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Introducéo

A hipotonia define-se como uma diminuicdo subjetiva da resisténcia ao movimento passivo. E facilmente
reconhecida na observacdo do recém-nascido, sendo um dos sinais mais frequentes de doenca nesta
faixa etaria. E um sinal clinico inespecifico, mas muitas vezes associado a doenca grave, pelo que se
torna importante um diagndéstico etioldgico precoce para instituir a terapéutica adequada, estabelecer o
prognostico e oferecer aconselhamento genético. A grande diversidade de causas subjacentes e

respetivos exames complementares realca a importancia de uma investigacdo metddica e sistematica.

Pretendemos que este documento sirva de orientacdo para a avaliacdo do recém-nascido hipoténico. A
investigacdo baseia-se na historia clinica e exame fisico para distinguir entre lesbes do sistema nervoso
central ou periférico, que por sua vez orientam a escolha dos exames complementares de diagndstico
mais adequados. Este processo representa um desafio para o Pediatra e exige muitas vezes o apoio de

uma equipa multidisciplinar.

Etiologia

As causas centrais de hipotonia (agudas ou crénicas) sdo mais comuns no periodo neonatal (60-80%) que
as causas periféricas (20-40%), sendo o progndstico habitualmente mais grave nas ultimas.

A encefalopatia hipoxico-isquémica constitui a principal causa de hipotonia central no RN. No periodo
neonatal as principais causas de hipotonia periférica sdo a atrofia muscular espinhal tipo |, a distrofia

miotdnica congénita e as miopatias congénitas.

As principais causas sdo apresentadas no quadro 1.
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Etiologia Central (60-80%) Etiologia Periférica (20-40%)
Encefalopatia hipdxico-isquémica Neurdnio motor

Atrofia muscular espinhal tipo |
Hemorragias intracranianas

Nervo periférico
Malformacdes do SNC Neuropatias hereditarias (Déjerine-Sottas,

neuropatia desmielinizante congénita)
Causas infecciosas (meningite, encefalite, TORCH)
Placa neuro-muscular
Cromossomopatias (Trissomia 21, Trissomia 18) Miastenia neonatal (transitoria)
Sindromes miasténicos congénitos
Doencas génicas (S. Prader-Willi, S. Lowe) Intoxicacio por magnésio
Doencas Metabolicas (D. Peroxissomas, D. Pompe,
CDG,D. Mitocondriais, S. Smith-Lemli-Opitz)

Musculo
Distrofia mioténica congénita
Distrofias musculares congénitas

Endocrinopatias (hipotiroidismo) Miopatias congénitas

Toxicos ou agentes teratogénicos

Traumatismo medular

Quadro 1 - Etiologia de Hipotonia no RN

Historia Clinica

O primeiro passo na avaliagdo do recém-nascido hipoténico é fazer uma colheita minuciosa dos

antecedentes familiares, historia pré-natal, perinatal e neonatal.
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Os antecedentes familiares devem incluir doenca materna, idade dos pais, consanguinidade, histéria
familiar de doencas neuroldgicas ou atraso do desenvolvimento, identificacdo de irmaos afectados, historia

de mortes perinatais ou hados mortos.

Relativamente a histdria pré-natal devem ser investigadas exposicdo a drogas ou agentes teratogénicos
(alcool, solventes, drogas), diminuicdo dos movimentos fetais, presenca de polihidramnios, restricdo de

crescimento intra-uterino, resultados de ecografias e amniocentese.

Devem ser registados dados relativos ao tipo de parto, apresentacdo andémala, corddo umbilical curto,
existéncia de trauma perinatal, asfixia perinatal, indice de Apgar e necessidade de reanimacao.

Da historia neonatal salientar apneias ou necessidade de ventilagdo mecénica, dificuldades alimentares ou

convulsdes.

