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EDITORIAL

LESAO GLOMERULAR NA ESQUISTOSSOMOSE
MANSONICA

Néstes ultimos seis anos ftem sido chamada a afencgdo,
repelidas vézes, para a ocorréncia de alferacGes renais em
pacientes com esquistossomose mansénica hepato-esplénica.
A principio, foram destacadas as frequentes anormalidades
do sedimento urindrio néstes casos (Lopez, M. — Tese, Belo
Horizonte, Faculdade de Medicina da Universidade de Minas
Gerais, 1964), ¢ a natfureze da proteiniria (Machado, BE. -
Tese, Recife, Faculdade de Medicina da Universidade de
Pernambuco, 1965). Poderia parecer, ¢ primeira vista, que
estas alteragbes renais fossem apenas a contra-pariida do que
jd estd descrito, de hd muitos anos, na cirrose hepdlica
como “glomeruloesclerose cirrética” (Bloodworth, J.M.B. e
Sommers, S.C. ~ Fed. Proc. 17: 429, 1958) ou “glomerulo-
esclerose hepdtica” (Sakaguchi, H. et al. — Lab. Invest. 14:
533, 1965). Apesar de algumas semelhancgas, a situacdo,
entretanto, parece ser diversa.

Andrade e Queiroz (Rev. Inst. Med. trop. S. Paulo 10:
36, 1968) analizando material de autopsias, mostraram que as
lesGes glomerulares ma esquistossomose hepato-esplénica s@o,
na realidade, muito mais intensas do que num grupo de cirrd-
ticos tomado para contréle. As lesdes s@o predominantemente
mesangiais em ambos 0s casos, mas na esquistossomose o tufo
glomerular pode revelar alteracdes focais ou difusas. Mais
recentemente, analizando de modo sistemdtico as alteragbes
renais de 80 pacientes com hepato-esplenomegalia esquistos-
somdtica autopsiados no Hospital Prof. Edgard Santos, An-
drade et al. (Andrade, Z. et al. — submetido a publicacdo)
demonstraram lesbes glomerulares nitidas em 30 casos, ha-
vendo, além disso, sete outros em que o aspecto foi de glome-
rulonefrite crénica. Muito importanie foi a documentacdo,
feita por éles, de aspectos de transicdo enire o stmples lesdo
mesangial e um quadro patoldgico tipico de glomerulonefrite
crémica num mesmo paciente.

Enquanto que as alteracoes renais na cirrose hepdtica ndo
tém expressdo clinica (Jones, W. A, et al. — Am. J. Path, 3%
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ARTIGOS ORIGINAILS

COMPARISON OF PATHOLOGICAL CHANGES IN
THE LIVER OF SUBJECTS WITH COMPENSATED
AND DECOMPENSATED HEPATOSPLENIC
SCHISTOSOMIASIS MANSONI

ALLEN W. CHEEVER (1)
ZILTON 4. ANDRADE (2)

SUMMARY

Septal fibrosis, active periportal inflamimation and bile duct prolifera-
tion were significantly more marked in cases of decompensated hepatosplenic
schistosomiasis manseni than in compensated cases. These changes were not
related to the number of eggs present in the liver, Histologic sighs of the
progression of disease thus seemed unrelated to the intensity of infection at
the time of death in this small series.

INTRODUCTION

Although liver function is characteristically well pre-
served in patients with hepatosplenic schistosomiasis mansoni,
a significant proportion of these cases show signs of hepatic
insufficlency, such as jaundice, hypoalbuminemia, coma,
edems. and ascites (4,5,7,9). The stage of hepatic insuffi-
clency is usually the end-stage of the disease, and in many
patients the progression from the compensated to the decom-
pensated state is seen over a period of months or years, or
following surgical procedures for creating portal-systemic
venous shunts (1). The morphological changes in the liver
during the progression of the disease have not heen defined.

(1) U.S. Department of Health, FEducatlion and Welfare, Wailonal Institutes of
Health, Natlonal Institute of Allergy and Infectious Diseases, Labaoratory of
Parasitic Diseases, Bethesda, Marylang 20014,

(2) Professor-Adjunto, Servico de Anatomia Paioléglea do Hospital Prof, Edgard
Santos da Faculdade de Medicina da Universidade Federal da Bahia., Salvagor.
Bahia, Brasil.
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We therefore decided to compare the histopathology of the
liver in a series of cases with good liver function (compen-
sated) and with hepatic insufficiency (decompensated) (10).

MATERIALS AND METHODS

From 110 cases with Symmers’ fibrosis (hepatosplenic
schistosomiasis mansoni) autopsied at the Hospital Prof.
Edgard Santos, cases were selected for microscopic study
using the following criteria: 1) All cases selected had severe
portal hypertension, 25 evidenced by demonstration of eso-
phageal varices clinically or at autopsy; hematemesis or
melena was noted in the clinical history in nearly all cases
(Table 1); 2) Compensated cases chosen for study were
defined as those without coma or portal encephalopathy, and
without edema, ascites or jaundice; 3) Decompensated cases
selected for study all had hepatic coma, and nearly all had
edema, ascites and jaundice (Table 1).

Tuble 1. Clinical and laboratory data on the cuses selected for study.

Grams per

Frequency of observation 100 m1 serum

Jaundice {mg
bilirubin per Albumin Globulin
100 inl, mean)

Hematemests

Hepatic Ede}ﬂa

coma or mefena

feet

Compensated 0/14 0/14 12/14 0/14 ( 0.8) 3.4 3.7
Decompensated  7/8 /8 /8 7/8 (18.5) 2.1 3.8

The initial selection of cases was done from the summary
of the clinical history appended to the autopsy protocol, and
from the diagnoses made at autopsy. In approximately 80%
of the cases selected for study, the clinical record was also
examined. Of the 110 cases available for study, 86 were exclu-
ded, for the following reasons: 37 because of the presence of
other diseases which complicated evaluation of the clinical
state (usually renal failure, cardiac failure or sepsis); 27
because of portal thrombosis or surgical portal-systemic shunts
and 22 because they did not fall clearly into either the com-
pensated or the decompensated group. In two cases, micros-
copic slides were not available for study. This left eight
decompensated cases and 14 compensated cases for histopa-
thologic evaluation of the liver.
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Without knowledge of the clinical findings, each of the
authors made an independent scoring (on a scale of *
to +-+4-4) of the histopathological features of each liver.
In only 4% of the scores was there a discrepancy of more
than 1-, and in these instances the feature in question was
reviewed a second time. The average ratings are presented
in Table 2. Generally, three to five sections of the liver were
available from each case. Most of the categories in the table
are self explanatory. Septal fibrosis refers to the prolon-
gations of “spurs” radiating from the fibrotic porial tracts.
The nodules of parenchyma which are thus surrounded by
fibrous septae are referred to as “passive nodules” and are
distinet from regenerative nodules, which were seen much
less frequently. Classification of portal inflammmation as
“active” indicates portal infiltrates which were not confined
to portal tracts and extended into the parenchyma (1).

Fig. 1 - Active portal hepatitis, with inflammatory cells invading the
periphery of the hepatic lobule and causing “piece-meai”
necrosis. H. & E. 150 X. (Case of decompensated schisto-
somiasis) .

RESULTS

The clinical and laboratory findings in the cases selected
for study are given in Table 1, and the patient’s age, the
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volume of ascific fluid and the liver and spleen weights are
recorded in Table 2. Decompensated cases tended to be older
and have somewhat smaller livers than did compensated cases,
but the differences were not statistically significant. Globulin
levels were similar in the two groups. The other features
recorded merely reflect the extent of the selection and require
no further comment.

Table 2. Age at death and gross findings at autopsy.

Mean age in Ascites Liver weight  Spleen weight
years | SE* {ml) in grams + SE in grams, - SE
Compensated 27.3 + 3.4 absent 1363 4 102 674 + 117
Decompensated 36.1 4 5.6 3250 1144 -+ 181 751 4 298

*  Standard Trror of the mean.

Careful comparison of the macroscopic features of the
livers was not possible, as few specimeng were available for
examination and the descriptions from different prosectors
do not offer an adequate basis for quantitative comparison.
Septal fibrosis was noted in the livers of three of the five
decompensated cases in which the gross description was ade-
quate and in one of seven compensated cases.

Histologically, the livers of the two groups showed similar
degrees of portal fibrosis, but septal fibrosis was significantly
more marked in the livers of decompensated cases (Table 3).
Active inflammation, with extension of porfal inflammatory
infiltrates into the parenchyma, was much more frequent and
more marked in decompensated cases, although there were
generally fewer eggs in the livers of these subjects. Prolife-
ration of bile ductules was also significantly more marked in
decompensated cases, and cholestasis was seen only in decom-
pensated cases. Areas of hepatic necrosis were noted in the
livers of two of 14 compensated cases and in one of eight
decompensated cases.

Most of the above correlations were very imperfect. Thus
three of the compensated cases showed septal fibrosis greater
than the mean for the decompensated cases, and one decom-
pensated case showed less than 1-+ septal fibrosis. One com-
pensated case showed active inflammation greater than the
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Table 3. Histological findings in the livers of compensated gnd decompen-
sated cases of Symers fibrosis.

Observation Mean + Standard Error of Mean®
Compensated Decompensated
FIBROSIS
Large portal tracts 311 + 17 281 4 .15
Small portal tracts 192 4 .15 212 + .19
Septal fibrosis 145 + 26 247 + 34
RELATIVE NUMBER OF EGGS IN
SECTIONS 114 + 27 0.78 + .16
INFLAMMATION
Active - inactive 1.41 4+ .27 218 + 42
Active only 0.20 ** 1.50 + 51
FORMATION OF PASSIVE NODULES
OF PARENCHYMA 7/14 cases 5/8 cases
BILE DUCTS .
Cholestasis 0/14 cases 6/8 cases
Proliferation 0.51 + .19 168 + 34

*Cholestasis and the formation of passive nodules are recorded as the
number of cases showing this change over the total examined. For the
other observations, the authors made inhdependent determinations of the
lesions (+ to 4 plus), and these were averaged. The mean and standard
error of these averages are the values recorded here.

**Present in only 2/14 compensated cases, as compared to 6/8 decompensated
cases.

mean for decompensated cases, and no active inflammation
was seen in the liver of two of the decompensated cases.

COMMENTS

The presence of Hver failure was not related to an increase
in the degree of portal fibrosis but was associated with increa-
sed septal fibrosis, with chronic active inflammation of a
nonspeecific type and with proliferation of bile ductules. The
frequency of cholestasis in the decompensated group merely
reflects the selection of jaundiced cases for this group. Our
findings are in agreement with those of a previous study in
which the cases were less highly selected (2,3).

Perhaps the most surprising finding was that the features
associated with hepatic failure, and apparently indicating
actively progressive disease, hore no relation to the number of
eggs present in the liver. Fewer eggs were seen in the livers
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Fig. 2 - Islel of liver cells isolated by fibrous tissue in the vicinity of a
portal area. Pormation of passive nodule. H. & E. 150 X.
(Case of decompensated schistosomiasis).

Fig. 3 - Pibrous enlargement of the portal space with chronic in-
flammation and telangiectasia. This mieroscopic picture of
Symmers’ pipestem fibrosis was present in all cases, compen-
sated and decompensated. H. & E. 120 X.
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of the decompensated cases, although the difference between
the two groups was not significant. Possible primary factors
in the pathogenesis of these anatomic changes include repea-
ted bouts of gastrointestinal hemorrhage which lead to
ischemic necrosis of liver cells (2,3) and host immune reaction
to schistosome antigens of to altered host tissues (2,3,6,8).
The active inflammation present was nonspecific in appea-
rance and did not suggest the presence of viral hepatitis;
however, our findings neither support nor deny the possibility
of subclinical hepatitis at an earlier stage of the disease.

Finally, we would emphasize that several factors impor-
tant for the maintenance of normal liver function were not
studied and may correlate poorly with histopathologic chan-
ges., Thus hepatic blood flow, and the relative contributions
of the hepatic artery and portal vein are important conside-
rations, as is the volume of blood bypassing the liver in portal-
systemic collateral veins.

RESUMO

Um estudo comparativo de casos de esquistossomose hepato-esplénica
compensados (com bhoa funcio hepatica) e descompensados {(com grave
insuficiéncia hepéatica) revelou que as alteracdes histoloégicas de fibrose
septal, inflamacio peri-portal afiva e proliferacdo de ductos biliares eram
significativamente mais acentuadas nos cascs descompensados, Estas alte-
racoes nio estavam relacionadas com o nimero de ovos presentes no figado,
Portanto, as alteracdes histolégicas indicativas de progressdo. da doeng¢s nio
guardam relacdo com a intensidade da infecclo, pelo menos na pequena
série de casos estudado. :
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CONSIDERACOES EPIDEMIOLOGICAS
SOBRE LEPTOSPIROSES

(A propésito de Inquérito Soroldgico em trabalhadores do
Departamento Municipal de Agua e Esgétos de Pérto Alegre)

EDUARDOC DE AZEREDO COSTA (1)

RESUMO

O autor realizou séro-aglutinacio com 23 cepas de leptospiras, com
antigeno formolizado no momentc do exame, pela téchiea de micro-agluti-
nagfio, de 104 trabalhadores da Divisdo de Esgdtos e 70 da Divisfio de Aguas
do Departamento Municipal de Agua e Esgotos de Porto Alegre, além de
T6 amosiras de sbéro de pacientes gue procuraram o laboratério para outros
exames (grupo suplementar}.

Considerando como titulo diagnéstico de infeccio pregressa 1:100, en-
controu 19,43% de positividade enfre os trabalhadores de esgdto, 7,14% entre
o0s trabalhadores de Agua e 7.89% enfre o grupo suplementar. O desvio do
primeiro grupo mostrou-se altamente significative do ponto de vista
estatistico.

Em relagiio & sintomatologia referida foi possivel constatar que a
ictericia € um elemento significativo estatisticamente no diagnéstico pre-
gresso das leptospiroses, ainda que 72% dos casos positivos nfo tenham
referido ésse sinal clinico.

A anilise das soro-aglutinagdes positivas, levando em conta aspectos
epidemioldgicos e antigénicos, permitiu a identificagio do soregrupo infec-
tfante em 87% dos casos.

Q trabalho permifiu, ainda, assinalar pela primeira vez no Rio Grande
do Sul positividade de séro-aglutinagdes para L, australis, L, wolffii, L. sentot,
L. andamana, L. cynopteri e L. pomona. ‘Todavia, houve um nitido predominio
de positividade para L. icterohaemorrhagiae (19 casos). Désses, 17 eram da
Divisdo de HEsgdtos, o que correspondia a 85% dos casos positivos do grupo.
Os outros dois cazos corresponderam a 18,2% dos casos positivos dos demais
Erupos. .

Finalmente o autor conclui pela imperiosa necessidade de se atentar
para os aspectos profildticos das leptospiroses em relacfio aos trabalhadores
de esgdtos de Porto Alegre, hem como de se procurar conthecer outros reser-
vatérios, ji que, se em relacio aos casos positivos da Divisio de Eszotos,
95% das aglutinagdes se deram com leptospiras cujo principal hospedeiro é
o0 rato, nos demais grupos isto aconteceu em apenas 18,2% dos casos.

Trabalho realizado no Instituto de Pestquisas Biolégicas de Porto Alegre em 1966,
(1) Médico da Fundacio SESP,
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INTRODUGAO

Landouzy, em 1883, parece ter sido o primeiro autor a
relacionar o que éle chamou de febre biliosa ou hepatica (30)
e, em artigo subsequente, tife hepatico, com o trabalho em
esgotos (29). Todavia, s6 depois da melhor caracterizacio
clinica por Weil e a descoberta do agente etiolégico e do rato
como reservatorio por Inata ef al. (25), com o consequente
surgimento da sbro-aglutinacéio como método diagnéstico da
doenca, € que foi possivel o conhecimento de que os traba-
lhadores em esgitos se submetiam a um importante risco em
relacdo as leptospiroses.

Assim, no mesmo ano do frabalho de Fairley, em 1934
(20}, o JAMA em Editorial chama a atencfo para a Ictericia -
Espiroquética dos trabalhadores de esgéto (43).

Seguem-se os trabalhos de Alston ef al.,, em 1935 (5);
Alston & Brown, ainda em 1935 (4); Hegler, em 1939 (24),
Stuart, também em 1939 (45); Jungk, em 1957 (27); Kathe,
em 1959 (28); e Fuchs, em 1860 (21) — todos correlacionando
a profissdo a doenca.

