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RESUMO

A neurofibromatose do tipo 1 (NF1) é uma doenga multissistémica autossémica dominante, que acomete cerca de uma criancga a cada
2.600/3.000 nascidos vivos. A doenga ocorre como resultado da mutagdo no cromossomo 17g11.2, levando a uma diversificada
expressividade clinica mesmo entre individuos dentro de uma mesma familia. O diagndstico é clinico e baseado na presenga de
caracteristicas como as manchas café com leite, ndédulos de Lisch, neurofibromas, as efélides inguinais e axilares, neurofibromas
plexiformes, glioma Optico, alteragdes dsseas, enddcrinas, do sistema nervoso central e dificuldades de cognigdo e aprendizado,
caracteristicos da NF1. Criangas e adolescentes ainda hoje sofrem ndo sé com as dificuldades bioldgicas e complicagdes préprias da
doenca, mas também com os estigmas e preconceitos devido ao modo como ela se manifesta externamente, muitas vezes deformando
fisicamente o individuo.
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ABSTRACT

The neurofibromatosis type 1 (NF1) is an autosomal dominant multisystem disease, which affects about one child every 2.600/3.000
live births. The disease occurs as a result of mutation in chromosome 17q11.2, leading to a diverse clinical manifestation even among
individuals within the same family. The diagnosis is clinical and based on the presence of characteristics such as the café au-lait spots,
Lisch nodules, neurofibromas, groin and axillary freckling, plexiform neurofibromas, optic glioma, bone, endocrine, central nervous
system abnormalities and cognitive and learning difficulties, characteristic of NF1. Children and adolescents today not only suffer from
the biological difficulties and the complications of the disease, but also with the stigma and prejudice because of the way it manifests
itself externally, often physically deforming the individual.
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INTRODUCAO

As duvidas sobre a Neurofibromatose do tipo 1
(NF1) s3o decorrentes da grande variedade de
apresentacdes clinicas e particularidades em cada caso.
Apresenta uma alta incidéncia, chegando a
aproximadamente 1:2.600/3.000"%® ou até 1:7.800
nascidos vivos como apontam alguns estudos*>.

A Neurofibromatose (NF) é uma desordem
genética que abrange trés principais doengas:
Neurofibromatose 1 (NF1 ou neurofibromatose de von
Recklinghausen), Neurofibromatose 2 (NF2) e também
a Schwannomatose?3. Cada um dos tipos é
geneticamente e clinicamente distinto. Por exemplo, a
NF1 afeta principalmente a bainha dos nervos
periféricos enquanto que a NF2 acomete mais os
sistema nervoso central®. A NF1 se caracteriza como
doenca genética de carater autossémico dominante,
com penetrancia completa, além de uma variedade de
apresentacoes clinicas, progndsticos, intensidades e de
sintomatologia, mesmo dentro de individuos da mesma
familia.

A doenga ainda pode ser classificada como uma
“sindrome da predisposi¢cdo tumoral”, uma vez que o
individuo fica mais predisposto a desenvolver tumores
de carater benigno e maligno do que as pessoas que ndo
apresentam a muta¢do no gene responsavel pelo
desenvolvimento da NF1’,

Na atualidade, além da escassez de
informagdes, pouco se divulgam sobre o assunto,
fazendo com que a doencga seja negligenciada em
muitos aspectos. Justamente por isso, observam-se
muitos preconceitos em torno da NF1, assim como uma
gama de crian¢as acometidas lutando contra estigmas
na vida social e escolar.

Neste sentido o objetivo deste artigo de revisao
é desmistificar a NF1, contribuir com a elucidagdo da
fisiopatologia da doenga, dos critérios diagndsticos e do
seu tratamento.

METODOLOGIA

Esta pesquisa de revisdo foi desenvolvida a
partir de um minucioso levantamento bibliografico nos
principais bancos de dados de estudos indexados em
fontes nacionais e internacionais como: PubMED,
LILACS, SciELO, Periddicos Capes, WebPlus, DEDALUS
biblioteca da UNICAMP e na literatura médica
atualizada.

