardiograma normais. Evolugdo: tratado laninotréfica®’. No caso 3 atrofias cerebelar, tronco-
inicialmente com dicta hipernatrémica, indometacina cerebral, ponte de Varoli e medula espinal cervical foram
supositorios de 150 mg/d sem resposta adequada; 9 - a -evidenciadas por ressonancia nuclear magnética.
FHC - 50, 100 e 150 mg/d associada a propranolol 20 a Os disturbios hemodinamicos sao subsequentes a lesbes
30 mg/d. No 3° dia de tratamento a PA em pé era de 10/ dos centro autonémicos, disfungéo do simpatico periférico e
7 e o paciente deambulava com apoio; no 5°dia. PA em possivel redistribuicdo deficiente da volemia,
pé 12/7 cmHg. Em 05/87 o paciente mantinha-se melhor impossibilitando o controle do estresse ortos-
corn 9-a-FHC - 150 mg/d, + propranolol - 40,g/d e taticg>8101316202.2628Tqdos 0s pacientes exibiam hipotensao
L-dopa 500 mg/d, deambulando espontaneamente, arterial postural acentuada e sincopes, raramente esporadicas
embora com dificuldades e preservando todos os achados(casos 2 e 3); os casos 1 e 4 apresentaram, também, crises
neurolégicos pregressos. convulsivas tipicas, por reducéo do fluxo sangiiineo cerebral.
Ocorreu, também, minima variacéo de pulso arterial, exceto
4. O. G., 59 anos de idade, branco, masculino, em raras ocasides no caso 1.
casado, pecuarista, procedente de MT. Foi avaliado em A atividade do SNS pode mostrar-se alterada pela
1977 referindo impoténcia sexual, obstipacéo intestinal infusédo de tiramina e achados histoquimicos, revelando
até sete dias ha 1,5 ano, Passou a apresentar intenso maeducéo na sintese e liberagdo de catecolaminas em
estar, sincopes em posigdo ortostatica que evoluiramresposta a variacdes ortostatitds’ A cronica
rapidamente e nos ultimos seis meses perda desubestimulacdo dos receptores adrenérgicos pode
consciéncia e movimentos ténicos quando se mantinha contribuir para redu¢do do AMP ciclico, aumento da
sentado, dificuldade de emissdo de urina. ISDA: concentracdo de receptores a2 na membrana celular,
irritabilidade. Exame clinico: BEG, hidratado, palido; PA hipersensibilidade a catecolamina exégena e hipe-
deitado - 17/12 cmHg, P = FC de 92 bpm; PA sentado de rexcitabilidade vascular em posicao supftta®e?’
7/4 cmHg e P = 96 bpm, com intensa palidez, mal estar Hipertenséo arterial em decibito dorsal horizontal foi um
e confus@o mental; ndo se mantém em posicao ortostaticaachado constante.
cardiovascular, respiratério, digestivo - nada a assinalar. A heterogeneidade clinica e evolutiva observada pode
Neurolégico: irritadico, consciente, ndo se mantém em pé, estar relacionada a nuances e gravidade das agressoes em
conseqlientemente ndo deambula, facies hipomimica, territério do sistema nervoso central. Deste modo,
apatico, facies parkinsoniana, reflexos profundos observou-se que estas agressfes tiveram carater
exaltados, paraparesia espatica, roda denteada,rapidamente progressivo e altamente limitante nos casos
convergéncia ocular diminuida, axiais da face exaltados. 1 e 4 e nos casos 2 e 3, evoluiram mais lentamente.
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Eventualmente, fatores de carater familiar, pre-
disposi¢éo genética pela maior freqiiéncia do algk32
do sistema de histocompatibilidade e no sexo masculino,
assim como algumas evidéncias de modificacdes
imunolégicas e presenca de particulas virais, podem
sugerir outras ilagcdes etiopatogénicd¥>*° Curiosa e
estranhamente, um dos filhos do caso 1, com 22 anos,
revelou freqlientes queixas de lipotimias ao esforco,
embora nada tivéssemos constatado no momento atual.

Controle das deformac¢des nos mecanismos hemo-
dindmicos posturais € o fulcro das diversas terapéuticas
empregadds®2>27#41Em nossos casos houve razoavel
controle pressorico, dissociado das manifestacfes
neuroldgicas estruturadas e independente do
prognostico, relacionado basicamente ao hetero-poli-
morfismo da doenca.

SUMMARY

The physiologic mechanism of postural blood
pressure adjustment was reviewed (especially the pos-
sible effects of catecholamine and adrenergic receptors
on the Shy-Drage: syndrome).

The clinical manifestations, etiopathogenesis and
therapeutical management on the syndrome were dis-
cussed.
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