No Brasil quatro levantamentos sorologicos entre traba-
lhadores de esgétos foram realizados: em 1959, Veronesi &
Corréa (49), em S8o Paulo; em 1962, Magaldi na mesma
cidade (31); ainda em 1962, Edelweiss (17) em Pérto Alegre,
e, em 1964, Nochmi em Belo Horizonte (34). Désses, apenas o
de Magaldi permitiu a caracterizacfio das leptospiroses como
risco profissional entre os trabalhadores de esgbtos (31).
Justificava-se, pois, um trabalho para esclarecer a situacio
em Porto Alegre, agora com uma téchica mais elaborada e
com umsa maijor bateria de antigenos.

MATERIAL E METODOS

Proposta a tarefa de pesquisar aglutininas antileptospiras
no sbro dos funcionarios do Departamento Municipel de Agua
e Esgdtos, de imediato nos dispusemos a observar que tipo de
servico prestavam e a colhér outras informagées, juntamente
com o soro de cada um déles.

Desta maneira nos munimos de dados que nos permitiram
classifica-los de diversas maneiras:

A - Em relagio ao tipo de servigo:

Divisdo de Esgdtos: colhemos 5 ml de sangue, sob con-
digBes estéreis, de 104 trabalhadores. Este grupo exerce suas
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atividades desobstruindo 1nsta1agoes quando freqisntemente
sdo obrigados a mergulhar em aguas poluidas oriundas de
diversos setores de escozmento sanitirio da cidade. Encon-
tram téda sorte de detritos, inclusive ratos mortos. Nio usam
qualguer espéceie de protecdo, como botas e luvas. Referem a
observacdo quase diaria de murideos durante suas atividades.

Divisdo de Aguas: colnemos 5 ml de sangue, sob condicoes
estéreis, de 70 trabalhadores, que exercem suas atividades na
Seccéo de Distribuicéo. Bste grupo & chamado a substituir
pecas de encanamentos, desobstrui-los e instalar novas rédes
de distribuicdo de égua potavel. Trabalham por vézes em
hugares Umidos, ocasionalmente véem ratos, e muites vézes
sofrem escoriacbes. Também ndo usam protecao no servigo,

B - Grupo Etario:

A distribuicio por grupo etario pode ser observada na
tabela 1. Na Pig. 1 & melhor visualizada a semelhanca
dessa distribuicéo entre os dois grupos estudados.

Tabelg 1. Distribuigdo por grupo etdrio dos trabalhadores da Divisdo de
Esgdtos ¢ da Divisdo de dguas de Porto Alegre, 1966.

Grupe Etdrio N2 de trabalhedores

(em anos) Divisdo de Esgdios Divisdo de Aguas
20 — 29 24 16

30 — 39 45 32

40 — 49 29 . 15

50 — 59 4 6

60 — 69 - 2 1

Total 104 70

Fig. 1 - Distribuicdo por grupo etaric dos trabalhadores da Divisio de
Esgdlos ¢ da Divisio de Aguas de Porto Alegre, 1966,

50 Numera de Casce

% Divisio da Esgolos

45 sy
40 A I:l Divisio de Aguas
a5
a0 7
‘25
20 7 %
15 i g
10 . /
° / %’__:W
{s]

30 40 50 80 70
GRUPO ETARIC
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C - Em relacio a cdr:

A distribuicio de ambos os grupos segundo a cdr encontra-
se na tabela 2. Pela Fig. 2 observamos que nfo ha dife-
rencas importantes quando comparados os trabalhadores das
duas Divises.

Tabela 2, Disiribuicdo por cor dos trebelhadores da Divisdo de Esgitos e
da DivisGo de Aguas de Porto Alegre, 1966.

N2 de trabalhadores

Coér Divisdo de Esgétos Divisdo de Aguas
Brancos a3 49
Pretos 7 10
Pardos 14 11
Total 104 0

Fig. 2 - Distribuicdo segundo cfr dos trabalhadores da Divisio de
Esgotos e da Divisdo de Aguas de Porto Alegre, 1966,

90+ Ndmere de Casos

% Divisao de Esgotos

D Divisio de Aguas

7

COR

N\
i

D - Tempo de Servico:

Também em relagio ao tempo de.servigo ambos os grupos
apresentam distribuicéo semelhante como pode ser observado
nha tabela 3 e Fig. 3.
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Tabelg 3. Distribuicdo segundo o ifempo de servico dos trabalhadores do
Divisdo de Esgbtos e da Divisio de Aguas de Pério Alegre, 1966,

Tempo de servico Ne de trabalhadores
{em anos) Divisdo de Esgdtos Divisdo de Aguas
1— 10 63 42
11— 20 35 21
21 e malis 6 ki
Total 104 0

Fig. 3 - Distribuicio por tempo de servico dos trabalhadores da Divisao
de Esgotos e da Divisdo de Aguas de Portc Alegre, 1966,

i‘;"% E e

E — Em relacdo aos antecedentes morbidos investigados
e época de reféréncia:

No inquérito aos trabalhadores colhemos as queixas refe-

ridas depois do ingresso de cada um déles no servico. Com
ésses dados construimos a tabela 4.
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Tabela 4. Disiribuigdo des queizas por época referida pelos trabalhadores
do Divisdo de Esgitos e da Divisdo de Aguas de Porto Alegre, 1966.

Epoca da queixa Divistio de Esgdtos Divisdo de Aguas
0-5 6-10 - delf 0-5 4-10 - de 10

Sintomatologin anos anos anos folal qros anos dnos tofal
1. Processos “gripais” 18 6 Q 24 31 0 2 33
2. Ictericia ki 2 4 13 3 2 1 6
3. Mialgias ou artral-

gias 22 5 0 27 8 2 0 10

Meningismo . 1 1 1] 2 0 0 ] 1]
5. PFentmenos hemor-

ragicos 13 8 2 21 20 2 0 22
6. Sem sintomatologia — —_ — 49 — —_ — 21

NOTA: Nessa codificagfio de dados estio expressos os diferentes sintomas
surgidos em épocas diversas hum mesmo paciente. Sempre que se
refere a processos hemorragicos se subentende gue sic espontineos,
como epistaxes, sufusfo de conjuntivas, hematirias, ete.

Aplds essas consideragdes, em relagio aos dois grupos,
podemos dizer que se tratam de grupos homogéneos no que
concerne ao tipo de atividade, padrio sécio-econdmico, idade,
cor e tempo de servigo. Diferem, -pois, apenas pelo ambiente
de trabalho, que & 0 que pretendemos estudar em relacio a
epidemiologia da leptospirose: Justo, entdo, que se considere
o pessoal da Divisdo de Aguas como grupo contrdle.

A adi¢&o de um terceiro grupo que, tanto quanto possivel,
pudesse representar uma amostragem da populacio em geral,
serviria para mostrar possiveis desvios désses dois outros
grupos. A ésse grupo chamaremos de suplementar (G. S.),
e esta éle constitnuido da maneira que se segue:

—~ Amostras de séro de 20 pacientes que procuraram o
Instituto de Pesquisas Biolégicas de Porto Alegre a fim
de serem feitas as reacGes sorolégicas para o diagnéstico
da lues; '

- Amostras de s6ro de 20 pacientes que procuraram o
mesmo Instituto para fazer a reacio de Sabin-Feldman;

~ Amoestras de séro de 36 pacientes, bancarios, que pro-
curaram um laboratério particular de Pérto Alegre, a
fim de realizar dosagens séricas diversas.
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Utilizamos, pois, 76 amostras de sdro de pacientes que
tinham em comum g procura de recursos médicos. Todos sdo
adultos e 20 s8o de sexo feminino. Nfo foi colhida nenhuma
outra informacéo prévia déstes pezcientes.

O sangue dos 104 funcionarios da Diviséo de Esgbtos
(D. E.}, dos 70 funcionarios da Divisic de Aguas. (D. A) e
dos 76 pacientes do grupo suplementar (G. S.) entrava
no dia da respectiva coleta, feita no periodc compreendido
enfre 7 de julho e 17 de outubro de 1966, no Instituto de
Pesquisas Biologicas, quando apés a retracio do coigulo, era
centrifugada a parte liquida e separado por pipeta estéril o
soro. Este era levado ao “freezer” a — 20° C até ao seu ulterior
aproveitamento na reacfo de sbéro-aglutinacdo. A metade do
volume das 104 amostras da D, E, foram levadas ao Institute
Adolfo Lutz, onde foi realizada, também, a séro-aglutinacgio.

Essa prova, estabelecida em seus rudimentos por Inada
et al,, em 1916 (23), foi posteriormente descrita por Martin &
Petit, em 1818 (32), e é conhecida com o nome dos autores
francéses ou reacfo de aglutinacfo-lise. Schiiffner & Pro-
hoemann em 1930, apud Rimpau (38), sugerem a adicéo de
formol ao antigeno empregado (cultura de leptospiras vivas),
a fim de evitar o fendmeno de lise e diminuir o risco para os
laboratoristas.

O método utilizado por Schiiffner, conforme esti descrito
por Wolff (52) néo difere daquéle empregado por Packchanian,
em 1941 (36) e que serviu de base para a técnica de Corréa,
relatada in Veronesi (50).

A técnica que utilizamos foi aprendida e exercitada no
Servico de Marcelo Corréa, no Institute Adolfo Lutz, em Séo
Paulo. Alguns pequenos detalhes foram moditicados por
questdes de ordem funcional, peculiares ao nosse laboratorio,
e estdo descritos em Tese de Doutoramento do autor (16).

Qs antigenos empregados na reac¢ido, cultivados em meio
de Korthof (séro de coelho a 8%), estdo apresentados na
tabela 5.

O titulo minimo considerado positivo no presente tra-

balho, obedecendo recomendacdes de grupo de estudos da
OMS (35) é de 1:100.
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Tabela 5. Sorotipos empregados como antigenos.

L. icterohuemorrhagice e cepa N3204 (Corréa)
L. panamd — cepa CZ288

L, icterohaemorrhagice — cepa RGA

L. icteroheemorrhagice — cepa M20

L. grippotyphosa — cepa Moskyva V

L, canicola — cepa Hond-Utrecht
L, pomona — cepa Pomona

L, batavige — cepa Swart

L. australis — cepa, Ballico

L. sejrie — cepa M84

L. pyrogenes — cepa Salinem

L. hyos — cepa Mitis Johnson
L. sarkoebing — cepa Mus 24

L. andamana —_ cepa CHI11

L, eutumnalis — cepa Akiyami A

L. diasimant —_ cepa Djasiman

L. sentot - cepa Sentot

L. wolffii — cepa 3705

L. javanica e cepa Veldrat Bataviae 46
L. hebdomadis — cepa Pasteur

L. ballum (AB) —_— cepa Castelon 3

L. cynopteri — cepa 3522 ¢

L, biflexa —_ cepa Patoc

OBSERVACOES: A L. icterohaemorrhagine, cepa N3294, foi isolada por
Corréa em S%0 Paulo. Embora ndo esteja definitivamente classificada
nés a utilizamos porgue, conforme a impressiio do investigador paulista
parecia fter uma sensibilidade maior do que as outras: a cepa M20 ou
biotipo completo e a cepa RGA ou biotipo incompleto. Desta lista
nao constam representantes dos sorogrupos semaranga e celledoni,
classificados desde 1959 pela OMS/FAO (33), no entanto estd incluido
um representante de novo sorogrupo: a L, panamd, cepa CZ288.

RESULTADOS
I — Trabalhadores da Divisdo de Esg0tos:

Dentre os 104 soros encontiramos 20 (19,43%) que rea-
giram contra leptospiras. A relacfo delas, a identificacfo,
as caracteristicas dos quadros sintomatoldgicos e 0 resulfado
das reacoes acham-se na tabela 6.

A analise em relac@io a idade e cor é desnecessaria, pois €
sabido nAo existir influéncia désses fatores. A idéia de que
entre os funciondrios mais antigos haveria uma maijor psr-
centagem de positividade pela maior exposicdo (9) foi confir-
mada com o0s nossos dados, j& que entre os trabalhadores com
10 e menos anos de servigo ésse percentual foi de 17,49% e
entre os com 11 e mais anos foi de 21,95%.



Tabela 6. Descricde dos dados obtidos dos trabalhadores da Divisdo de

Esgdtos cujos soros foram positivgs a séro-gglutinacdo para
leptospirose — Porto Alegre, 1966,

I'niciais do

Tempo de Antecedentes mirbidos

N© G O pro-agluti des

do séro Junciondrio Tdade Cor servico investigados Soro-aglutinacde
ki J.M.J. 35 a. B 10 a. nenhum L. wolffii 1:400
13 1LA. U, 42 a, B 18 a. nenhum L. i-h (Corréa) 1:200
17 J.L.M, 49 3, Pd 20 a. nenhum L. i-h (Corréa) 1.100
L. australis A i:100
L. i-R (Corréa) 1:200
L. i-h {(RGA) 1:400
22 J.0.G. 23 a. B 3 a. Mialgias hé 2 anos L. i-h (M20) 1:200
L. andamana 1:100
L. biflexa posit
L. i-h (Corréa}) 1:400
L. i-h (RGA) 1:100
9 J.8.B 36 a B 10 a Ictericia ha 10 anos L. ich (M20) 1:100
L. biflexa posit
. L. i-h (Corréa)  1:200
31 A8 54 a. P 20 a. Artralgias hd um ano L. bifleza posit
T T T T T T L in corréa) | 1:400
Processo “gripal” ha L. i-h (RGA) 1:200
36 H.C.B. 40 a. B 11 a. 2 anos. Raquealgias L, i-h (M20) 1:400
hé um ano. L. djasimani 1:100
L, biflexa posit




Tabelg 6 (continuacdo)

N.2 de séro Imcu‘us do Idade Cér Tempa‘) de Anteceidente:? moridos Soéro-aglutinacdes
funciondrio servigo tnvestigados
3 AE.T. 39 a. B 10 a. Ictericia ha 5 anos L, i-h (Corréa) 1.100
Ictericia hd 5 anos. L. i-h (Corréa} 1:400
38 V.AK. 47 a. B 11 a. Suvfusfio de conjntivas
’ hé 11 anos. L. i~k (M20) 1:100
N ' L. i-h (Corréa)  1:400
39 A.8 29 a. B 18 m. nenhum L. i-h (RGA) 1:200
L. i-h (M20) 1:200
S L. i-h (Corréa) 1:200
L. i-h (RGA) 1:100
40 H.A.C 23 a. B 4 4. nenhum L. i-h (M20) 1:100
L. biflext posit
43 H.M.P ¥a B 20 a. nenhum L. i-h (Corvéa)  1.100
Processo “gripal” ha o :
46 o 29 a. B 7 a 5 angs, Ictericia e Su- L. i-h (Corréa) 1:200
fusdo de conjuntivas
ha 4 anags.
T o L. i-h (Corréa)  1:200
53 OC.F.8. 24 a. B 3a Mialgias ha 2 anos L. i-h (RGA) 1:100
: L. i-h (M20) 1:100
T - i L. i-h (Corréa) 1:1600
55 J.P.8. 35 a. B 13 m, nenhum L, i-h (RGA) 1:800
L. i-h (M20) 1:1600
L. seniot 1:300




Tabela 6 (conclusdo)

Antecedentes morbi
N2 de s6ro Imczfus do Idade Cér Tem’p? de e .de _s orbidos Séro-aglutinacies
funciondrio servico investigados

Processo “gripal” ha
8 anos. Raquealgias L. australis 1:200

68 H.N.S. 35 a. rd 13 a. hé 10 a. Sufusfo de

conjuntivas ha 6 anos
L. i-h (Corréa)  1:200
L, i-h (RGA) 1:100

.M.S. 4 . 9 a, i ;]

™ J.M.8 9 a B a Raquealgias hé 3 anos L. i-n (M20) 1:100
L. biflexa posit
L. i-h (Corréa) 1:800
L. i-h (RGA) 1:400
a8 V.8, 30 a. Pd 4 m. nenhum L. i-h (M20) 1:400
L. sentot 1:100
L. biflexa . posit
89 AJ.M, 38 a. B 18 a. nenhum L. i-h (Corrés) 1.100
. . L. sentot 1:100
29 L.AP. 43 a. B 13 a. Ictericia hé 12 anos L. bifleza posit
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Os antecedentes mdrbidos discriminados na tabela 4
podem ser resumidos se desprezarmos a época de aparecimento
e relacionarmos com a positividade das reactes - tabela 7.