Relativamente ao inicio da hipotonia, devemos tentar identificar caracteristicas sugestivas de doenca pré
ou p6s natal. Quando a hipotonia surge apds um periodo de bem-estar (12-24 h) é sugestivo de erro inato
do metabolismo por acumulacdo, embora outros grupos de doengas metabodlicas possam surgir
imediatamente apés o nascimento. Devemos ainda caracterizar se é estatica (ex. encefalopatia hipdxico-

isquémica) ou progressiva (ex. atrofia muscular espinhal ou doenga metabdlica).

Exame fisico

No exame objectivo geral do RN devem ser registados a presenca de dismorfismos sugestivos de
cromossomopatias/ doengas genéticas ou a existéncia de facies miopatico. Devem ainda ser pesquisadas
caracteristicas que possam orientar o diagnéstico, nomeadamente palato em ogiva (doencas
neuromusculares), artrogripose (doencas neurogénicas e miopaticas), fasciculacdes da lingua
(envolvimento do corno anterior da medula), macroglossia (doencas de armazenamento), alteracfes
oftalmoldgicas (cataratas e retinopatia pigmentar nas doencas peroxissomais), lipodistrofia, mamilos
invertidos (alteracdes da glicosilacao), organomegalias (doencas de armazenamento), quistos renais
(doencas peroxissomais), sindactilia do 2° e 3° dedos (sindrome Smith-Lemli-Opitz) ou sinais de

insuficiéncia cardiaca (doenca de Pompe).
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O exame neurolégico deve incluir avaliacdo do estado de consciéncia, contacto visual e resposta a
estimulos, mimica facial, movimentos oculares e presenca de ptose.

Relativamente ao tonus deve ser realizada a observacao postural e avaliacdo do ténus activo. Deve ser
realizada a distincdo entre hipotonia de predominio axial ou generalizada.

A forca muscular deve ser avaliada através da observacdo da atividade do recém-nascido. Caso exista
fraqueza muscular € importante caracterizar se € de predominio proximal (sugestivo de miopatias ou
doencas do corno anterior da medula) ou distal (neuropatias).

Devem ser avaliados os reflexos osteo-tendinosos, que estdo geralmente normais ou aumentados nos
casos de hipotonia central e diminuidos ou ausentes nos casos de hipotonia periférica. Devem ser
avaliados os reflexos primitivos e valorizados em funcao da idade gestacional, idade cronolégica e estado
de sono-vigilia.

E importante observar a fisionomia da mae. Uma mimica facial pobre ou um aperto de mio com

incapacidade para relaxar a médo podem sugerir Distrofia Miot6nica.

Hipotonia Central vs Hipotonia Periférica

Apos a historia e 0 exame objetivo devemos conseguir estabelecer se a hipotonia € uma manifestagdo de

doenca neuroldgica central ou periférica para orientacdo da investigagao diagnostica.

O RN hipotonico de causa central apresenta diminuicdo do nivel de consciéncia, contacto visual pobre,
hipotonia predominantemente axial, forca mantida e os reflexos osteo-tendinosos normais ou aumentados
(podem estar diminuidos numa fase inicial), por vezes associado a reflexos primitivos anémalos. Outras
pistas diagndsticas que sugerem hipotonia central sdo caracteristicas dimorficas ou anomalias da funcao
cerebral (convulsGes, movimentos oculares anomalos, apneia, padrdo respiratério anormal, sinais

neurolégicos focais).

Se o RN esté4 alerta e responde adequadamente aos estimulos em redor, evidéncia padrdo de sono-vigilia
normal e apresenta hipotonia generalizada associada a atrofia, hipomobilidade, fraqueza muscular e
hiporreflexia/arreflexia, provavelmente estamos perante uma causa periférica. Sao frequentes nestes

recém-nascidos as dificuldades alimentares e/ou respiratorias (figura 1).
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Nivel de consciéncia
diminuido