CONTEXTO HISTORICO E
EPIDEMIOLOGIA GERAL DA DOENCA

Existem relatos de casos de médicos escritores
sobre pacientes com quadros sugestivos de
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Neurofibromatose desde o século XVIL. O primeiro caso
publicado é descrito em 1768 de um “paciente com
neurofibromas em sua pele herdada de seu pai”2. Os
portadores da doenga, devido as suas manifestacdes
cutdneas caracteristicas, posteriormente descritas,
sofreram muitos estigmas ao longo da histdria, sendo
chamados de “Homem Verruga” (Wart —Man, relatado
em 1793 por Tilesius von Tileau), “Homem Elefante”
(relatado por Joseph Carrey Merrick, confundindo a
Neurofibromatose do tipo 1 com a Sindrome de Proteus
no século XIX). Algumas vezes tornavam-se objetos de
exibicionismo em espetéculos circenses® 24,

Em 1849, Robert W Smith, professor de cirurgia
em Dublin na Irlanda foi o primeiro a fazer uma revisdo
da doenca e publici-la®. Porém, pode-se dizer que a
contribuicdo mais importante no avango dos
conhecimentos a respeito da doenca se deva ao médico,
cientista e patologista alemdao Frederich Von
Recklinghausen  (1833-1910). Ndo a toa, a
Neurofibromatose tipo 1 tem seu nome atribuido a
doenga como uma homenagem ao homem que, em
meados de 1882, foi o primeiro a descrever e
reconhecer que os tumores tinham origem no tecido
nervoso, além de ser o primeiro a chama-los de
neurofibromas e dar a denominagdo genérica de
Neurofibromatose para estas condi¢des clinicas®®1°,

Nos anos que se seguiram, cada uma das
manifestagdes clinicas mais comuns foi sendo
descoberta e importantes avan¢os em relagdo ao
mecanismo genético ocorreram. Em 1900, fora descrito
o carater de mutacdo génica da NF1 por Thompson,
indicando sua transmissdao hereditaria. Logo depois,
Preiser e Devenport descobriram seu carater
autossOmico dominante e em 1990 Baker et al e
Seizinger et al revolucionaram as pesquisas a respeito
da doenca, mapeando o gene da NF1 e identificando
que a mutag¢do se encontrava no braco longo do
cromossomo 17 do DNA humano?8°,

ETIOLOGIA DA DOENCA

Sabe-se que 50% dos pacientes afetados pela
NF1 tém a doenca por uma herancga familiar, enquanto
os outros 50% apresentam uma muta¢do espontanea,
nova dentro da 4&rvore genealdgica® 5. Pode ser
identificada até a sexta gera¢do dentro de uma mesma
familia®.

Apds o mapeamento genético e estudos
posteriores, comprovou- se que a NF1 é uma desordem
genética de cardter dominante e equivale a uma
alteragdo ocorrida no cromossomo 17 no DNA humano.
Mais especificadamente, o locus da mutagdo se
encontra no brago longo do cromossomo 17, banda 11,
sub-banda 3 (17q11.2) com penetrancia completa e
varias formas de apresentacdo e  expressividade
clinica*!!, Chega a abranger 350Kb de DNA gendmico,
e 51 éxons®°. Podem se mostrar diferentes dentro de
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uma mesma familia e mesmo em caso de gémeos
univitelinos, ndo sendo possivel ainda relacionar
exatamente cada fendtipo a certo tipo de mutagdo
ocorrida no gene?,

Uma importante diferenga com relagdo a NF2,
por exemplo, é que esta resulta de uma mutagdo no
cromossomo 22q 12.1, abrangendo 17 éxons e 110 Kb,
além de ser mais rara, uma vez que possui uma
incidéncia de 1 individuo com a doenga para cada
33.000 nascidos vivos e uma prevaléncia de 1:210.000*2.
A mutagdo no gene provoca uma alteragao na sintese de
uma proteina da familia das GTPases, conhecida como
Neurofibrina, que sdo proteinas ativadoras de
guanosina — fosfatase (GAPs), responsaveis por suprimir
os chamados p2l-ras, que sdo proto-oncogenes
celulares, codificados por um dos trés genes RAS, o qual
é essencial para regular o crescimento das células 31°.
Estudos indicam que esta proteina é produzida, por
exemplo, em neurdnios, células de Schwann e
oligodendrdcitos'®. Como o gene normal relacionado a
NF1 atuaria como supressor de tumores, ao nao ser
sintetizada, a Neurofibrina deixa de modular essa
cascata de crescimento e diferenciacdo celular ainda na
vida intrauterina, principalmente em células nervosas, o
que justificaria o aspecto clinico da NF1, ja que muitas
interagdes celulares ficariam comprometidas®.