Tabelg 7. Percentual de positividade segundo o antecedente morbide referido
pelos trabalhadores da Divisdo de Esgdtos de Pérto Alegre, 1986.

n.? de vézes n.° de casos percentual de

Sintomatologia referida positivos positividade
1. Proceszos “gripais” 24 3 12,5
2. Ictericia 13 5 38,5
3. Mialgias ou artralgias 27 5 18,5
4. Meningismo 2 0 0,0
5. Fendmenos hemorragicos 21 2 9,5
6. Sem sintomatologia 49 8 16,3

H2a um nitido predominio percentual de positividade entre
0s casos que referiram ictericia, tomando como valor compa-
rativo a classe 6 (sem antecedentes moérbidos investigados).
Com os demais sintomas isso ndoc acontece.

II - Trabalhadores da Divisio de Aguas:

Encontramos entre os 70 casos 5 positivos que corres-
pondem a 7,14%. As caracteristicas déstes cinco casos sio
resumidas na tabela 8 (pag. 87).

A positividade segundo ¢ tempo de servigo se comportou
de modo inverso ao do da Divisdo de Esgbtos, j4 que tivemos
um percentual maior entre os trabalhadores com menos tempo
de servico: com 10 e menos anos 9,52% e com 11 e mais anos
de servigo 3,57%.

Quanto aos antecedentes morbidos referidos encontramos
os dados constantes da tabela 9.

Tabela 9. Positividade das soro-uglulinacdes contra lepiospiras sequndo a
sintomatologia referida pelos frabathadores da Divisdo de Aguas
de Porto Alegre, 1966.

. , 0 de véze n.° ercentual de
Sintomatologia n.° de vézes de casos percen

referida positivos positividade
1. Processos “gripais” 33 2 6,0
2. Yctericia 6 2 33,3
3. Mialgias ou artralgias 10 1 10,0
4, Meningismo 1] —_ —_——
5. Fendmenos hemorragicos 22 2 9,0
6. Sem sintomatologia 21 1 4,8




Tabele 8. Descricfio dos dados obtidos dos irabalhadores de Divisdo de Aguas
eujos soros foram positivos pare aglutininas antileptospiras -—
Parto Alegre, 18966,

N2 do séro

21

39

Tempo de Antecedentes mbrbidos

Soro-aglutinagdes

I'nicigis do Idade Cor
funciondrio {anos) $Ervico investigados
Ictericia ha 4 anos. L. i-h (Corréa) 1:200
Processo “gripal” com
J.D.8 24 B . -4 anos sufusfio de conjunti- L i-h (RGA) 1:200
vas, epistaxe e rigidez
de nuca hé& 30 dias. L. ith (M20) 1;200
_ 1.. cinopteri 1:100
J.R.P 35 rd. 7-meses nenhum L. biflera posit
Processo “gripal” hi L. andamana 1:6400
P.3.F. 29 Pd. 10 meses 4 meses. Ictericia ha L. cynopteri 1:100
9 meses. L. bifiezs posit
Epistaxes ha 1 ano, L. andamana 1:100
M.J.1 48 B 16 anos Mialgias ha 3 anos.’ L. biflexra posit
L. javanicu 1:200
L. ballum 1:200
A.D.C 32 B 3 anos Epistaxes ha 3 meses. L. cynopteri 1:200
L. biflexa

posit




Tabela 10. Dades obtidos das pessoas do Grupo Suplemeniar cujos . soros
reagiram contra leptospiras — Poérta Alegre, 1966,
N.° do sbro Iniciais Sero Profissiio Cutras informucoes Soro-aglutinacdes
18 M bancario L. i-h (Corréa) 1:100
31 M bancério L. andamang 1:200
Reaglo de Wasserman L. andamanag 1:3200
A duvidosa. Hanger e

34 J.G. F bancaria Timol - Febre. Mial. L. bifleza posit

gias generalizadas.
i 55t L. dame 1:100
aq J AT M _ Sorodlagno:stmo para m.z amana 0
Lues negativo. L. biflexa posit
Sorodiagnodstico para L. cynopteri 1:100
38 N.M.§ ¥ - Lues negative. L. biflera posit
Uveite. Reaglo de L. pomong i:200
76 A.B M — Sabin-Feldman nega- L. biflera posit

tiva,
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Mais uma vez encontramos um nitido desvio na classe 2
(historia de ictericia).

IIT - Grupo Suplementar:

Seis casos foram positivos dos 76, o que representa 7,89%.
As mformagoes s0bre éstes casos serao apresentados em apenas
um quadro, j4 que elas sio parcas (Tabela 10).

DISCUSSAO

Como vimos anteriormente os resultados positivos obtidos
nos trés grupos foram os seguintes:

D.E. - Divisfio de Esgbtos: 1943%
D.A. ~ Divisdo de Aguas: 7,14%
G.S. - Grupo Suplementar: 7,89%

A andlise estatistica déstes dados fol feita inicialmente
confrontando pelo teste do qui-quadrado os resultados obtidos
naD.A. enoG.S.; e, considerando a média déles a freqiiéncia
esperada, nos forneceu o seguinte valor = X2 == 0,0303 < 5%
(3,84) e portanto insignificante como o foram também os
desvios para as duas clesses. O segundo confronto foi reali-
zado entre as trés classes, tomando, ainda, a média por fre-
gliéncia esperada. A classe de D.E. mostrou-se com um
desvio significativo X* = 4,16 > 5% (3,84), enquanto as
outras duas mostraram-se insignificantes e o somatério do
qui-gquadrado também mostrou-se desviado significativamente:
* X? = 697 > 5% (5,99). Ora, isto mostra gue as nossas
classes ndo tem homogeneidade. Em outras palavras, que a
classe da D.E. nfo pode ser incluida entre as demais, pois
existe um fator desviando a freqiténcia obtida. E, se tal é
verdade, ndo podemos fomar como fregiiéncia esperada a
meédia de classes heterogéneas. Entdo, para uma correta
avaliacdo estatistica dos resultados da D.E., é necessario
formular uma teoria s6bre o valor da freqiiéncia esperada.

Se a classe da D.A. & em tudo igual & da D.E. menos
por um fator, que queremos avaliar, é justo aceitar que a
freqiiéncia esperada em relacdo aos trabalhadores de esgdtos
seja a freqiiéncia encontrada nos trabalhadores da D.A.

Assim agindo, encontramos o X% —= 7741 > 1% (6,64),
o que ¢ altamente sighificativo do pontc de vista estatistico.



90 Gaz. méd. Bahia T0 (2): 75-104 Mai./Agd. 1970

Isto mostra, pois, que o desvio encontrado néo é obra do
acaso e que sO pode estar na dependéncia de um fator: o
trabalho em esgbdto. E isto se deve ao fato de que na réde
de esgdtos encontra-se grande quantidade de ratos, como
o8 proprios trabalhadores referiram, e que como se sabe sio
cs reservatorios de grande numero de sorotipos de leptospiras
patogénicas. A tUnica estimativa da freqiiéncia de infeccéo
dos ratos em Porto Alegre é de 15,1% (19).

De posse do dado de que em nhosso meio a incidéncia de
leptospirose é significativamente moais alta nos trabalhadores
de esgb6to partimos para o confronto com os resultados obtidos
por outros autores. Para isso utilizaremos a tabela 11.

Abordaremos alguns aspectos que determinam tais dife-
rencas de achados.

O primeiro déles se refere as técnicas de séro-aglutinacio
e 4 gama de antigenos utilizados, que determinariam alguma
diferenca. Assim, os trabalhos mais anfigos s0 utilizavam a
L. icterohaemorrhagice.

Em alguns déles foi empregada a aglutinacdo com as
leptospiras vives e em oufros, como o nosso, ¢ antigeno foi
formolizado. Alids, como refere Babudieri (7) o emprégo
desta Ultima técnica fornece titulos mais baixos. Alguns
autores como Alston & Broom (3), Wolff (52) e Babudieri (8),
consideram que o método com as leptospiras vivas é mais
sensivel e especifico. No entanto, com o método que empre-
gamos encontremos resultados situados entre os mais elevados
¢ que vem alias corroborar a opiniao de Gochenour ef al. que
admitem os antigenos formolizados podem fornecer resultados
essencialmente idénticos aos obtidos com culturas vivas, desde
gue se considere que & sua estabilidade é limitada (22).

A eleicio desta técnica, no entanto, se deve fundamental-
mente ao fato de que para o laboratorista menos experiente &
sem duvida um método que permite menor probabilidade de
erros de observacio.

No titulo “Material e Métodos” haviamos referido que os
soros da Divisdo de Esgétos também tinham sido trabalhados
no Servico de Marcelo Corréa no Instituto Adolfo Lutz (L.AL).
Os resultados 14 obtidos foram, fundamentalmente, os mesmos.

Dizemos “fundamentalmente” porque apenas os titulos dife-
riram: nés agqui encontramos na quase totalidade dos casos
positividade a uma diluicdo acima dagquela considerada limite
la. Esse fato val nos permitir abordar malis dois aspectos
técnicos: o tempo e a temperatura da incubacio da reagio e



Tabela 11. Caracteristicas e perceniual de positividade enconfrados por
alguns auiores em inquéritos soroldgicos puara lepiospirose em
trabalhadores em esgotos de vdrios paises.

. N? de casos e s Titulo minimo
Autores Ano Pais investigados Positividade diagndstico
Alston & Brown 1935 Inglaterra 15 20% 1:30
Hegles 1939 Alemanha 240 62 % nio refere
Stuart 1939 Escécia 36 16,6 % 1:10
” Alemanhs o . i
Jungk 1957 (Berlim) 160 56 % 1:400
, Alemanha, -
Kathe 1959 (Rostock) 37 27 % nio refere
Alemanha -
Kathe 1959 (Meissen) 11 0 % nio refere
Alemanha 2
Kathe 1959 (Leipzig) 62 133 % néo refere
Fuchs 1960 Alemanha 122 49 % 1:100
. Brasil ,
Veronesi et al. 1954 (S. Paulo) 52 38 % 7 1:200
. Brasil .
Edelweiss 1862 (P. Alegre) 86 2,39% 1:100
el . . Brasil . -
Magaldi & Babudierl 1962 (S. Paulo) 200 285 % ‘ 1:5600
. Brasil ' ) -
Nohmi 7 1964 (B. Horiz.) 203 149% 1:100
N Brasil . .
Costa 1966 (P Alegre) 104 19.23% 1:100

Transcrito de Magaldi (84) com atualizagio do autor.
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a aparelhagem para leitura. No I.A.L. a reacio é incubada
por duegs horas a 30°C. Magaldi (31) refere que no seu tra-
kalho foi empregado por Babudieri 37°C durante hora e meia.
Engquanto que Babudieri (7) recomenda duas horas a 37°C.
Schiiffner & Mochtar (41) recomendam trés horas a 32°C e
Austoni (8) refere que Babudieri empregava 30°C por quatro
horas. Nos utilizamos 37°C durante duas horas. O outro
aspecto refere-se & leitura. Dispondo de microscopia dotada
de duplo sistema de iluminacio, lampada e arco voltaico, obser-
vamos a reacdo com os dois sistemas e acabamos optando pelo
segundo: “enriquece” a cultura e permite, pelo maicr con-
traste, uma melhor avaliacdo,

Cite-se, ainda, como causa de diferencas nos resultados,
aquelas decorrentes, agora, de reais diferencas nos niveis de
contagio,

Isto dependeria de fatéres como a infestacio maior ou
menor pelos ratos no sistema de esgotos e de seu grau de
infecgio; do tipo de eatividade exercida pelos trabalhadores
como assinalaram Alston & Brown (4) aquelas que permitem
mais facilmente solucfes de continuidade da pele sdo mais
susceptiveis, embora Varvello (48) tenha mostrado que a
leptcspira pode penetrar pela pele s3, desde que esta fique
mergulhada em agua contaminada por duas horas; do uso
de medidas profilaticas, pois os trabalhos do Kathe (28) e
Jungk (127) sdo em pessoas que adotavam medidas individuais
de protecdo, além de se utilizarem de maquinaria especial
para as tarefas arduas. '

Outro fator a considerar é o sistema de esgdtos. No
sistema separador nfic haveria a diluicdo da 4gua de esgdto,
0 que ndo permitiria uma sobrevida de mais de 12 horas das
leptospiras eliminadas pelos ratos, segundo as experiéncias de
Chang et al. (12). Mas por outro lado se o sistema unitario
pode permitir condi¢Ges melhores de scbrevivéncia para a
leptospira apos a eliminacdo, também é verdade que as enxur-
radas determinam a destruicdo dos ninhos de ratos e matam
suas crias (27).

No Brasil o sistema mais utilizado é o separador (10),
0 que contrasta com o sistema de certos paises europeus (28),
que é o unitario.

O sistema de Porto Alegre deveria ser, também, o sepa-
rador absoluto. Para isso existe uma réde na zona central
que coletd. o maeterial dos sanitarios residenciais e industriais.
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No entanto, essa réde néo foi ampliada e, na periferia da
cidade a drenagem pluvial recebe o contingente sanitario.
Assim, podemos dizer que se num pequeno circulo o sistema
é separador, na maior parte o é unitario.

Existem dois postos que estdo encarregados exclusiva-
mente da réde separadora, mas, como os funcionarios freqlien-
temente sdo deslocados, ndo pudemos fazer um estudo compa-
rativo das incidéncias.

Para complementar ésse aspecto, assinale-se que na réde
unitaria, nos valos, encanamentos e canais, é que sio .obser-
vados os ratos. Na réde puramente sanitaria é dificil encon-
tram-se ésses roedores ji que mesmo 0s encanamentos pri-
marios (galerias) trabalham sem potencial de reserva, o que,
alids, nao permite mais a limpeza rotineira de tal réde.

Como decorréncia do que vimos até aqui héd que se
levantar o problema das leptospiroses como doenca profissional
dos trabalhadores em esgétos.

Segundo a legislagdo brasileira (Decreto-Lei n.® 7036, de
10 de novembro de 1944 - Lei de Acidentes do Trabalho e
Portaria n.° 9, de 30 de maio de 1947, do Servigo Atuarial do
Ministério do Trabalho e Previdéncia Social) e segundo a inter-
pretecido dos peritos, dois tipos de doencgas seriam conside-
radas: as causadas pelo trabalho, isto é, as profissionais pro-
priamente ditas e as do trabalho, resultantes das condicoes do
mesmo. A relacdo das primeiras encontram-se na referida
portaria e as segundas ndo sdo mencionadas uma véz que para
serem enquadradas na Lei e, portanto, indenizaveis, faz-se
mister a comprovacdo de nexo de causa e efeito, mediante
pericia médica, conforme determina a Lei (11). Entre estas,
pois, estaria enquadrada a leptospirose (42). Embora algumas
opinides como a de Savino & Renella (39) sejam favoraveis a
inclusdo como doenca profissional, a maioria dos autores em
outros paises a considera como risco profissional como Stiles &
Sawker (44) — “Leptospiral infection should be considered as
an occupational hezard, not as an occupational disease” — que
citam varios casos de indenizacfo por vias judiciais em casos
de leptospirose. Em “Annotation”, do Brit. Med. J. (13) &
abordado em 1935 o problema na Inglaterra face a decisfo
judicisl de indeniza¢do de uma vidva, cujo espdso era traba-
Ihador em esgbtos. Hsse artigo € concluido da seguinte ma-
neira: “Now that the disease has appeared as a menace to
employers, research will probably receive a stimulus. FPre-
ventive efforts may possibly be directed towards the cleanning
and desinfection of brick surfaces before breaking-up work
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is done; the protection of workers’ hands from exposures, espe-
cially when the skin is broken; and the elaboration of a
vaccine”.

A legislac@o brasileira admite, ainda, as faxas de insalu-
bridade, que correspondem a um percentual sébre o salario
minimo, que se acresce aos vencimentos, e que varia entre
40%, 20% e 10%, conforme se frate de insalubridade consi-
derada maxima, média ou minima.

No entanto, entre as recomendacfes do I Seminario
Latinoamericano de Satide Ocupacional (37) consta: “A su-
presséo de gqualquer tlpo de bonificacio ou reducdo da jornada
de trabalho como meio de compensar a realizacio de trabalho
em lugares insalubres. A legislacio pertinente ao assunto
deveria ser retificada ou substituida com a brevidade possivel
por outra que se possa aplicar e controlar convenientemente
e que tenha a eliminar a insalubridade, pondo énfase funda-
mental na prevencio de riscos profissicnais”.