Convulsées
Predominio axial

Forca mantida
Hiperreflexia tendinosa

Reflexos primitivos anémalos

Dismorfias (sindromatical

Apneias

\/_’
Causa central

RN hipoténico

A\

o

Histéria clinica

Exame fisico

Figura 1 - Distin¢do entre causas centrais e periféricas

Orientacao Diagnostica

Na avaliacdo inicial do RN hipotonico devem ser excluidas doengas sistémicas (ex. quadros sépticos,
cardiopatias graves com insuficiéncia cardiaca) ou outras situacdes (ex. desequilibrios i6nicos,
hipoglicémia, exposicao a tdxicos) que possam cursar com hipotonia. Os exames iniciais devem incluir o
rastreio de infecdes (hemograma, PCR, hemocultura, urocultura, exame cultural de LCR), glicémia,
avaliacdo da funcdo hepética e renal, equilibrio i6nico, fungdo tiroideia, gasimetria com lactato e exame

sumario de urina. Ponderar a realizagdo de ecocardiograma, serologias do grupo TORCH, virGria para

Atento e bom contacto

Hipomobilidade

Atingimento simétrico e

global
Fraqueza muscular

Hipo ou Arreflexia

Dificuldades alimentares/respiratérias

Artrogripose
Fasciculagcdes da lingua

Facies miopdtico

1!

Cavusa Periférica

CMV e pesquisa de téxicos na urina de acordo com a histdria clinica e observagéo.

A avaliagdo sistematizada da hipotonia no RN deve ser considerada em 2 grupos. No primeiro englobamos
os RN com hipotonia isolada de origem central ou periférica enquanto no segundo incluimos os RN com
hipotonia e atingimento multissistémico - Hipotonia plus. A investigacdo subsequente deve orientar-se de

acordo com esse pressuposto e sempre que necessario com o0 apoio de neuropediatra/geneticista/

especialista em doencas metabdlicas.
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Para o RN com suspeita de hipotonia de causa central (excluindo os RN com causa evidente ja
identificada, por exemplo, EHI) a investigacéo inicial recomendada inclui cariétipo/testes de genética
molecular e estudo neuro-imagiolégico (ecografia transfontanelar/TC/RM cerebral).

O caridtipo esta indicado quando estdo presentes caracteristicas dismorficas significativas (ex. Trissomia
21). Outros testes citogenéticos (CGH, FISH, estudos de metilacdo e analise mutacional) tém facilitado a
investigacdo da hipotonia, permitindo muitas vezes aumentar a rapidez e especificidade diagndéstica (ex.
Sindrome de Prader-Willi). Estes testes devem ser selecionados de acordo com a historia clinica e exame
do RN e se necessério com o apoio da genética clinica.

A ecografia transfontanelar é uma ferramenta simples e Gtil nos casos de parto traumatico, na EHI,
infeccdes congénitas e como rastreio das malformacdes cerebrais major.

A RM cerebral é fundamental no estudo da hipotonia de causa central. Permite diagnosticar malformacdes
estruturais do SNC e orientar a investigagdo genética, infecciosa ou metabdlica de acordo com as
alteracbes encontradas.

A RM com espectroscopia € Util na suspeita de doenga metabdlica e na encefalopatia hipéxico-isquémica.

A avaliacéo diagnodstica de causas periféricas de hipotonia muitas vezes requer estudos electrofisiol0gicos
e biopsia muscular. Se houver suspeita de Miastenia podera realizar-se o teste de Tensilon (cloreto de
edrofénio).

Os estudos de DNA permitem realizar diagnésticos definitivos e mais rapidos de patologias com mutacfes
conhecidas, nomeadamente quando existe histdria materna de distrofia mioténica ou quando o RN
apresenta caracteristicas sugestivas de atrofia muscular espinhal evitando-se assim procedimentos
invasivos.