FISIOPATOLOGIA

A NF1 pode afetar uma pessoa, desde formas
mais leves até mais graves e em casos mais raros levar a
morte. Normalmente as criancas e adolescentes sdo os
mais afetados, e as formas mais graves se revelam apds
a onda de hormonios na puberdade. Pode-se dizer que
as principais manifestagdes da NF1 sdo: manchas café
com leite, nédulos de Lisch, neurofibroma, efélides
inguinais e axilares, neurofibroma plexiforme, glioma
Optico, alteracGes Osseas, enddcrinas, do sistema
nervoso central e dificuldades de cognicdo e
aprendizado. As trés primeiras caracteristicas citadas,
podem ser encontradas em cerca de 90% dos individuos
com NF1 pré puberes®.

As manchas café com leite podem ser as
primeiras e até Unicas manifesta¢des clinicas da NF1%7.
A populagdo ndo afetada pela NF1 como um todo pode
apresentar até duas delas sem que signifique NF1’.
Apesar de ndo serem patognomonicas da NF1, ao
observar uma crianga com seis ou mais manchas,
assintomaticas, com aspecto oval e bordas irregulares,
planas, principalmente em dareas protegidas da
exposicdo solar, testes devem ser feitos e a atencdo
deve estar redobrada, afinal, pode-se estar diante de
um caso sugestivo de NF1% Possuem uma coloracdo
uniforme, acastanhada, e se distribuem por todo o
corpo, sendo menos observadas em face, palmas das
maos e plantas dos pés, com 10 a 30mm, que aumentam
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de numero com a puberdade, apesar de raramente se
tornarem malignas’.

A segunda manifestagdo mais comum sdo as
efélides, erroneamente denominadas de “sardas”, pois
na NF1 essas maculas pigmentadas ndo se encontram
em areas fotoexpostas, mas sim, observadas
principalmente nas regiGes inguinais e axilares. Sdo
hiperpigmentagcbes em células da camada basal,
presentes em 90% das criangas e mais comum dentre os
3 aos 5 anos®14,

Com relagdo aos aspectos oftalmolégicos da
doenca, as alteragdes mais prevalentes sao os Nédulos
de Lisch. (75% das manifestagcdes oculares na NF1)
principalmente na parte inferior da iris>. Podem ser
observados em 95% dos pacientes, como harmatomas
da superficie da iris, que acometem os dois olhos, de
formatos arredondados, assintomaticos, sem cor ou
achegando do amarelo ao marrom, formados por
melandcitos, com origem na crista neural?’®. Variam
em numero, ndo associados com a fase da puberdade e
estardo presentes em maior quantidade, quanto maior
aidade do individuo®.

Ja os gliomas opticos sdo neoplasias que em
criangas podem apresentar-se de forma agressiva,
principalmente quando localizado na regido do quiasma
Optico, necessitando de um acompanhamento mais
frequente e minucioso®. S0 encontrados em 15% dos
pacientes com NF1, com menos de 6 anos de idade e sé
produzem sintomas em 2-5% dos casos’!* De acordo
com Luiz G. Darrigo Jr. et al (2008) os seis primeiros anos
de vida de uma pessoa com NF1 sdo cruciais para o
desenvolvimento do glioma dptico, com um periodo
critico entre dois e quatro anos, comprometendo
seriamente e muitas vezes completamente a visdo no
olho acometido. Sua preseng¢a concomitante ao quadro
de NF1 provoca alteragdes ndo sé para que o individuo
enxergue, mas também deteriora todo o campo visual e
as fungdes da pupila, por exemplo'.

Os neurofibromas surgem mais
posteriormente, principalmente apds periodos de
grandes mudangas hormonais como na puberdade e
gravidez, onde podem se agravar ou se multiplicar’. S30
tumores benignos encontrados em 95% dos pacientes
em sua forma benigna, abaixo da derme, e apesar de
seus nddulos ndo invadirem os tecidos vizinhos podem
ganhar uma enorme forma e gerar alguns tipos de
tumores torécicos®. Histologicamante, formados por um
conjunto de células de Schwann, células perineurais e
fibroblastos endoneurais, com um aspecto de massas
bem definidas que vado surgindo na transicdo entre
infancia e adolescéncia ao longo das bainhas nervosas
(48% aos dez anos e 84% aos 20 anos)®*3,