Particularmente ac caso dos trabalhadores em esgbtos
em Porto Alegre deve ser frisado:

1.° — que ndo recebem taxa alguma de insalubridade;

2.° — gue a jornada é aumentada afravés de horas extras
para a obtencio de um acréscimo salarial;

3.° - que nfo recebem qualguer tipo de protegéo.

Como vimos no titulo “Resultados”, a positividade segundo
o tempo de servigo mostrou maior percentagem na classe até
10 anos de servico para os trabalhadores da Divisdo de Aguss
e na classe de 11 anos e mais para os da Divisdo de Esgotos.
A invers@o das classes predominanfes percentualments entre
os dois grupos mostra-se interessante e comporta um co-
mentario.

Alguns autores acreditam que a infecgfio pela L. ictero-
haemorrhagioge defermina titulos residuais mais duradoures
do que as demais. Isto, no entanto, & objeto de controvérsias,
hais, segundo outros autores dependeria, nfo do sorotipe, mas
de caracteristicas inerentes ao paciente (52). Havendo no
grupo da Divisflo de Esgotos um nitido e importante predo-
minio de reaces positivas para a L. icterohaemorrhagice, do
ponto de vista dos primeiros explicaria um achado désse,
principalmente considerando que os individuos expostos du-
ranfe mais tempo tém maior probablhdade de contrair a
doencga.
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Ja observamos anteriormente que os dados obtidos em
relacio aos antecedentes morbidos apenas quanto & ictericia
merecem uma atencio especial, principalmente se levarmos
em conta que se constitui num sinal clinice que evidencia a
gravidade do quadro (17). Porisso resolvemos testd-lo esta-
tisticamente, considerando apenas os casos da Divisdo de
Esgotos e da Divisao de Aguas, dos quais obtivemos infor-
magdes sobre ésse dado.

Assim, entre 19 casos de ictericia obtivemos 7 vézes reacio
positiva para leptospirose. Tomamos como freqgliéncia espe-
rada o valor obtido na relacfio entre o total dos 174 casos
estudados e o numero de vézes que fol positiva a reacgio
(25 casos). Submetemos entfo ao teste de significineia do
qui-quadrado.

O resultado: X? = 6,62, mostrou-se significativo, pois 1%
(6,64) > 6,62 > 5% (3,84). O que demonstra que o desvio
néo fol obra do acaso e que, portanto, a ictericia tem um
valor consideravel na pesquisa epidemiolégica retrospectiva
da leptospirose, pelo menos de acérdo com os dados que
obtivemos.

Por outro lado devemos caracterizar que as formas anic-
téricas, calculadas por Alston & Broom (3) em 60%, no pre-
sente trabalho atingiram uma cifra de 72%, o que demonstra
a necessidade de se ter em mente a possibilidade diagndstica
de leptospirose também frenfe a casos sem ictericia.

De grande importidncia é o estudo das sbro-aglutinacdes
positivas encontradas, tanto em relacdo ao probiema do valor
diagnéstico referente ao sorotipo, quanto ao esftudo compa-
rativo dos diversos grupos e quanto a algumas particularidades
de cerfos casos.

Em muitos trabalhos existem referéncias ao problema
diagnostico do sorotipo pela s6ro-aglutinacfo. Cite-se, por
exemplo, Wolff (52), Babudieri (7), Rimpau (38), Van Thiel
(47), Alston & Broom (3), Magaldi (31) e outros. De parti-
cular importancia, no entanto, consideramos o trabalho de
Alexander ef al. (1), em 1957,

Nesse trabalhio relatam que em 93 casos nos quais foi
obtido ¢ isolamento e posterior tipagem das leptospiras, com
uma grande bateria de antigenos, 64 reacdes sorologicas eram
concordantes com as caracteristicas antigénicas da leptospira
isolada (69%); em 19 dos pacientes (20%) havia titulo contra
o sorotipo homdlogo e outros membros de sorogrupos rela-
cionades, mas também apresentavam co-aglutinagzo de baixo
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poder contra cepas que sdo, tanto quanto se sabe, nao rela-
cionadas antigénicamente com o sorotipe infectante. Em 10
dos pacientes (10,8%) a designacfo da cepa infectante, mesmo
pelo sorogrupo, néo foi possivel. Donde concluiram os autores:
“Tn view of the observed serologic test results in patients with
known serotype infections, it is reasonable {o conclude that
the designation of infecting serogroup was accurate in 90%
of the cases’. Lembram, ainda, que a determinacdo do soro-
tipo se torna dificil, porquanto o sgente causal pode néo se
encontrar entre os antigenos empregados, e a agiutinagdo
refletir uma reacdo cruzada contra leptospiras relacionadas
ou mesmo nio relacionadas; em outras oportunidades pode
haver um titulo nioc especifico contra leptospiras néo rela-
cionadas que excede o titulo contra o sorctipo homblogo; e
finalmente titulos residuais ou infeccbes simultineas com
diversos sorotipos podem alterar a resposta sorologica.

Conhecendo, pois, as dificuldades de um diagndstice
quanto ao.sorotipo, procuraremos ao analisar os nosgos resul-
tadas soroldogicos nos ater ao possivel sorogrupo infectante.
Para isso, adotaremos dois critérios fundamentais: um de
ordem epidemicldgica e outre de ordem antigénica. Além
disso, temos que partir da idéia que num inquerito dessa natu-
reza $6 ocasionalmente poderfamos estar perente infecgdes
ativas em evolucio e gue, portanto, dificilmente teriamos res-
postas soroldgicas desconcertantes.

Procurando tornar mais clara a analise das sdro-agluti-
nacdes, as dividiremos em trés grupos: aquelas em que ha
positividade para apenas um sorotipo e as que apresentaram
positividade para mals de um sorotipo, dentro do mesmo s0ro-
grupo; as que apresentaram positividade para mais de um
sorotipo de sorogrupos diferentes em titulos diversos; e, final-
mente, as que mostraram positividade para mais de um soro-

tipo de sorogrupos diferentes com o mesmo titulo.

1° Grupo (aglutinacio para apenas um SOTOBIUpo -
referem-se aos casos 7, 13, 29, 31, 37, 38, 39, 40, 43, 46, 53,
68, 77, 89 e 99 da Divisdo de Esgotos, 21, 8 e 54 da Divisao
de Aguas e 19, 31, 34, 37, 38 e 76 do Grupo Suplementar) :
24 casos, sendo que apenas trés ndo permitiram a identifi-
cacdo do sorogrupo infectante de acordo com o seguinte
raciocinio:

a) Tratando-se de aglutinacdes para L. icterchaemor-
rhagice, mesmo para mais de nma cepa, que COrTes-
pendem a subtipos diverscs € nem mesmo sorotipos
diferentes, que predomina epidemiologicamente, po-
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b)

c)

d)

e)

1)

demos afirmar que todos os casos grifados foram
determinados pelo sorogrupo icterohaemorrhagiae
{14 casos);

Levando em conta uma freqiiéncia elevada em nosso
meio, como fica provado pelo presente trabalho, em
alguns casos com titulos bastante mgmfxcatlvos de
reacdes positivas para a L. andamana e em virtude
de nao apresentar relacéo antigénica importante com
nenhuma leptospira conhecida (53), considerar os
casos 54 D.A., 31 G.8., 34 G.8. e 37 G.8., como
devidas a éste sorotlpo ]a. que no caso se confunde
com O SOrogrupo; :

Levando em conta a quase inexisténcia de relacdo
antigénica com outras leptospiras, a grande relagéo
antigénica com outros membros do mesmo sorogrupo
(53), alguns dos quais possuimos na nossa bateria;
considerar o caso 7 D.E., como determinado pelo
sorogrupo hebdomadis (L. wolffii).

Levando em conta o fato da guase inexisténcia de
relagdo antigénica com os demais sorogrupos (53)
e aspectos de ordem epidemiologica como o reserva-
vatorio ser o rato (em Sio Paulo em investigacio
semelhante foram encontrados titulos elevados para
éste sorotipo em diversos casos); censiderar o caso
68 D.E., como tendo sido infectado pelo sorogrupo
australis;

Levando em conta a sinfomatologia apresentada, a
grande disseminacio no mundo pelos ratos, porcos e
vacas, & pequena relacdo antigénica com os demais
sorogrupos (53), exceclo feita a L. aufumnalis e
L. sentot, que possuimos em nossa bateria; considerar
o caso 76 G.S., como apresentando resposta imuni-
taria a L. pomona;

Levando em conta que em nosso meio nio existe o
reservatorio conhecido no mundo, que néo foi encon-
trado no rato, que apresenta multiplas relagdes com
outros grupos (53) e, fundamentalmente, trazendo o
fato de que no “screening test” houve aglutinacio
para outros sorotipos, que nao se mostraram com
poder aglutinante superior a 1:50, pois, que foram a
L. cynopteri, a L. autumnalis e a L. javanica, que
apresentam relacfo antigénica com a L. seniot; con-
siderar que em relacdo ao caso 99 D.E., torna-se
dificil formular uma hipéiese;

]
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g) Levando em conta o aparecimento em titulos baixos,
a relacdo antigénica com vérios sorotipos (53), o fato
de ndo termos encontrado até o momento registro de
qualquer caso humano, gue no Brasil, mésmo em
animais ndo se registrou nenhum caso; considerar os
casos 21 D.A. e 38 G.S., como apresentando “sdro-
aglutinacdo positiva a 1:100 para L. cynopteri”, o
que equivale apenas ao registro de um achado.

2.0 Grupo (co-aglutinacdes envolvendo sorogrupos distin-
tos, relacionados ou nio antigénicamente, em que ha predo-
minio da capacidade aglutinante contra um déles — referem-se
a0s casos 22, 36, 55 e 88 da Divisdo de Esgotos e a0 39 da
Divisdo de Aguas) : 5 casos em que consideramos identificados
os sorogrupos infectantes, sendo que em um déles podemos
admitir a possibilidade da ocorréncia de uma dupla infeccdo.

Para a interpretacio désses resultados convém lembrar
que as aglutina¢des em menor titulo, como ocolre NOS CASOS
em que a aglutinacdo se faz com a L. sentot e a L. djasimani
podem ser entendidas como um fato decorrente da relacio
antigénica que mantém com o sorogrupo icterohaemorrhagiae
(de 1 a 3% no caso da primeira, dependendo do imune-séro
contra sorotipo ou subtipo de L. icterohaemorrhagice no teste
de absorcio de aglutininas e 3 a 10% no sentido inverso, €
0,3% no caso do imune-sdro contra 2 L. djasimani em relacéo
a L. icterohaemorrhagice-cepa RGA) (53). Assim sendo, &
lembrando a predominancia em titulo e ampla disseminacéo
da L. icterohaemorrhagiae, podemos afirmar que os casos 36,
55 ¢ 88 D.E. foram pacientes de uma infecgfo pelo sorogrupo
icterohaemorrhagiae.

Tanto quanto se sabe a co-aglutinacéo do caso 22 D.BE.
ngo pode ser explicada pela relagéio antigénica, pois a L. anda-
mana e a L. icterohaemorrhagiae ndoc a possuem significati-
vamente. Mas, levando em conta o titulo mais elevado para
a L. icterohaemorrhagice e sua predomindncia epidemiologica
consideramos o caso como infectado por uma leptospira do
sorogrupo icterohaemorrhagiae, mas ndo podernos perder de
vista a possibilidade da aglutinagéo contra a L. andamana
representar um titulo residual a uma infeccAo por &sse SOro-
grupo, ja que, como observamos, parece tratar-se de sorotipo
disseminado em nosso meio.

J5 em relacdo ao caso 39 D.A., se considerarmos o alto
titulo encontrado e a inexisténcia de relacdo antigénica entre
as duas leptospiras que reagiram, podemos registrar o caso
como fruto de uma infecgdo pela L. andamana € a co-agluti-
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nacido com a L. cynopteri a 1:100 apenas como um achado
inexplicdvel como titulo residual face aos nossos conheci-
mentos de epidemiologia.

3.2 Grupo (co-aglutinagdes com titulos iguais para soro-
tipos com minima relacdo antigénica — referem-se aos casos
1TD.E. e 64 D.A.): em 1 caso admitimos tratar-se de duas
infeccdes distintas, enquanto no outro c2so nfo encontramos
explicacfio plausivel, seguindo a linha de raciocinio que ex-
pomos abaixo:

a) Levando em conta o aparecimento dos dois sorotipos
no mesmo grupo profissional e que portanto ftra-
balham no mesmo ambiente, e o fato dos titulos
serem iguais na presenca de uma relacdo antigénica
de apenas 0,1% (53); poderiamos considerar o caso
17D.E. como resposta imunitaria conseqiiente a dois
processos infeccicsos distintos: um pela L. ictero-
haemorrhagiae e outro pela L. australis;

b) Levando em conta o aparecimento em titulos iguais
para trés sorotipos sem relacfo antigénica entre si
(63) — L. javanica, L. ballum e L. cynopteri — com
excecdo da L. javanica que apresenta 1% de reativi-
dade no teste de absorcio de aglutininas com o imune-
soro contra a L. cynopteri;, o iato de tais sorotipos
nio terem sido relatados no Brasil e mesmo no
mundoe pouco frequentes, sende que um déles nunca
foi detectado no ser humano, podemos considerar
atualmente, pois pode ser que no futuro se demonstre
a existéncia em nosso meio de um sorotipo que nio
possuamos em nossa bateria ou que fosse desconhe-
cido, e que determinasse co-aglutinacio com éstes
sorotipos, inexplicavel é&ste achado, j& que seria
absurdo admitirmos wuma tripla infeccio com tais
sorotipos.

Um outro achado em relacdo as sdro-aglutinacbes que
merece ser comentado foi a sensibilizacio da L. biflexa, cepa
Patoc, em 16 gportunidades no “screening test” entre as 31
reacoes positivas, o que representa pouco thais de 50% dos
casos, cifra alias obtida por outros autores (18). Convém
salientar que essa leptospira é sabidamente n&o patogénica e
conteria fracoes antigénieas de todos os demais sorotipos.

Ainda quanto ao resultado das sbro-aglutinacdes chama
a atencéo as diferencas entre os achados soroldgicos em relacao
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ao sorotipo sensibilizado, se estudamos os grupes comparati-
vamente.

Assim na D.E., das 20 reacOes positivas 17 vézes a
L. zcterohaemorrhagzae foi responsab111zada 0 que representa
859% dos casos.

A L. icierohaemorrhagiae, conhecida cormo a mais difun-
dida e patogénica leptospira, fem como reservatério principal
o Ratius norvegicus que fambém se enconfra espathado por
todo o0 mundo.

A L. australis que fol responsabilizada por dois cascs
(10%) tem também seu reservatério principal em um rato, o
R. conatus, ja foi identificado em vérios paises da Europa,
Asia e na América, nos EE.UU. K uma leptospirose com
baixo indice de mortalidade, mas bastante severa que leva a
uma convalescenca prolongada (3).

A L. wolffit fol responsabilizada em uma oportunidade
(5%). Até o presente momento foi isolada apenas na Indo-
nésia e Malaya, onde em 1955, Alexander ef ql., isolaram
um biotipo incompleto (2}, e, agora, em Sfo Paulo, por
Corréa et al. (14), que isolaram também de ratos. S&o reser-
vatarios conhecidos o Enoycteris spelae e o Rattus whiteheadi,

Em uma oportunidade (5%}, embora em titulo diagnés-
tico tenha um sbro reagido contra a L. senfof, nio estabele-
cemos uma hipétese diagndstica quanto ao sorotipo ou soro-
grupo desta leptospirose. No entanto para fins de registro
assinale-se que a L. sentol foi sorolégicamente detectada em
Sao Paulo por Corréa ef al. (15), que seu reservatdrio tnico
até agora conhecido.é o Paradoxurus hermaphroditus que
habita a Malaya e a Indonésia.

Entre a D.A., e 0 G.S., dos onze casos positivos, dois
reagiram contra a L. icterohaemorhagice (18,18%), cinco
contra a L. andamana (45,45%), um contra a. L. pomona
(9,09%), dois contra a L. cynopteri (18,18%) e um contra
trés sorotipos em mniveis iguals e gue permifte diagnéstico
mais especifico de que leptospirose.