Quando a Creatina quinase esta elevada deve ponderar-se a realizagéo de biopsia muscular. Se a CK for
normal podera utilizar-se o estudo eletrofisiolégico - Electromiograma e estudo de velocidade de condugéo
nervosa - para localizar a regidao da unidade motora implicada. Salientamos a dificuldade técnica na
realizacdo e interpretacdo deste exame no RN, pelo que devera ser realizado num centro de referéncia.
Perante a suspeita de miopatia, mesmo com estudo electrofisiolégico normal, deve ser ponderada a
realizagdo de biopsia muscular. A biopsia muscular permite diferenciar miopatias congénitas e distrofias
musculares. Quando o estudo electrofisioldgico apresenta um padrdo neuropatico, a biopsia do nervo e os
estudos de genética molecular podem identificar as neuropatias hereditarias. Na suspeita de doenca da

placa neuromuscular deve ser pedido EMG com estimulacéo repetitiva e fibra tnica. A RM também tem
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um papel na hipotonia de causa periférica, nomeadamente nas distrofias musculares congénitas, onde se

associam alteracdes do SNC.

Quando a avaliacdo clinica sugere atingimento multissistémico — Hipotonia plus - a investigacdo deve
incluir o rastreio de erros inatos do metabolismo, de forma a identificar precocemente causas
potencialmente trataveis e cujo diagnéstico tardio representa uma perda de oportunidade de intervencao,
por vezes com irreversibilidade das lesGes. Os defeitos encontrados pertencem a uma de trés categorias:
encefalopatias téxicas (ex. aminoaciddrias); encefalopatias por deficiéncia energética (ex. doencas
mitocondriais) e alteracdes afectando a sintese ou transporte de moléculas complexas (ex. doenca dos
peroxissomas). A investigacdo deve incluir observacdo oftalmolégica, ecografia abdominal,
ecocardiograma e RM com espectroscopia. A avaliagédo laboratorial inclui glicémia, equilibrio &cido-basico,
provas de fungdo hepética, amonia, lactato, piruvato, &cido Urico, cromatografia de aminoacidos no sangue
e na urina (e no LCR se sinais de encefalopatia), cromatografia de &acidos organicos e pesquisa de
substancias redutoras na urina. A lista de doencas neurometabdlicas que causam hipotonia é exaustiva,
pelo que deve ser requerido o apoio do especialista, para estabelecimento da prioridade da investigacao.

A hipotonia congénita benigna é uma entidade controversa, sendo um diagnéstico de exclusdo a
considerar, sempre que a avaliagdo diagnostica € negativa. No entanto alguns casos sdo diagnosticados

s6 durante o seguimento/follow up.

Método de Diagndstico % Diagndstico
Passo 1 — Historia e Exame fisico 50%
Passo 2 — Exame de Imagem 13%

Ecografia transfontanelar, TC, RM

Passo 3 — Avaliacdo Genética Clinica 9%
Passo 4 — Testes Genéticos 6%
Cariotipo, FISH, CGH

Passo 5 — Estudo metabdlico 6%
Passo 6 — Estudo neuromuscular 6%
Passo 7 — Follow up 7%

Quadro 2 — Métodos diagnosticos e seu rendimento (adaptado de Paro-Panjan D, Neubauer D. - Congenital hypotonia: is there
an algorithm? - J Child Neurol. 2004 Jun;19(6):439-42)
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 Historia clinica

'\ Exame fisico

Algoritmo de Orientacao Diagnostica

Excluirdoencgas Sistémicas

— Exames culturais (sangue, urina, LCR), hemograma, PCR, glicémia,
AST, ALT, ureia, creatining, ionograma, cdlcio, fosforo, magnésio,

gasimetria com lactato, TSH, T4 livre, urina Il

Pesquisa de tdxicos na wrina

Ecocardiograma
Serologias TORCH
Virdria CMWV

Causa central

EcoTF/TC/RM

Traumatismo
Encefalopatia hipéxico-
isquémica
Hemorragia SNC
Disgenesia cerebral

Atraso da mielinizagdo

Caridtipo/ Genética molecular

Cromossomopatias
Doencas génicas

Causa Periférica

congénitas

EMG/VCN com
Estimulacdo repetitiva

Fibra Unica

Y S—
elevado normal
Biopsia muscular S~ EMG/VCN
Distrofias | Miopatias miopdtico | normal | neuropdtico
musculares || congénitas