Algo que pode gerar sérias complicagdes é a
presenca do chamado neurofibroma plexiforme (ou
neuroma plexiforme, paquidermatocele, elefantiase
neurofibromatose), um tumor benigno, encontrado na
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NF1, porém n3o patognoménico da mesma?l. Presente
em 25% dos pacientes com NF1, ela pode envolver
tecidos mais profundos, desfigurar regides como a face,
tronco e extremidades e comprometer funcionalmente
a visdo, a mobilidade e a fun¢do de drgdos como a
bexiga, intestino e pulmdes'*!>, Pode envolver muitos
feixes nervosos e a bainha dos nervos periféricos, além
de ser muito vascularizado, com crescimento lento e
invadindo o local em que se instala®'’. Mesmo n3o
apresentando metdstases, pode originar tumores
malignos (2 a 5 %) principalmente na fase da infancia,
depois, durante a puberdade, e no caso do sexo
feminino, durante a gravidez®. S3o capazes de envolver
regibes do sistema nervoso central, metastatizar,
infiltrar, provocar deformidades fisicas e até levar a
morte dos jovens portadores de NF18. S30 os maiores
causadores de  morbimortalidade e  afetam
principalmente os quinto, nono e décimos pares
cranianos®.

No sistema endécrino de criangas e
adolescentes observam-se, por exemplo, problemas de
crescimento, acromegalia, hipogonadismo,
feocromocitoma e puberdade precoce (cerca de 3% dos
pacientes com NF1). Cerca de 6% dos pacientes
desenvolvem hipertensdo arterial e com relagdo as
manifestacbes O&sseas, 20% dos pacientes podem
desenvolver escoliose como consequéncia da doenga,
assim como um aumento na probabilidade de fraturas e
a estatura diminuida, como resultado de uma possivel
reducdo da concentragdo sérica de 25-hidroxi —vitamina
D¥. Uma pequena parcela das criancas podem
desenvolver pseudoartrose, principalmente na regido
da tibia, segundo Darrigo Junior LG et al (2008).

De acordo com Gaziado C et al (2011), apesar
de raros em adultos, cerca de 60 a 70% das criangas com
NF1, principalmente entre 10 e 14 anos, apresentam os
chamados UBOs (“unidentified bright objects”). Relata
gue ndo esta claro ainda sua origem, mas que afetariam
vdrias porg¢des no sistema nervoso central como
ganglios da base e cerebelo. Também descreve que sao
normalmente observados em T2 na ressonancia
magnética ao contrario de Tl e da tomografia
computadorizada.

Com relagdo a NF1 em criangas e adolescentes
também é alarmante o prejuizo no desenvolvimento
psicoldgico, cognitivo e de aprendizado desses
individuos, que neste momento de suas vidas
encontram-se em idade escolar e em uma fase de
construcdo de relagdes sociais, de desenvolvimento de
sua inteligéncia, discernimentos, elaboracdo de
pensamentos, raciocinio, resolucdo de problemas entre
outras fungGes neuropsiquicas. Além de todo o prejuizo
no ensino, crescimento e aperfeicoamento intelectual,
os portadores de NF1 apresentam maiores chances de
desenvolver depressdo e isolamento social, pelo
preconceito sofrido devido a doencal®. Estima-se que,
dentre os pacientes com NF1, até 30% apresentam
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quadro compativel com transtorno de déficit de atengdo
e hiperatividade (TDAH)*, e até 60 % das pessoas com
NF1, mostram problemas de aprendizagem quando
comparadas com as pessoas em geral e irmdos ndo
afetados’. Além disso, existem estudos que
demonstram que os préprios pais e cuidadores possuem
um risco maior de desenvolver problemas psiquiatricos,
como ansiedade, depressdo, principalmente quando
n3do conseguem lidar com esta situacdo e/ou auxiliar
seus filhos a conviverem bem com a doenga,
provocando uma diminui¢do do papel social, aumento
do estresse dos pais e até mesmo refletindo em uma
piora do quadro psicolégico e comprometimento
neuroldgico dos seus filhos com NF1%,

Mesmo que a maioria dos casos de NF1 seja
leve, o risco de vida ainda existe, uma vez que iniUmeras
complicagbes podem ser desencadeadas sem serem
previstas previamente na crianga com NF1. Essas
complicagdes vao aparecer normalmente ja na fase
adulta do individuo, envolvendo os mais diversos
sistemas organicos. Sinais como dor e um crescimento
muito acelerado dos neurofibromas pode ser indicativo
de piora do quadro®. Neoplasias malignas como o
feocromocitoma , rabdomiossarcoma , leucemia
tumores cerebrais graves, coarctagdio de aorta e
doengas renovasculares também podem surgir, porém
s30 menos frequentes’4.