A L. andamana ndo tem seu hospedeiro conhecido. Foi
isolada de casos humanos na Finlindia, Bulgaria, Ilhas An-
daman e no Brasil. Pertence ao grupo das leptospiroses graves,
em um grupo estudade por Taylor & Goyle, apud Alston &
Broom (3), determinou 12 mortes entre 64 casos (205 ). Outro
fato curioso é que embora seja patogénica ela possui caracte-
risticas bioguimicas que a aproximam das saprofitas como a
L. biflexa. Tais caracteres so o crescimento em meio con-

]
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tendo 8- a.zagua.nme como mostraram Johnson & Rogers (26) €
em presenca da a¢io oligodinidmica do cobre e do mercirio.

A L. pomona é responsavel por uma leptospirose humana
detectada em todos os continentes. No Brasil o dinico registro
de aglutininas antipomona em homens que encontramoes foi
no trabalho de Magaldi (30). Os porcos representam um
papel importante como hospedeiros, embora varios animais
em todo o mundo tenham sido responsabilizados por transmi-
tirem a doenca ao homem. Para nds tem interésse assinalar
que conforme Walch-Scrgdrager (51) a opacificacio do humor
vitreo pode ser. uma sequela da “febre dos porqueiros”. O
paciente com aglutininas contra esta leptospira procurou o
laboratorio para realizar a reacio de Sabin-Feldman por indi-
cacdo de oftalmologista por tratar-gse de um caso de uveite.

A L. cynopteri foi detectada apenas no Cynopterus sp na
Indonésiz. Nio encontramos nenhum registro de infecclo
humana ou de outros animais por &ste sorotipo.

Finalmente chama a atencéo o fato de que entre os traba-
lhadores .da réde de esgotos os soros gue reagiram positiva-
mente contra leptospiras o fizeram em 95% dos casos contra
leptospiras cujo prineipal hospedeiro é o rato, enquanto gue
05 demais pacientes positivos déste 1nquer1to, distribuidos
entre outros grupos profissionais, mostraram predominio de
positividade para leptospiras que nao tem seu hospedeiro deter-
minado ou que pelo menos no seria o rato de acérdo com o
que se conhece até agora, ou que o hospedeiro principal é um
animal doméstico.

Esta observacao € ilustrada por mais um paralelo: consi-
derando apenas os casos positivos para L. icterohaemorrhagiae
podemos notar que na D.E. atingiu um indice de 85% entre
08 casos com sdro-aglutinac8o positiva, o que contrasta com
0s 18,18% de positivos contra L. icterohaemorrhagiae dos dois
outros grupos.

Frente a éstes resultados concluimos pela necessidade de
se realizar pesquisas em possiveis animais hospedeiros.

SUMMARY

Agglutination tests for leptospirosis were performed in 104 sewer
workers, 70 emplovers of the water department and in 76 unselected patients.
in the city of Porto Alegre, RS — Brazil. Twenty-three formalin fixed
leptospira strains were utilized. Considering the agglutination level of 1:100
as positive, there were 19.43% positives among sewer workers, 7.14% amohg
people from the water department and 7.89% in the unselected group.
Difference of incidence for the first group was stafistically significant. This
study permitted the identification of several leptospira strain for the first

‘
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time in the state of Rio Grande do Sul, such as L. australis, L. wolffii,
L. sentol, L. adamana, L. cynopteri, L. pomona, However, infection by
L. icterohaemorrhagiae was predominant (19 cases), Seventeen of these
latter cases (85% of the positives) belonged to the group of sewer workers.
These data should be taken into account for taking prophylatic measures
against leptospira in the area studied.
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AS LESOES VASCULARES NA MIOCARDITE
CRONICA CHAGASICA

ZILTON A. ANDRADE (1)
BERNARDO GALVAO CASTRO FILHO (2)

RESUMO

As lesdes vasculareg miocirdicas foram sistemdticamente pesguisadas
em dez casos de miocardite crdnica chagésica comprovados pelo encontro de
parasitos nas secgbes histolégicas do coracfio e com o auxilio de um método
especial pentacréomico de coloragdo. As lesOes observadas foram raras, es-
parsas, hiio especificas e ndo obstrutivas. Consistiam em arterioloesclerose e
em propagacdo periférica do processo de miocardite e atingiam apenas os
pequenos vasos, Estas lespes foram consideradas secundirias a fibrose e
inflamacho miocardicas. Lesbes obstrutivas foram vistas apenas proximo ao
endocardio, com ftrombose mural. As lesGes vasculares obervadas nao foram
suficientes para explicar as alteracdes isquémicas focais observadas na mio-
cardite crénica chagésica, as quais talvez dependam da atuagio de uma
série de fatdres ainda nfo bem caracterizados.

O coracdo dos portadores de miocardite crénica chagésica
frequentemente apresenta ao exame microscépico focos de
degeneracao das fibras miocardicas, os guais tém sido desig-
nados como infartos microscépicos, focos de mumificacio
miocardica e miocitélise focal. Tais lesdes tém sido interpre-
tadas como de natureza isquémica e devem ter importante
participacfo, ao lado das lesbes inflamatoOrias, na destruicio
progressiva do miocardio na forma crdnica ecardiaca da doenca
de Chagas. Além disso, hd também focos de atrofia das fibras
cardiacas e por vézes intenso grau de atrofia localizada aparece
na ponta do ventriculo esguerdo (afinamento da ponta, aneu-
risma da pont2) ou mesmo em outras areas da massa ventri-
cular. Tais alteracdes sio também passiveis de serem inter-
pretadas como devido a mecanismo isquémico. N&o admira,
portanto, que varios pesquisadores tenham se dedicado a inves-
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tigar as alteracOes vasculares na miocardite cronica chagésica
com o fito de melhor demonstrar a patogenia de tais lesbes
isquémicas. Os resultados de varios estudos tém suscitado
controversias. Embora haja unanimidade na comprovacio de
que oS Zrossos Vasos coronarianos estdo permeaveis, ha duvidas
a respeito do envolvimento dos pequenos vasos. Para uns as
lesbes dos pequenos vasos séo raras, inconstantes e discretas
(2, 3), enquanto outros tém descrito arteriolite e arteriolo-
esclerose e afirmedo que estas lesGes sho as responsaveis pelas
lesBes isquémicas miocérdicas (7, 8, 9, 10). Para ainda outros,
as lesdes isquémicas dependeriam de uma insuficiéncia corona-
riana relativa (6), ja que toda vez gue o péso do coracao ultra-
passa 500g a circulagéo coronariana se torna insuficiente.
Experimentalmente, tém sido descritas lesGes de arteriglite
necrotizante em varios orgdos, inclusive nas coronarias (11),
lesBes estas que se tornam bem evidentes em animais com
infeccdio prolongada (1). No homem foram descritas lesdes
de arteriolite necrotizante em material de bidpsia do cardia
em casos de megaesdfago (5).

O presente trabalho se propde a verificar quais sdo real-
mente as lesbes vasculares miocérdicas presentes em casos
absolutamente comprovados de miocardite cronica chagasica,
qual a sua patogénese, sua incidéncia relativa e sua eventual
capacidade de produzir lesdes isquémicas. Para tal foram
selecionados casos comprovados pelo encontro de parasitos nas
secgdes histologicas do coragho e fol utilizada uma técnica
especial de coloragdo, um método pentacrdmico, que permite
a vizualizacdo nitida e diferencial de todos os elementos da
parede vascular simultaneamente.

MATERIAL E METODOS

Foram selecionados dos arquivos do Servico dez casos da
forma cronica cardiaca da doenca de Chagas, todos compro-
vados pelo encontro de ninhos de leishménias do T'rypanocsoma
cruzi no interior das fibras miocérdicas, cujos principais dados
clinico-patolégicos estdo na Tabela 1.

De cada caso foram tomados multiplos fragmentos do
musculo cardiaco, os quais estavam fixados em formol a 10%
e foram entdo transferidos para o liquido de Bouin ou o fixador
de Zenker. Os fragmentos foram incluidos de maneira usual
em parafina e as seccdes de 5 micra de espessura foram coradas
pelo método pentacrémico de Movat, além da hematoxilina &
eosina. O método de Movat foi realizado segundo a téenica
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Tabela 1. Dados clinico~patoldgicos em 10 casos comprovados de miocardite
eronica chagdsica.

N2 autopsia Idade Sezo Duracio da doenca Péso do coracao

{méses) (g}
A — 158/64 12 M 4 350
A — 133/65 33 M 1 540
A — 191/65 48 M 32 490
A — 201/65 30 M [ 380
A — 44/66 43 M 60 500
A — 98/66 33 F 12 _ 340
A — 25/67 13 F 6 . 240
A — 90/67 60 M 72 426
A -— 167/69 42 M 12 660
A - 190/87 40 ¥ 3 360

gue se acha descrita no livro de Thompson (14). Nas l&minas
obtidas, as lesbes vasculares foram sistematicamente pesqui-
sades.

RESULTADOS

O método pentacrdmico utilizado permitiu héa diferen-
ciacdo dos componentes da parede vascular. O misculo apa-
receu em vermelho intenso, o tecido coldgeno em amarelo, o
tecido eldstico em negro, a substancia amorfa do tecido conjun-
tivo em azul e os nucleos em réxo. As alterac¢des vasculares
observadas variaram de acordo com o calibre dos vasos e assim
serdo descritas separadamente. Também ao nivel do endo-
cardio e subendocardio, na vigéncia de trombose mural, as
lesdes vasculares exibiam certas particularidades e porisso
serdo consideradas a parte.

Grossos vasos — nas artérias corondrias, que sempre esti-
veram bem permeaveis, a Unica alferac&o observada consistia
no quadro classico da ateromatose da intima. Esta alteracao
era de grau discreto a moderado e aparecia relacionada com
os individuos mais idosos da série. As veias estavam apenas
dilatadas e congestas.

Vasos medionos — nao foram observadas alteractes nestes
Vasos,

Pequenos vasos — as alteracfes variaram conforme as
modificagdes presentes nas vizinhancas dos mesmos. Em zonas
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do miocardio aparentemente poupadas, sem lesbes inflama-
torias ou depenerativas, éstes vasos se apresentavam inteira-
mente dentro dos limifes da normalidade. No seio do fecido
inflamatorio, as células mononucleadas do infiltrado chega-
vam por vézes até & adventicia, mas sem infiltrar as paredes
dos vasos e sem comprometer a sua luz, muito embora pudesse
estar presente certo grau de tumefacio endotelial (Fig. 1).

Fig. 1 - As alteracdes inflamatorias se extendem até 4 adventicia dos
pequenes vasos miocardicos, mas nfo ha comprometimenic da
luz vascular. H.E. 300 X,

Nas areas de fibrose, especialmente nas dreas com densa hia-
linizacdo ou colagenizacdo, as arteriolas se mostravam com
paredes ligeiramente espessadas, com tumefacio e vacuoli-
zac¢do dos fibras musculares da média e com indicios de substi-
tuicdo fibrosa desta camada (Fig. 2). Nestes casos também
néo se verificava comprometimentio da intima ou da luz vas-
cular, exceto pelo aparecimento ocasional de discrete grau de
fibrose subintimal focal.

As vénulas sempre se apresentaram distendidas, con-
gestas, com paredes finas e com endotélic achatado. Nas
zonas de densa fibrose podiam aparecer como fendas.



Gaz. méd. Bahia 70 (2): 105-112 Mai. /Agd. 1970 1Y

Fig. 2 - Tumefacio e fina wvacuolizacdo da média de uma arteriola
coronariana ne centro de uma Area de fibrose (*arteriolo-
esclerose”) Método de Movat, 300 X,

Alleracdes concomitantes com trombose mural endocdr-
dica — nas proximidades de trombose mural do endocardio,
as alteracges vasculares, especialmente venulares, foram mais
frequentemente encontradas. No trombeo propriamente dito
observou-se organizacio progressiva, com incorporacdo de
fibrina e com formacio de um tecido conjuntive frouxo, com
abundante substancia intersticial amorfa, fortemente corada
pele azul de Alcian, contendo algumas células conjuntivas
jovens e polimorfas. Os vascs eram al abundantes, mas sem
alteracOes evidentes. O miocdrdio, logo abaixc da zona de
trombose em organizacdo, mostrava fambém espessamento
do conjuntive intersticiel, com abundante material amorfo,
com caracteristicas tintoriais de substincia muco-pclissaca-
ride. Nas vénulas proximas ao endoeardio, identificadas como
vasos tebesianos, havia por vézes extensido do frombo com
obliteracdo total ou parcial da luz venular (Fig. 3). Mesmo
na auséncia de trombo, estas vénulas por vézes mostravam
dilatacdo da luz, espessamentos fibrosos subintimais focais e
2 presenca de pequenos trombos polipdides em parcial orga-
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nizacdo. Por vézes os elementos da parede venular apareciam
dissociados por um materal amorio, difusamente corado pelo
azul de Alcian.

Fig. 3 - Propagacgio de um trombo recente na parede interna de um
vaso subendocirdico. Método de Movat. 300 X,

Nag 4reas de fibrose e inflamacdo, as alteracbes encon-
tradas nas arteriolas foram semelhantes aquelas vistas no
seio do miocardio e que ja foram referidas acima. O tecido
elastico do endocardio, na vigéncia de trombose em organi-
zagdo, apresentava focos de elastose. A limitante elastica das
arteriolas e ariérias, todavia, raramente se apresentava dupli-
cada ou com espessamentos.

DISCUSSAQO

As alteractes vasculares observadas no presente estudo
atingiam principalmente os pequenos vasos. Foram focais,
esparsas, inespecificas e de grau discretc a moderado. Na
auséncia de lesdes miocardicas de vizinhancas os vasos nao
mostraram lesdes, o que reforca a possibilidade de que a pre-
senca destas ultimas represente um efeito secundaric. De fato,
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as alteracdes que tém sido chamadas de arterioloesclerose (7)
estiveram limitadas as areas de fibrose, enquanto as “vascu-
lites” representavam inflamacfo presente em térno dos vasos
sanguineos. Em nenhum destes casos houve comprometi-
mento da luz vascular, pelo menos de maneira significativa.
Assim sendo, néo foram encontradas evidéncias que susten-
tassem a hlpotese de gue as lesdes isquéimicas focais miocar-
dicas decorram de- lesGes vasculares obstrutivas. Esta con-
clusio estd de acOrdo com os achados de Suarez (13), que
observou completa permeabilidade coronariana apos cuidadoso
estudo com injecdo de contraste seguido de radiografia do
coracdo. Anteriormente, Andrade & Andrade (2) obtiveram
resultados idénticos em dois casos estudados com a mesma
técnica. ' _

O presente estudo néo explica como se processam as alte-
racdes degenerativas focais da miocardite crénica chagasica.
Talvez elas decorram de uma série de fatores, entre os quais
devem ger citados: a destruicfo focal de pequenos vasos nas
areas de degenerag;ao inflamacéo ou fibrose (3), a insufici-
éncia coronariana relativa (6), as alteragoes metabdlicas nas
fibras cardiacas (4), a interferéncia com a- regulacio nérvosa
simpé.tico—parasimpética do miocardio (12), ete.. . -

Em qualquer circunstincia, deve sempre levar-se em con-
sideracdo uma caracteristica fundamental do miocardio na
forma crdnica da doenca de Chagas e na presenca de insufi-
ciéneia circulatéria congestiva: a presenca de congestdo croé-
nica passiva no miocardio. Este fator talvez tenha extraordi-
néria meorta.nma para tornar mais vulneraveis as fibras car-
diacas face aos varios fatéres capazes de lesad-las. Também
deve notar-se que nas areas de fibrose ja ocorreu uma consi-
deravel obliteracdo de capilares miocardicos e mesmo de alguns
vasos um pouco mais calibrosos. Esta obstrugao ou destruicéo
pode se iniciar nos focos de inflamacio mais intensos, junta-
mente com a destruicio das fibras cardiacas. Com a multi-
plica,gé‘,o destes focos no curso da evolucio da miocardite crd-
nica progressiva, a circulacdo intramiocardica podera vir a
ficar sériamente pre]udlcada e as lesOes isquémicas poderao
surgir mesmo na auséncia de outras lesGes vasculares oclusivas
bem demonstraveis.

Na presenca de trombose mural endocardica, o processo
trombotico pode se extender aos vasos tebesianos e arterio-
luminais e assim interferir com a nutrigdo das fibras cardiacas
subendocardicas, como ja foi, alids, referido anferiormente
(2, 3). Este mecanismo parece ter grande significacio na

¢
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formacio da fibrose miocérdica que aparece em relacdo com
as tromboses murais endocardicas.