Neuropatias
hereditdrias

\ 4

| Nao melhora M Vigiléncia |

Sindromes
miasténicos
congénitos
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Exame oftalmoldgico, RM com espectroscopia, Ecografia abdominal, Ecocardiograma, Rx esqueleto
Glicémia, equilibrio acido-bd&sico, provas de fungédo hepdtica, amaénia, lactato, piruvato, acido Urico, cromatografia de
aa (sangue, urina LCR), cromatografia de dcidos orgdnicos e pesquisa de substéncias redutoras (urina)

Encefalopatia Encefalopatias téxicas Alteracdes afectando a sintese ou transporte de moléculas complexas
por : ) )
deficiéncia Ex. Aminoacidopatias D. Lisossémica || D. Peroxissomas D. Biossintese de Defeitos congénitos da
o e o licosilacd
energética AcidUrias orgénicas Ex. D. Pormpe Ex. Zellweger Colesterol glicosilagdo
) . L emli-Oi Electrof da fransferri
Ex. Defeito da Deficiéncia sulfito- Doseamento Doseamento Ex. Smith-Lemli-Opitz cclrolorese dd franstering
cadeira oxidase ou co-factor Enzmetico AGCML séricos 7-dehidrocolesterol
respiratéria molibdénio
mitocondrial =
Améonia elevada

Lactato elevado Perfil acilcarnitinas

Sulfitos urina

Conclusao

A hipotonia do RN engloba um nimero muito elevado de doencas neurologicas centrais, periféricas ou
mistas sendo a histdria clinica e o exame objectivo de importancia primordial, fornecendo pistas para uma
avaliacao orientada ou mesmo para o diagnostico (em cerca de 50% dos casos).

A compreensdo das bases genéticas, neurolégicas e metabdlicas justificam a necessidade de uma
abordagem multidisciplinar tanto na investigacdo etiolégica como nas posteriores intervencdes
terapéuticas.

O tratamento dos RN com hipotonia estda fora do ambito deste protocolo, mas deve ser ajustado a
etiologia. A reabilitagcdo devera ser considerada, tendo em vista os aspectos fisicos e ocupacionais.
Deveréo ser ainda considerados os apoios nutricionais necessarios. Devera ser oferecido aconselhamento

genético a familia.

Intervenientes
Laura Martins, Carla Mendonca, Filomena Pinto, Ana Serrano, Pedro Cabral

Contacto férum neonatal.

Organizacéao

Seccédo de Neonatologia da SPP

Aprovado em
1 - Ap ou Sistema /1
2 — clinico, técnico, ou terapéutico Validade até:
]

Edicdo n.° 1/ ano
ou
Revisdo n.° n /ano

Categoria:




Consenso Clinico

“Recém-Nascido Hipotonico — Algoritmo de Orientagao Pag. 10/ 10
Diagnéstica”

Abreviaturas

aa — aminoacidos

AGCML - acidos gordos de cadeia muito longa
CMV — Citomegalovirus

CGH — Comparative genomic hibridation

CDG - Defeitos Congénitos da Glicosilagdo

CK — Creatina quinase

DPM - Desenvolvimento psico-motor

Eco TF — Ecografia transfontanelar

EHI — Encefalopatia hipdxico-isquémica

EMG - Electromiograma

FISH — Fluorescence in situ hibridization

LCR - Liquido cefalo-raquidiano

PCR — Proteina C Reactiva

RM — Ressonancia Magnética

RN — Recém-nascido

SNC - Sistema Nervoso Central

TC — Tomografia computorizada

TORCH - Toxoplasmose, Rubéola, Citomegalovirus, Herpes virus
VCN - Estudo de Velocidade de Conduc¢&o Nervosa
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