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

O diagndstico da NF1 é clinico e segue os
critérios estabelecidos pelo National Institute of Health
(NIH)*® dos Estados Unidos da América, pelo Consenso
de 1987 que define como NF1 a presenc¢a de dois ou
mais dos seguintes critérios:

a) Seis ou mais manchas café com leite maiores que
5 mm em seu maior didmetro nos pré-puberes e
acima de 15 mm no seu maior diametro nos
individuos pés-puberes;

b) Dois ou mais neurofibromas de qualquer tipo ou
um neurofibroma plexiforme; efélides na regido
axilar ou na inguinal;

c) Glioma 6ptico;

d) Dois ou mais Nédulos de Lish (harmatomas da
iris);

e) Uma lesdo dssea distinta como a displasia do
esfendide ou afinamento do cértex de ossos
longos com ou sem pseudoartrose;

f) Um parente de primeiro grau (pai, irmao ou filho)
com NF-1 pelos critérios acima mencionados.

Muitas criangas ainda no inicio ou aquelas que
sdo o primeiro caso de NF1 na familia, s apresentam as
alteragdes cutaneas como as manchas café com leite,
ndo se encaixando completamente nos critérios
diagndsticos do NIH para NF1, porém vao manifesta-la
até os cinco anos de idade. Isso acaba dificultando a
deteccdo de novos casos por muitos profissionais da
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saude, sendo preciso testes moleculares para esclarecer

as duvidas e definir um diagndstico 8. Além disso, a

confirmagdo patolégica do diagndstico ndo €

recomendada segundo varios estudos.

Riccardi (1977) foi um dos primeiros pesquisadores
a reconhecer a necessidade de uma maior atencgdo e
cuidado com os pacientes com NF1, idealizando clinicas
especializadas, identificando complica¢des'?>. Uma de
suas contribuicdes foi a chamada Escala de Riccardi?®,
que classifica os pacientes com NF1 de acordo com a
gravidade/intensidade em:

a) Minima: sdo aqueles pacientes que possuem
apenas as manchas café com leite e um pequeno
nimero de neurofibromas cutdneos sem
repercussao estética ou funcional;

b) Leve:sdoaqueles que possuem um grande nimero
de neurofiboromas cutaneos com pouco
acometimento estético e lesdes internas
assintomaticas;

c) Moderada: sdo individuos que possuem
neurofibromas (cutdneos e/ou viscerais) em
grande numero, pseudoartrose, escoliose,
convulsdes controladas;

d) Grave: individuo com grande acometimento da
saude, que precisam fazer cirurgias
frequentemente. Como no caso de tumores
intracranianos e  espinhais, schwannomas
malignos, neurofibrossarcomas, convulsoes
incontrolaveis, retardo mental, hidrocefalia,
hipertrofias progressivas.

Pode afetar o organismo como um todo
(multissistémica)?. Além disso, o conhecimento de
possiveis diagndsticos diferenciais se faz necessario,
pois muitas doengas apresentam um quadro clinico
semelhante ao da NF1, como por exemplo, a prdpria
Neurofibromatose do tipo 2 e a Schwannomatose, a
sindrome de Legius, alguns lipomas, Sindrome de
Proteus, Sindrome de Klippel — Trenauny — Weber,
Sindrome de McCune — Albright ?°. Dessa forma, é
imprescindivel que médicos e demais profissionais que
trabalham com criangas com NF1 tenham um amplo
conhecimento da doenga, seus mecanismos de agdo,
complicacOes, apresenta¢des clinicas, para que o
melhor tipo de tratamento seja escolhido?!.

TRATAMENTO

Estudos mostram que é preciso fazer no
minimo um acompanhamento anual da crianca e do
adolescente, usando-se parametros como:
desenvolvimento e progressos na escola, sintomas e
sinais de alteragGes visuais, perimetro cefdlico, altura,
peso, desenvolvimento do individuo, pressao arterial (é
preciso monitoramento constante, pois pode ser uma
grave consequéncia de estenose da artéria renal,
estenose adrtica, e feocromocitoma) (a doenga é
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consequencia?) e alteragdes no exame cardiovascular,
além da avaliagdo da pele, da coluna vertebral e de
aspectos  sistémicos relacionados a sintomas
especificos”4.