SUMMARY

Myocardial vaseular lesions were studied microscopically in ten necrop-
sied cases of Chagas’ chronic myccarditis, all positive for parasites in the
heart muscle, by means of a special pentachromic stain technigue (Movat's
technique). No obstructive lesions were found in the myocardium, except
thrombus propagation into Thebesian veins near the endocardium with mural
thrombosis. Some degree of arteriolosclerosis and “vasculitis”, with no
involvement of the vascular lumina, were seen in the myocardium itself and
were considered as secondary manifestations due to fibrosis and inflammation
in neighbouring tissues, Thus, focal ischemic changes freguently seen in
cases of chronic Chagas’ myocarditis do not seem to result from obstructive
vascular lesions,
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TUBERCULOSE DOS PLEX0S COROIDES E DAS
PAREDES VENTRICULARES

(Consideracdes « proposito de caéos observados no
curso da meningite tuberculosa infantil em Salvador)

J. COELHQ DOS SANTOS (1)

RESUMO

As alteragdes dos plexos cordides foram estudados em oito casos de
meningite tuberculosa, bem como as lesdes das paredes veniriculares em
quatro destes casos. Os plexos cordides mostraram lesfes tuberculosas em
quatre casos, em dois outros estas lesbes foram apenas suspeitadas e em
dois outros casos nido havia lesdes. Nos quatro cascs em gque macroscopica-
mente suspeitou-se de ependidifnite granulosa, a histologia mostrou lesbes
tuberculosas. Os dados do'presente trabalho permitiram a sugestdo de que
as artérias coroideanas funcionaram como a via de agressdo. A observacio
de cortes seriados também permite indicar as artérias coroideanas como via
de agressfo para as paredes ventriculares e plexos cordides laterais.

Completando trabalho anatomo-patolégico, a sair breve-
mente nos Arquivos Brasileiros de Tuberculose e Doengas do
Toérace (4), sébre Leptomeningites tuberculosas infantis em
Salvador, Bahia, apresentamos. agora, consideragGes relativas
A agress&o dos plexos cordides e das paredes ventriculares no
curso das meningites tuberculosas infantis, baseados em oito
- casos que investigamos. Visamos com o presente trabalho,
dar testemmunho objetive de como cursa a meningite tuber-
culosa em nosso meio, despertar a atencio para o quadro
anatomo-fisiopatolégico da econdicfo, para a sua patogenia
ainda em discussao e, talvez, contribuir entre nés para a com-
preensdo de certos aspectos clinicos nas meningites.

MATERIAL E METODOS

O nosso material compreende oito casos de meningite
tuberculosa infantil, entre as idades de nove meses e cinco

Trabalho da Cadeira de Anatomis e Fisiologia Patoldglicas, em convénio com ¢
Hospital Couto Maia, realizado em funcido de pesguisa.
,
(1) Professor Titular de Anatomia e Fisiologia Patol6gicas da Faculdade de Medicina
da Universidade Federal da Bahia.



114 Gaz, meéd. Bahia T0 (2): 113-126 Mai./Agd. 1970

anos, sendo seis pardos, um preto e um branco, necropsiados
em média sete horas apds a morte, dos quais seis eram virgens
ao tratamento anti-tuberculoso, um o fez descontinuadamente
e outro, regularmente. Em sete casos existiam lesGes indis-
cutiveis de tuberculose nos pulindes e nos ganglios mediastinais
€ em um caso, 0 que fez tratamento regularmente, nio foram
surpreendidas lesOes pulmonares especificas, as lesdes nos
ganglios mediastinais eram suspeitas e as dos ganglios do
mesentério insofismaveis.

Os plexos cordides nos oito casos foram colhidos na exe-
cucio das necropsias e, apods breve exame macroscopico foram
logo fixados em formol a 10%. Quanto as paredes ventri-
culares, embora todas tenham sido examinadas logo apos a
remocdo dos encéfalos, as nossas consideracdes referem-se
somente a quatro casos. As razoes dessa selegio sdo de que
somente ‘em quatro casos existiam aspectos macroscopicos
sugestivos de lesdes e, sobretudo, porque sdmente nesses casos
executamos técnicas apropriadas ao facil exame das cavidades,
i.é. seccOes transversais do hipotdlamo, do tronco encefélico
e seccles apropriadas &s areas ventriculares sugestivamente
lesadas. Os encéfalos removidos e examinados foram fixados,
em média, duas horas apds a necrdpsia, em formol a 10%.
Apds tomarem consisténcia, foram novamente examinados €
seccionados, afim de se assegurar melhor fixac8o, Tddas as
inclustes foram feitas em parafina, retirando-se cortes de
5 micra gue foram corados pela hematoxilina-eosina e, quando
necessario, pelo allocromo, luxol fast blue ou impregnados pela
prata (método de Gretchen L. Humason e C. C. Lushbaugh).

RESULTADOS

Aspecio muoeroscépico dos plexos cordides — Em todos os
oito casos os plexos cordides mostravam-se .congestos, com
diferentes tons de vermelho. Em quatro casos apresentavam
microgranulacbes réseas, mas somente em dois eram amare-
ladas, e um caso com limites nitidos e no outro com limites
esbafidos. Em um caso coincidia o aspecto microgranuloso
do plexo com a presenca de microgranulacdes nas cavidades
ventriculares. Em nenhum caso havia aderéncia dos plexos
as paredes ventriculares.

Aspecto macroscdpico das paredes veniriculures — Nos
quatro casos que a ésse propdsito consideramos, cbservamos:
ventriculos com dreas de aspecto gelatinoso e de estase; ventri-
culos com Areas de superficies dsperas, finamente granulosas;
ventriculos com microgranulagdes roseas; ventriculos com
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difusa asperidade das paredes, as vézes opacas ou com micro-
granulagdes roseas, raramente com microulceracoes.

Microscopia dos plexos cordides — Dos oito casos reunidos,
sémente em quatro encontramos lesdes histologicamente com-
pativeis com o diagnéstico de tuberculose, em dois, reagbes
sugestivas e em dois, auséncia de indicios de tuberculose,

Consideramos com o consenso dos A. A ., no particular dos

plexos cordides, como lesfio histolégica especifica o granuloma
tuberculoso associado ao infiltrado linfo-histiocitario e, sem o

Fig, 1 - Microfoto Zeiss x 192. Reagdo inflamatéria no estroma com
linfécitos, células epitelidides e foco necrobidtico na parede de
um vaso.

consensc dos A. A ., como lesdes sugestivas, em casos de menin-
gite tuberculosa, os focos de necrobiose e a reacdo das paredes
vasculares arteriais, de edema das itlnicas, espessamento,
afrouxamento e infiltracic linfocitaria da adventicia.

Des quatro casos com o diagndstico positive, trés eram de
criancas virgens a¢ tratamento da tuberculose e um de crianca
que o realisou. Nos trés casos em apréco, deparamocs no es-
troma areas com infiltrado de minima intensidade de linf6-
citos, polinucleares, a2lguns histiocitos e vasos de paredes
discretamente edemaciadas, raramente infiltradas e areas
esparsas, de mais densa infiliracfo, com predominincia de
linfécitos onde, em posicdo central ou excéntrica no estroma,
encontram-se focos de necrobiose (Fig. 1) com ou sem células
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gigantes, sempre com células epitelidides e, aqui e ali disse-
minados, microfocos de caseose com c€lulas de tipa Langhans
e celulas epifelidides. Os vasos arteriais nestas dreas apre-
sentam edema parietal mais acentuado ¢ adventicias mais ou
menos infiltradas (Fig. 2), as vézes com células gigantes.
Por sua vez os vasos venoesos também mostram-se edemaciados,
mas raramente apresentam infiltracao nas paredes.
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Fig. 2 ~ Microfato Zeiss x 192, Artéria com edema supendotelial, espes-
samento parcial da adventicia, infiltrada de linféeitos.

As vilosidades frondosas, ora escassamente ora media-
mente infiltradas, em certos irechos apresentam focos de
necrobicse em seus eixos ou as suas margens; gquando nas
margens, com a perda do epitelio de revestimento, formam-se
reacOes Immicro-granulomatosas, s vézes com células gigantes
expostas. As vilosidades terminalis, em geral, mostram-se rela-
tivamente conservadas, embora apresentemn alteragbes em
graus variaveis. No guarto caso, 0 nico que fez regular trata-
mento especifico, 0 guadro patolégico é semelhante aos ante-
rioves, diferindo somente na intensidade de algumas reaces.
Assim, observam-se areas do esfromsa com a mesma minima
infiltracdo inespecifica de linfdeifos, histiocitos e polinucleares,
grande numero de granulomas tuberculosos no estroma, gra-
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nulomas no ¢ixo das vilosidades frondosas (Fig. 3) ou 4s suas
margens e, nas vilosidades terminais, congest@o e edema
intersticial com discreta infiltracio de linfécitos associados a
acentuada alteracdo do epitelio coroidiano (Fig. 4). Nos dois
casos em que as lesOes sdo sOmente sugestivas, encontramos
raros focos de necrobiose, reaco inflamatéria inespecifica e
reacoes vasculares sugestivas. A reacio inflamatéria de média
intensidade encontra-se no estroma e, em algumas areas,

Fig, 3 - Microfoto Zeiss x 192. Granuloma tuberenlosc na vilosidade
frondosa.

compoem-na linfécitos, polinucleares e histideitos, tornando-se
mais densa na proximidade dos vascs. Os focos necrobiéticos
sem reacdo produtiva, no estroma, estdo proximas aos vasos.
Os vasos ora mostram s6 disereto edema parietal ora, além
do edema, apresentam adventicia total ou parcialmente espes-
sada e infiltrada (Fig. 5).

Nos dois cesos sem indicios de les@o tuberculosa, um
apresenta infensa congestfo, excepcionais focos perivasculares
de infiltracéo, no estroma, de linfécitos e polinuclares, com
discreto edema das paredes vasculares, enquanto o outro
mostra acentfuadissima congestao e edema, auséncia de infil-
tracdo, focos de desintegracio do estroma, em um deles vém-se
aglomeradas microformacoes lembrando Histoplasma, mas
cujas coleracdes para Histoplasma foram negativas.

¢
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Fig. 4 - Micrefoto Zeiss x 192, Vilosidades terminais, ievemente con-
gestas, edemaciadas, com discreta infiltragic de linfoecitos e
epitélio intensamente alferado.

Tieeveel 2 Bisa e
XA D b mEs
g e L e e

ey o P B oo s S shna ks S
% SRR L N TRy o

S 4B K A
““g**m‘%

L At

el

EX ST S

Microfoto Zeiss x 192, Discreto edema subendotelial e parcial
infiltracio linfocitdria das tinicas. Lesdo sugestiva.
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Microscopia das paredes ventriculares — Nos quatro casos
considerados existe mais ou menos nitida reacio das paredes
ventriculares compativeis com o disgnostico de ependimite
granulosa. Em trés deles testemunham a etiologia a intensa
reacdo linfocitaria perivascular, &s vézes com granulomas
tuberculosos na camada sub-ependimiria e a presenca de
inconfundiveis células gigantes de tipe Langhans e de células
epitelidides na orla superficial, enquanto no caso restante
encontra-se sdmente a reacio das paredes ventriculares.

As reacdes das paredes ventriculares nfio agsumerm carater
difuso, apresentam-se s em algumas areas, nem sempre as
mesmas, ora de modo discreto ora intensamente, em todos o0s
casos podendo ser encontradas ne quarto ventriculo, no aque-
duto, no terceiro ventriculo e nos ventriculos laterais. A
presenca de células gigantes e de células epitelioides foi encon-
trada em trés casos no quarto ventriculo, em dois casos no
terceiro ventriculo (Figs. 6 e 7) e em um caso nos ventricules
laterais (Fig. 8). Em um caso, todos os ventriculos as apre-
sentavam, em outro o terceiro e o quarto ventriculos as mos-
travam e, no tltimo dos trés casos, s6 no quarto ventr1culo
as encontramos

As paredes ventriculares, ora mais ora menos espessadas,
sempre congestas, ora com epitélio ependimario conservado,
intensamente alierado, as vézes discretamente fendilhado, ora
descamado, mostram, nas areas de epitélio conservado, dispo-
sicoes linear ou levemente ondulosas, as vézes papilares, e,
através das fendas, filamentos subependimaérios muifas vézes
projetam-se no Iumen ventricular, enquanto nas areas desca-
madas, de superficies lineares ou ondulosas constantes for-
macoes flocosas (celulares e fibrilares) salientam-se no lumen,
esgarcando-se lentamente. Fol exatamente nessa orla mar-
ginal da parede que observamos as células gigantes e epite-
lidides. A camada subependiméria, além das reagles ja
mencionadas, apresenta vasos intensamente congestos, com
discreta ou média a intensa infiltracdo perivascular de linfo-
citos, raramente com participacio glial e, as vézes, com tipicos
granulomas tuberculosos e, aqui e ali, focos de irritagio glial
A circunstancia de, em um caso, termos realizado cortes
seriados do hipotilamo, de acdrdo com a técnica de Sheehan
(13), permitiu-nos seguir a infiltracio adventicial periarterial
das meninges basais até a camada subependiaria do terceiro
ventriculo (Fig. 9), ponto no qual encontramos, no infiltrado
perivascular, granulomas fuberculosos, que nos parece suges-
tiva como de dlssemmagao
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Fig. 6 - Microfoto Zeiss x 192. Parede do terceiro ventriculo, onde se
ohgerva granuloma fuberculoso.
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Fig. 7 - Microfoto Zeiss x 192, Asscalho do terceiro wventrieulo com
epitélio ependimirio alterado e vago subependimario com gra-
nulema parietal.
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Fig. § - Microfoto Zeiss x 192, Parede do corno anterior do ventriculs
lateral e vasc subependimiric com granuloma tuberculeso

parietal.
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Fig. 9 - Microfoto Zeiss x 30 Assoalho do terceire ventriculo, alterado;
em plano inferior, meninges da base infiltradas ¢ & direita,
prolongamento meningeo, ascendente, infiltrado, cuja reacdo
confunde-se com a reacio subependimaria.
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DISCUSSAO

Antes de avaliar a situagdo atual do tf:_rna, valge relembrar‘
sumariamente nocdes sdbre 0s plexos cordides € sistema ézr&l
{ricular que contribuem para a _compreens?.o’dgt_s lesQes. oo
revestimento ependimério de origem embriologica comuméides
os das paredes ventriculares’, gpre-sentam 0s Plexos cori :
estroma de origem embriologica comum. comm as men flge’
moles, enquanto a camgda subgpendlmama dos venj:rlcu 0s e
diferenciagio gliial. S&o nutridos, os plexos coroides e as
paredes ventriculares, pelos ramos especlals da, carotldz_x n-
terna e da artéria vertebral, os quais emergem, €m sua maioria,
da base do cérebro, onde a agressdo das meninges {rloles pelqs
agentes piogénicos e pelo bacilo da tuberculose & das mais

intensas.

Infere-se disso, como dos escassos informes colhidos na
bibliografia que reunimos e da interpretacio patogénica da
tuberculose das meninges e, ainda, de acordo com as lesdes
encontradas, que plexos cordides, paredes venfriculares e me-
ninges parecem se correlacionar em face &s agressoes, o que
nos faz compreender que os esguemas patogénicos propostos

de agressdo. das meninges tém razdo de ser, embora sejam
ainda discutiveis,

Considerando as correlacfes, compreende-se o dilema
ainda existente quanto ac ponto inicial da reacio das meninges
na tuberculose assim como a dualidade patogénica invocada
para a explicacio da agressio dos plexos cordides e das paredes
ventriculares no curso da rmeningite tuberculosa.

Peters (9) congsidera as lesdes dos plexos cordides e das
paredes ventriculares complicactes das meningites, as quais
alcancam os ventriculos através dos orificios de Luscka e
Magendie, de onde se disseminam no sisterna ventricular e
agridem os plexos cordides. Kment (6), sem apreciar a via de
agressdo ou subentendendo-especial via de agressdo, encontrou
lesdo dos plexos cordides com focos tuberculosos mais idosos
que os focos das meninges. Berthand & Salvaing (2) acham
ser provavel, pelo menos para alguns casos, gue a via de
agressio dos plexos corbides seja o tecido de granulacfo das
artériag coroidianas.

Sem pretensio e sem possibilidades de levantar biblio-
grafia compleia do assunto e muito menos cronoldgica, parece-
nes que o achado de lesbes tuberculcesas nos plexos cordides
¢ de observacdo antiga. A partir do trabalho de Ophuls
(1897) (8) apud Bertrand & Salvaing - alguns trabalhos
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importantes séo citados por esses AA. como o de Loeper (1906)
(7), o de Kment (1924), de Rich & McCordock (1933) (11),
o de Beres & Meltzer (1938) (1).

Desses conhecemos poucos, porém colhemos informes
numeéricos sébre o de Ophuls (8) com cinco casos, sdbre o de
Kment (6), que encontrou tuberculomas nos plexos corodides
em 60% dos casos. Tiramos referéncias do trabalho de Beres
& Meltzer (1), que, em 30 casos, acharam 11 com tuberculose
e oito com actimulo de pequenas e grandes células redondas
e, ainda, do trabalho de Bertrand & Salvaing (2) que, em
20 casos de meningite tuberculosa, encontraram 15 com lesdes
especificas.

Sébre o aspécto macroscOpico das lesfes, s0 encontramos
breves referéncias em Bize & Patey (3) e em Pons & Valenti
(10), que os dizem edemaciados, congestos, aderentes as pa-
redes ventriculares, as vézes com granulagdes especificas.
Quanto a microscopia, feita por quase todos, parece-nos com-
pletas a descricio de Bertrand & Salvaing (2), descrevendo as
lesGes especificas e situando-as, considerando como especificos
os granulomas, descrevendo as reagdes inflamatérias inespe-
cificas, assim como o epitélio coroidiano.

Se, em relac@o aos plexos cordides em si, as informacoes
sdo escassas, mais ainda o sfo no que concerne a agresséo das
paredes ventriculares. Também aqui breve digressdo parece-
nos necessaria. As cavidades ventriculares sao forradas de
epitélio ependimério, excegdo da area postrema do quarto ven-
triculo, repousando em camada glisl, bem vascularizada e
formam, na expressdo de Hugh Davson (5), “como julgam
alguns, barreira seletiva a troca de materiais entre o tecido
nervoso e o liguor”. De um modo geral, diz-nos ainda Hugh
Davson, o epitélio reage pouco as agressdes, o que nos explica
Russel (12) depender de sua escassa capacidade regenerativa,
Afirma ainda Russel que é facil a estimulacio e proliferacio
da glia subependimiria as agressdes e considera as toxinas
bacterianas como agentes patogénicos.

Estudos especiais de agressfo pela tuberculose das paredes
ventriculares encontramos breves referéncias em Bize & Patey
(3) e em Pons & Valenti (10), que as descrevem como irre-
gulares, vermelhas, granulosas. Apesar disso, deparamos refe-
réncias sébre a agressfo das paredes ventriculares nas menin-
gites piogénicas, na meningocécica, na da sifilis, na esclerose
em placas, na difteria, nas malformacdes, condicionando a
ependimite granulosa. Somente no trabalho de Bertrand &
Salvaing (2), deparamos microfofo de area juxta-ventricular
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com foliculos fuberculosos e, no texto do trabalho, a afirmacéo
de que “lesbDes visinhas dos plexos cordides, mormente do
nudcleo internc e dos nicleos juxta-ventriculares do talamo,
sdo muito frequentes, a ponto de existirem em dois casos nos
quais og plexos cordides estavam indenes”. Infere-se do refe-
rido para a tuberculose e do que se passa nas outras etiologias
que -0 aspécto macroscopico deve ser semelhante ao das mais
bem conhecidas ependimites granulosas em outras etiologias,
Peters (9), ao considerar as meningites piogénicas, fala-nos
de amolecimento superficial, aspecto verrucoso das superficies
ventriculares. Microscopicamente, a ependimite se traduz na
descamacio do epitélio ependimario, proliferacfo da glia, orga-
nizacio e retragic das verrugas.

Comentando o material que apresentamos, antes de outras
consideracles, desejamos tornar claro que nio trazemos novi-
dades na patogenia e patologia da tuberculose nem tampouco
nos conhecimentos sdbre os plexos cordides e as paredes ventri-
culares; simplesmente confirmamos a presenca de lesbes, um -
pouco esquecidas, nos casos de leptomeninigites tuberculosas
infantis em Salvador-Bahia. Vale relembrar que todos os
casos, a excecdo de dois, nao foram submetidos a tratamento
especifico continuado e esquematisado, de modo que evolveram
sem tratamento anti-tuberculoso.

Embora pequeno, o numero de casos que conseguimos
reunir e ora apresentamos, nio permitindo conclusbes sbbre
os dois temas considerados, permitem, contudo, inferéncias
aplicaveis & compreensio de como evolve a meningite tuber-
culosa em Salvador-Bahia e a4 melhor compreensiao patogénica
de questdes ainda discutidas.

A existéncia, nos plexos cordides de quatro casos, de lesdes
compativeis com o diagnésiico de tuberculose, de dois casos
com lesdes sugestivas e de dois outros sem indicios de lesdo
tuberculosa, concorda com os resultados mencionados na lite-
ratura, como concorda com a opinido de Peters (9) de que as
agressdes dos plexos cordides e das paredes ventriculares sio
consequéncias das meningites piogénicas, afirmacao que exten-
demos as meningites fuberculosas que observamos. Com isso,
afastamos a opinifo de Kment (6), que deixa subentendida a
agressido dos plexos cordides antes da agressfo das meninges;
nao porque impugnames a opinific e sim porque o nosso ma-
terial nao nos permite confirmé-la, além do que prova-la
torna-se tarefa dificil.

A opinifio mais aceita como via de agressio dos plexos
cordides e das paredes ventriculares é a via ascendente através
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dos orificios de Luscka e Magendie, opinido essa que enconfra
um certo apdio no material que examinamos, ao encontrarmos
maior frequéncia de lesdes das paredes ventriculares no quarto
ventriculo.

Despertado pelo trabalho de Bertrand & Salvaing (2),
que admitem para alguns casos a agresso dos plexos corodides
através das artérias coroidianas, e, alicercado na verificacdo
feita em um de nossos casos em relagédo ao terceiro ventriculo,
concordamos plenamente com a afirmacéo.

O exame cuidadoso das reagdes vasculares arteriais nas
meningites tuberculosas infantis, em niveis encefalicos e espi-
nais, mostra-nos com frequéncia simples edema das tinicas
arteriais e, mais raramente, mais acentuado edema das tu-
nicas, ora com intenso, constante, espessamento, afrouxa-
mento e infiltracio linfohistiocitaria total ou parcial da adven-
ticia, ora, e excepcionalmente, com essa reacao € com lacunas
subendoteliais contendo linfécitos, raramente polinucleares.
Peters (9) chama a atencflo para as imbebicSes serosas e infil-
trativas das tUnicas arteriais, mormente de polinucleares na
adventicia e subendotélio, nas meningites piogénicas agudas,
como também nas meningites crénicas com reacdo celular
linfocitaria. Chama ainda a atencio para a presenca dura-
doura de polinucleares na reagdo & tuberculose, como signifi-
candp infecfo associada., Concordamos, haseades no que
observamos, com as imbebicdes serosas e Infiltrativas.

A constancia e o inconfundivel aspécto da reacio das
tiinicas arteriais nas meningites tuberculosas sem sinais de
infeccio associada que encontramos em 2lguns casos de menin-
gites, em niveis encefilicos, encontramos com frequéncia nas
meninges espinajs, nas quais eram escassos os granulomas e
fomos encontra-las de novo nos plexos corgides portadores de
granulomas tuberculosos. Por tudo isso, as consideramos
como lesdes sugestivas e, ao encontra-las nos plexos cordides,
ndo portadores de granulomas mas com focos de necrobiose,
as consideramos como lesdes sugestivas.

Como se pode inferir, as reagbes das paredes ventriculares
que observamos sdo compativeis com o diagndstico de epen-
dimite granulosa tuberculosa. As vias que as conduzem
confundem-se com as vias patogénicas apresentadas para a
agressio dos plexos coroides.

SUMMARY

Changes in the choroid plexuses were studied in cases of tuberculous
meningitis, four of them alse showing alterations in the ventricular walls,
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Histologically, lesions in the choroid plexuses were tuberculous in four cases,
probably tuberculous in two cases and were absent in two other cases.
Granulous ependimitis seen grossly in four cases showed tuberculous
structures microscopically. It was suspected that the lesions occurred through
the choroid arteries. Observations of serial sections alse indicated that the
choroid arteries were the route of contamination to the ventricular walls and
ta the lateral choroid plexuses.
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HYCANTHONE NO TRATAMENTO DA ESQUISTOSSOMOSE
EM UMA AREA RURAL COM BAIXO
INDICE DE TRANSMISSAO DA DOENCA

J.C, BINA (1)
ALUIZIO PRATA (2)

RESUMO

O Hycanthone na dose Unica de 2,56 mg/Kg, pela via intra-muscular,
fol usado no tratamento de 211 pacientes com esquistossomose, em uma area
rural onde hé escassa transmissfo da doenca. A droga foi relativamente bem
toleradz. A populagdo aceitou bem o tratamento. Em 97,70% dos doentes
ndo mais se encontraram ovos do $. mansoni, em cinco exames de fezes feitos
pelo método de Kato, no seguimento de cinco meses. No periodo de segui-
mento tardio, apenas um paciente passou a eliminar ovos de S. mansoni.
Tais resultados sugerem o uso da droga no combate 4 esquistossomose onde os
focos da doenga sio esparsos e parecem justificar sua aplicagio na tentativa
de se avaliar os resultados do tratamento em massa.

O presente trabalho informa sbbre a aplicagio e os resul-
tados do Hycanthone no tratamento da esquistossomose, na
localidade de Varzea Nova (Ba.).

MATERIAL E METODOS

A localidade de Varzea Nova estd situada no municipio
de Jecobina, cérca de 400 quilémetros a noroeste de Sal-
vador. A populacdo dedica-se & agricultura de subsisténcia na
caatinga. A principal fonte de abastecimento de agua é um
poco artesiano. N&o se irriga a terra. Em uma ou oufra
cacimba foram encontrados alguns exemplares de Biompha-
laria straminea nio infectados pelo S. mansoni. Admite-se
que a majoria dos esquistossomoéticos de Varzea Nova tenha
adquirido a doenca em outras localidades. O exame das fezes

Trabatho feito com o auxilio do Conselho Naclonal de Pesquisa e da Sudene.

(1) Médico do Nucleo de Pesquisa da Bahia (I.N.E.Ru.) e da Fundacao Gongalo
Moniz. Bolsista do Conselho Nacional de Pesquisas.

(2) Prof. Titular de Clinica de Doeng¢as Tropicals e Infectucsas da Faculdade de
Medicing da Unjiversidade Federal da Bahla. Médico da Fundagio Gongalo
Moniz. !
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da populacdo revelou que cérea de 10% dos 3.000 habitantes
eliminavam ovos de §. mansoni, em um unico exame pelo
método de Kato.

Excetuando-se as gestantes, havia 213 pacientes positivos.
Déstes, um tinha severa hipertensfo arterial (310x190) e outro,
cardiopatia reumatica em atividade, os quais foram também
excluidos do grupo a ser tratado. O exame clinico dos 211
pacientes mostrou gue 15 sofriam da forma hepato-esplénica

e 196 da hepato-intestinal da esquistossomose (Tabela 1).
Alguns eram portadores de outras condicdes morbidas asso-
ciadas. (Tabela 2). Havia 105 do sexo masculino e 106 do
feminino. A idade variou de 2 a2 74 anos. Em todos se dosou
0 urobilinogénio urinario (método de Erlich-Diamond), com
o objetive de surpreender uma possivel hepatite por virus em
periodo de incubacdo.

Tabeia 1. Forma clinica da esquistosgsomose nos pacientes fratados com
Hycanthone.

N2 de pacientes Forma clinica da esguistossomose

196 Hepato-intestinal
15 Hepato-esplénica

Tabela 2. Condicoes morbidas associadas, em 211 pacientes esquistossomdticos’
tratados com Hycanthone.

Condicdes morbidas N.° de pacientes

Hipertensfico arterial
Extrassistoles isoladas
Etilismo crénico 1

O Hycanthone foi aplicado pela via intramuscular, na
dose unica de 2,5 mg/ Kg de péso corporal. Nao se féz ne-
nhuma recomendacfo especial aos doentes, antes ou depois
do tratamento, a nio ser que voltassem ao Posto Médico no
dia imediato. Os que nao compareceram foram visitados em
suas residéncias.

Em dois dias uma tinica pessoa aplicou tédas as injegdes,

O tratamento foi feito nos dias 2 e 3 de maio de 1969,
O contrdle de cura foi iniciado em junho e se prolongou até



Gaz. méd. Bahia 70 (2): 127-130 Mai./Agd. 1970 129

outubro, tendo constado de cinco exames de fezes para cada
individuo tratado. Um ano e quatro meses depois, novo exame
de fezes foi reslizado em 154 dos 211 pacientes que se encon-
travam presentes na area e tidos como curados.

RESULTADOS

As reacles apresentadas por 75 dos pacientes foram
nausees, vémitos, anorexia, tonturas, cefaléia, dér no local
das injecdes, sonoléncia e insénia. Elas foram leves ou mode-
radas. Na maioria das vézes a queixa era lnica e nunca
uitrapasscu 24 horas de duragéo.

Dos 211 doentes sdmente quatro continuaram eliminando
ovos de S. mansoni nos cinco exames de fezes realizados no
periodo de seguimento inicial. No periodo de seguimento
tardio, apenas um paciente passou a eliminar ovos de
S. mansoni.

COMENTARIOS

Como a transmissfo da esquistossomose é de baixa inten-
sidade em Varzea Nova, a melhor maneira de combater a
doenga nesta localidade seria através tratamento dos doentes.
As observacbes com o Hycanthone no tratamento das dife-
rentes formas clinicas da esquistossomose, em pacientes hospi-
talizados e de embulantes, em diversos grupos etarios, e com
varias associagdes moérbidas, nos mostraram que a droga podia
ser aplicada em zona rural (1 — 6).

A populacgao de Varzea Nova recebeu muito bem o trata-
mento com o Hycanthone. A julgar pelos resultados em
Varzea Nova, parece que o Hycanthone pode ser usado no
tratamento da esquisfossomose em populacdes rurais de areas
onde néo hi transmissio da dosnca, ou onde esta se faz em
escala reduzida. No estade atual de nossos conhecimentos,
parecem existir condicdes de eficicia e aparentemente de rela-
tiva tolerdncia para sugerirem o uso do Hycanthone, em areas
limitadas e sob superviséo, no tratamento em massa da esquis-
tossomose. Este ultimo, qualquer que seja a droga usada,
somente deveria ser cogitado em larga escala depois que seu
valor no combate & parasitose seja devidamente estabelecido.

SUMMARY

Two hundred and eleven schistosomotic patients Living in a rural area
where transmissior of the disease is low were treated with Hychatone given
in one single intramuscular injection (2.5mg/Kg). Drug was well tolerated
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and the people were cooperative, The Kato's method for the search of
schistosomose eggs in the stocls gave negative results five times during a
follow up period of five months in 97.70% of the cases. Only one patient
passed egegs in the feces during a follow-up period of 16 months, Results
seemed to justify the use of the drug in areas where foci of the disease are
sparse as a measure io evaluate future plans for mass treatment,
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ESTRUTURA E HISTOQUIMICA DAS GLANDULAS DE ZEIS
DAS PALPEBRAS DO SAGUI (CALLITHRIX JACCHUS)

TULIO MIRAGLIA (1)
EFPAMINONDAS CASTELO BRANCCO (2)
NILSON FERREIRA GOMES (3)

RESUMO

As glandulas de Zeis e as glindulas anexas aos demais foliculos piloses
das palpebras de sagili sfio pouco volumosas e, geralmente, duplas. © material
lipidico nelas contido é conistituido por uma associagdo de triglicéridos, ésteres
do colesterol e Acidos graxos (nas células em desintegrac¢io), que ndo possui
fosfolipideos. Essas glandulas sdo destituidas de glicogénio. fosfatase alealina,
fosfatase 4cida e colinesterases, porém séo dotadas de esterase inespecifica,
citocromo-oxidase e succino-desidrogenase. Ao redor de seus acinos existem
poucos vasos sanguineos contendo fosfatase alealina mas ndo se encontram
fibras nervosas possuidoras de colinesterases,

Em trabalhos anteriores (8, 9) estudamos as glandulas
de Meibdmio e as glandulas sebaceas dos labios do sagii, regis-
trando as diferencas existentes entre elas e aquelas dos outros
primatas (3, 5, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16 17 e 19).