Gueller & Filho (2004) enfatizam o tratamento
sintomatico precoce, principalmente em relacdo a dor,
prurido e hipertensdo, uma vez fechado o diagndstico.
Descrevem também que técnicas de laser e
dermoabrasdo se mostraram eficazes no tratamento
das manchas café com leite e alguns tipos de
neurofibromas. Ja no caso dos gliomas Opticos,
recomenda-se 0 tratamento apenas para forma
sintomatica com confirmacgdo de crescimento no exame
de imagem. No que se diz respeito a estabilizacdo do
crescimento do glioma, a quimioterapia é o tratamento
de escolha em detrimento a radioterapia®.

No caso da identificagdo dos neurofibromas
tanto nodulares como plexiformes a ressonancia
magnética tem se mostrado Util®. A terapia mais
utilizada no caso desses tumores é ressecgao cirurgica,
sendo indicacdo relativa para os neurofibromas
cutdneos que se limitam a pequenas regiées mas que
trazem incomodo para o paciente e indicagdo absoluta
para tumores malignos, grandes lesdes ulceradas e
neurofibroma em locais que causem compressdes e
resultem em ameaca para a vida®.

Devido a possibilidade de transmissao
hereditaria, uma preocupacdo dos pacientes estaria
relacionado a possibilidade de gerarem filhos com a
mesma sindrome, porém a selecdo de embrides com
genes sem a mutacgdo caracteristica da doenga através
da fertilizagdo in vitro pode ser uma opgao para esses
pacientes que desejam ser pais e maes, sem o medo de
transmitirem a doenca para seus descendentes’.

Faz-se necessario também um suporte
adequado e especial para aquelas criangas e jovens que
demostrem dificuldades de aprendizagem, raciocinio e
cognicdo, fatores esses que precisam ser identificados
para que uma orientagdo médica seja encaminhada
principalmente para pais, educadores e institui¢des de
ensino. Assim, esses pequenos pacientes podem se
beneficiar de mais um tratamento eficaz e se
desenvolverem cada vez mais socialmente,
educacionalmente e profissionalmente, garantindo-os
cada vez mais uma melhor qualidade de vida.

Até hoje, ndo existem relatos de cura para esta doenga,
mas € importante o0 acompanhamento com
aconselhnamento  genético e prevengdo das
complicagbes que podem surgir ao longo dos anos.
Apesar dos estigmas e preconceitos sofridos por
criangas e adolescentes, em especial pela forma como a
doenca se exterioriza corporalmente, alguns estudos
indicam que a expectativa de vida desses individuos
pode se aproximar do normal, quando ndo hd indicios
das formas malignas, assim como suas relagGes
profissionais, nos estudos e relacionamentos®. Outros

Abr/Jun 2015 83



ARTIGO DE REVISAO

relatam que a expectativa de vida pode diminuir em 15
anos’. Por isso, é essencial que se faca uma completa
histdria clinica, familiar, com uma anamnese e exame
fisico completos, com a ajuda também de exames
complementares, tratando precocemente as formas
malignas e evitando a piora dos quadros, especialmente
antes da puberdade, periodo que se mostra nos mais
diversos estudos como decisivo entre manifestacGes
mais leves e as mais graves. E essencial que se faca um
acompanhamento periddico da doenga, verificando
toda a sua evolugdo em ambito neuroldgico, 6sseo,
cognitivo, ocular, dermatoldgico, cardiovascular e
enfim, multissistémico.

CONCLUSAO

A NF1 apresenta-se como uma doenca genética
de cardter autossdmico dominante, decorrente da
alteracdo no cromossomo 17 no DNA humano. As
principais manifestagdes da NF1 sdo: as manchas café
com leite, nédulos de Lish, o neurofibroma, as efélides
inguinais e axilares, o neurofibroma plexiforme, glioma
Optico, alteragBes Osseas, enddcrinas, do sistema
nervoso central e dificuldades de cognicio e
aprendizado. O diagndstico da NF1 é clinico e baseia-se
nos critérios da NIH e por meio Escala de Riccardi. Além
disso, ndo existe um tratamento especifico e eficaz para
a NF1, limitando o paciente a tratamentos paliativos e
frequentes cirurgias de resseccao de tumores desde a
infancia.
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