No sagii, as glandulas de Meib6mio, além de estrutural-
mente, diferem das gldndulas sebédceas labiais porque possuem,
a0 seu redor, maior niimero de fibras nervosas contendo coli-
nesterases e, nas células dos 4cinos, apreciavel quantidade de
fosfatase acida, enquanto as glindulas labiais mostram, em
seu contdrno, maior niimero de vasos sanguineos dotados de
fosfatase alcalina e, no sebo dos dutos e nas células em desin-
tegracio, certo teor de fosfolipideos.

Essas diferencas levaram-nos ao presente estudo sdbre as
glandulas de Zeis e demais glindulas sebaceas anexas aos
foliculos pilosos das palpebras do referide primata.

Trabalbo realizado com o auxilioc da Comissfo de Pesquisas da Universidade
Federal da Bahla.

(1) Chefe do Departamento de Histologla do Instituto de Ciénclas da Saidde da
Universidade Federal da Babhia.
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MATERIAL E METODOS

Utilizamos nesta pesquisa as palpebras superiores de seis
sagiils adultos (trés de cada sexo) cujo péso variou de 210 a
280g. As palpebras de cada lado foram seccionadas transver-
salmente, obtendo-se quatro segmentos. Déstes, uns foram
fixados em Helly, incluidos em parafina, reduzidos em cortes
de 5 micra que foram corados pelos seguintes métodos: 1)
hematoxilina e eosina; 2) tricrémico de Gomori; 3) hema-
toxilina férrica de Heidenhain. OQufros, fixados em Gendre,
foram corados pelo McManus (PAS) antes e apds tratamento
- pela amilase galivar. Oufros, ainda, foram fixados em formol-
calcio de Baker, reduzidos em cortes de congelacio de 12 micra
para a pesquisa de gorduras: 1) Sudan black B (solucio
saturada em alcool a 70°); 2) Xay e Whitehead segundo
Pearse (18); 3) sulfato de azul Nilo segundo Lison (6);
6) Fischler segundo Pearse (18); 7} cortes ndo corados foram
montados em Apathy e examinados com luz polarizada.

Alguns fragmentos de palpebra foram submetidos ao mé-
todo de Baker para fosfolipideos segundo Lison (6). Outros
foram fixados em alcool a 90° (4°C) durante 2 horas e, em
seguida, em acetona & mesma temperatura por 12 horas, in-
cluidas em parafina e reduzidas em-cortes de 5 micra para a
pesquisa da fosfatase alcalina pela técnica de Gomori-Taka-
matsu.

Certos fragmentos foram fixados em formalina tamponada
a pH 7,2 para a pesquisa da fosfatase acida pelo método de
Barka (1) e da esterage inespecifica pela técnica de Davis (2).
Um Gltimo grupo de fragmento, néc fixado, fol utilizado para
as seguintes pesquisas: 1) citocromo-oxidase segundo Go-
mori (4); 2) succinodesidrogenase pelo método de Nachlas
e col. segundo Pearse (18); 3) colinesterases sgunde Go-
mori (4).

RESULTADOS

As glandulas de Zeis, isto é, as glandulas sebaceas anexas
aos cilios, e as demais glandulas sebaceas da pele das pal-
pebras do sagil, sio relativamente pequenas e comumente
duplas para cada foliculo piloso (Fig. 1C). Seu duto excretor,
revestido por epitélio pavimentoso estratificado ndo querati-
nizado, é curto, continua-se com o revestimento epitelial do
canal piloso e encerra quantidade aprecidvel de material gor-
duroso. Os acinos sdo ramificados e.constituidos por células
em diferentes fases de diferenciacfo. As células mais peri-

]
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féricas sfo achatadas, seu citoplasma revela maior basofilia e
escasso numero de goticulas de gordura. Os ntcleos de tais
células sdo pequenos e dotados de cromatinag densa. As cé-
lulas situadas mais internamente sao volumosas, contém gotas
maiores de gordura (Fig. 1A) e um nucleo arredendado e de
cromatina frouxa. As células adjacentes & luz dos dutos mos-
tram desintegracdo do citoplasma e um micleo picnético.
Quando examinadas com luz polarizada, apenas os conglome-
rados maijores de gordura redundam birrefringentes (Fig. 1B).
Algumses gotas demonstram a cruz de Malta, indicando a pre-
senca de colesterol. Quando coradas pelo sulfato de azul Nilo,

Fig. 1 - A) Corte de palpebra de saglii, Nota-se a sudanofilia das goti-
culas contidas nas células das glandulas sebaceas e a imagem
negativa dos nGeleos (Sudan black B, 270x) ; B) birrefringéncia
das goticulas de maior volume (luz polarzada, 120x); C) cito-
cromo-exidase na totaldade das glandulas (G nadi, 60x).

a maioria das goticulas adquirem tonalidade résea (gorduras
neutras) enguanto outres tingem-se em azul (gorduras éci-
das). Também com o método de Kay-Witehead para gorduras
neuntras obtem-se acentuada coloracio das células dos Acinos
e do sebo contido na luz dos dutos. Pelo método de Schultz
cora-gse em azul-esverdeado o contettdo das células mais dife-
renciadas e do sebo presente nos dutos, confirmando-se que
nelas existe colesferol. Porém, a negatividade do teste de
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Feigin, afasta a existéncia de colesterol livre e elucida que,
nas referidas regides, existem apenas ésteres do colesterol.
Pelo método de Fischler para Acidos graxos obtem-se a colo-
racéo do sebo contido nos dutos e nas células em desintegracéo.
Como o método de Baker para fosfolipideos fornece resultados
negativos conclui-se que a positividade dos métodos para gor-
duras acidas decorre, fundamentalmente, da presenca dos
Acidos graxos.

Néo nos foi possivel demonstrar glicogénio nas glandulas
examinadas. No que tange as enzimas, comprovamos que as
referidas glandulas sdo destituidas de fosfatase alcalina, fosfa-
tase dcida e de colinesterases, mas possuem esterase inespe-
cifica (menos nas células em desintegracio e no sebo dos
dutos) e consideravel quantidade de citocromo-oxidase e de
succino-desidrogenase. Ao redor dos 4cinos, existem poucos
vasos sanguineos contendo fosfatase alcalina e nio se encon-
tram fibras nervosas dotadas de colinesterases.

COMENTARIOS

Comparando-se os dados obtidos no estudo das glandulas
de Zeis e demais glindulas sebaceas anexas aos foliculos pilosos
das palpebras do sagtiii com aqueles conseguidos nos estudos
das glandulas de Meibdmio e das glandulas sebédceas dos 1&bios
do mesmo primata, verifica-se haver concordancia entre alguns
fatos e discordancia entre outros. Assim, nos trés grupos de
gldndulas h4 uma associacdo de gorduras neutras (triglicé-
ridos e ésteres do colesterol) e de Acidos graxos, porém, apenas
as glandulas dos labios possuem certo teor de fosfolipideos no
sebo e nas células em desintegragdo. Nos 4cinos dos trés
grupos de glandulas ndo existe glicogénio, fosfatsse alcalina
e colinesterases mas ha consideravel quantidade de citocromo-
oxidase, succino-desidrogenase e esterase inespecifica. Apre-
ciavel quantidade de fosfatase 4cida é encontrada sdmente
nas glandulas de Meibémio. Os vasos sanguineos contendo
fosfatase alcalina sfo freqlientes ao redor das gliandulas dos
labios mas sdo escassos em torno das glindulas de Zeis e de
Meibémio. Finalmente, fibras nervosas confendo acetilcoli-
nesterase foram vistas, em maior nuamero, circundando as
glandulas de Meibémio.

SUMMARY

The Zeis glands and the other sebaceous glands of the eyelids of the
marmosef are relatively small and frequently double for every hair follicle.
Their lipidic material contains triglycerides, cholesterol esters and fatty
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acids (in the more differentiated cells) but is devoid of phospholipids. The
same glands are devoid of glycogen, alkaline phosphatase, acid phosphatase
and cholinesterases but have nonspecific esterase, eytochrome  oxidase and
succinic dehydrogenase. There exist few blood vessels containing alkaline
phosphatase around the acini but there are no fibers possessing cholines-
terases, -
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RESENHA BIBLIOGRAFICA

(Book review)

“Health Aspects of Chemical and Biolegical Weapons”., Geneve, World
Health Organizaiion, 1970, 132 pp. Préco: US$4.00. Publicado também
em francés,

Este relatério, submetido ao Secretario Geral da QNU em Movembro
de 1969, foi feito em colaboracio com 18 consultores de 11 pafses e é
devotado a consideragdes técnicas sdbre armas guimicas e bioldgicas,
consequéncia psicoldgicas de sen emprégo, aspectos médicos e de satde
piiblica e possivel sabotagem de centros de abastecimento de dgua.

As principais conclusbes estdo resumidas no corpe do relatédrio, gue
conclama & cessagio de téda a pesquisa dirigida ao desenvolvimento de
novas armas e a0 acatamento das resolucfes adotadas pela ONU e pela
Assembléia Mundial da Satide.

“Clasificacion Histolégica Internacional de Tumores, n.° 3. Tipos de
Tumeores de los Tejidos Blandos”, por F. M. Enziger em colahoracio
com R, Lattes e H. Torloni. Ginebra, Organizacién Mundiel de g
Sealud, 1964, 45 pp. Préco: US$H50.00. Publicado também em inglés,
francés e russo,

Este trabalho é ¢ resultado de um trabalho de dez anos e 16 pato-
logistas de 14 paises realizado no Centro Internacional de Referéncia da
OMS para s Definicio Histolégica e a Classificagic dos Tumores de
Tecidos Moles, estabelecide no Instifuto de Patologia do Exército dos
Estados Unidos (Washngton, D.C.),

Se a presente classificacdo for aceita universalmente, os patologistas
e dernas interessados poderdo com muito maior facilidade comparar seus
respectivos achados e empreender investigacfes em, colaboracgio.

“Caracteristicas vy aplicaciones de los exémenes en la ensefianza de la
Medicina”, por J. Charvat, C. McGuire e V. Parsons, Ginebra, Orga-
nizacién Mundial de 1o Salud, Cuadernos de Salud Publica, n.° 36, 1969,
81 pp. Préco: US$ 1.25. Publicado também em inglés. Edicdes francésa
£ TUsSSa em preparo.

A presente publicacao é o resultado de um estudo, empreendido pela
OMS em 1966, dos métodos antigos e recentes de avaliacio do rendimento
dos alunos de Medicina, em particular dos progressos das técnicas de
exame escrito e oral, )

Sa0 apresentados numerosos exemplos dos novos tipos de provas,
com indicacdo de suas caracteristicas positivas ¢ suas limitagbes,
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4 — “Comité de Expertos de la OMS en Especificaciones para las Prepara-
ciones Farmacéuticas, 22.° informe”. Organizacion Mundial de la Selud,
Serie de Informes Técnicos, n° 418, 1968, 30 pp. Préco: USS 1.00.
Publicado também em inglés, francés e russo.

Néste informe examinam-se algumas atividades recentes em matéria
de inspecéo da qualidade dos produtos farmacéuticos, fazendo referéncis
especial 45 especificacOes que serfo ineluidas na F¥armacopéie Inter-
nacional,

Em um anexo, esbogcam-se as normas recomendadas para a fabri-
cacdo e inspecido da dualidade dos medicamentos.
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NOTICIARIO

(News)

Ministério da Saide

Coordenacéo Regional — IT

Campanha de Erradicacdo da Maldria
Sefor Amazonas/69

DADOS EPIDEMIOLOGICOS REFERENTES AC 1.° SEMESTRE/69

139

MUNICIPIOS Amos.t- Amostras Positivas % (.ie
Examin. | Total | Pf | Pe | F+ V| Pm | Posit
1 — Airao 170 85 g7 17 1 —_ 20,0
2 — Anori 181 3 — 3 — —_ 1,6
3 — Atalaia do Norte 23 — — — — — 0,0
4 — Autazes 360 2 2 — — — 0,55
5 — Barcelos 391 22 ] 14 — — 5,7
6 — Barreirinha 465 1 — 1 — —_ 0,21
T — Benj, Constant 305 — — — — — 0,0
8 — Borba 405 26 12 14 —_ —_ 6,4
9 — Canutama, 96 5 2 3 — e 5,2
10 — Carauary 311 20 14 6 — — 6,4
11 — Careitro 928 5 4 1 — — 0,53
12 — Coari 491 47 15 32 -— — 9,5
13 — Codajis 362 2 2 — — —_ 0,54
14 — Fonte Boa 180 5 2 3 — — 2,7
o — Ilha Grande 182 2 )3 1 — —_ 1,1
16 — Ttacoatiara 646 44 16 28 — _ 6,8
17 — Itapiranga 66 — — — — 0,0
18 — Jurus 51 6 3 3 — — 11,7
19 -~ Liablea T2 T3 23 48 2 —_ 94
20 — Manacapurd 1.576 37 19 18 — — 3,2
21 — Manaus 4.634 671 331 332 ki 4 144
22 — Manicoré 774 9 4 5 — 11
23 — Maués 1.281 4 3 1 —_ — 0,31
24 — Nhamunda 866 12 10 2 - — 13
25 — N.D. 80 Norte 259 ki 3 4 — —_ 29
26 — Novo Aripuani 203 29 18 11 s — 14,3
27 — Parintins 1.289 13 6 7 e — 10
28 — Pauini 550 12 6 6 — — 2,1
20 — 8.A, do Igs 80 4 2 2 — — 50
30 — S.P. de Oliveica a9 2 — 2 — —_ 33
31 — Bilves 6 — —_— — — — 0,0
32 — Tapaua 142 12 5 7 — — 84
33 — Teié 1.957 272 39 233 — — 13,9
34 — Urucara 103 —_ —_ — —_ —_ 0,0
35 — Trucurituba 29 — e — —_— — 0,0
36 — Uaupés 264 9 5 — — 34
TOTAL 20.474 1.441 622 . 808 10 1 71
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ORGANIZAGCAO PAN-AMERICANA DE SAUDE

PROGRAMA PARA FORMAGAQ DE
PESQUISADORES EM MEDICINA CLINICA

A Organizacdo Pan-Americana da Saide, em colaboragio com The
Wellcome Trust, anuncia um programa experimental de especializacio em
pesquisa. clinice para proporcionar acs cidadios dos pafses e territérios da
América do Sul, da Meso-América e das Antilthas a oportunidade de fazer
estagio em outros paises ou territérios da referida 4rea. O propésito imediato
do Programa ¢ aumentar a capacidade e producéo dos pesquisadores em todos
0s campos da medicina clinica. Seus objetivos finais sio a2 promocdc do
conhecimento, a elevagio dos padrbes gerais do ensino e da pratica da
medicina e o fortalecimento do papel da pesquisa como tradicko importante
nz vida dos pailses,

As subvengbes serdo concedidas, normalmente, pelo periodo de um ano,
mas poderfio também ser mais breves ou mais longas. Serdo de US$3.600 5
TUS$6.000 por ano, dependendo do cusio de vida do pafs e da situacdo familiar
do estagiario e compreenderic um estipindio; ajuds de custos para livros,
despesas especiais de laboratério, se necessario, a serem pagas diretamente
3 instituicfio anfitrid; e viagem por avifio, classe turista, ida e volta, entre o
lugar de residéncia e o de estudo.

Os candidatos deverdo estar ativamente empregados na pesquisa de
ciéneias médicas ou correlatas; devem estar em perfeitas condigbes de satide
para o trabalho e as viagens que a funcio requeira e falar fluentemente a
lingua do pais anfitrido ou outro idioma que lhe permita trabalhar no mesmo.
A selecho serd feita, normalmente, entre médicos com menos de cince anos
de formados.

O estagidrio deve apresentar, trimestralmente, em triplicats, relatérios
sbbre o andamento de seus trabalhos durante o estdgio; um relatdrio recapi-
tulativo €eis meses depois do estagio e outro dois anocs mais tarde.

Q estagidrio deverd submeter & OPAS, pars ser possivelmente publicadeo
no Boletin, qualquer trabalho cientifico feito durante o periodo do estégio.
Os originais néo publicados serdo devolvidos.

Os interessados poderio obter formulirios para solicitacio e outras
informagbes escrevendo ao seguinte enderégo:

Departamento de Promogao

e Coordenacao de Pesguisa
Pan American Health Organization
525 Twenty-third Street, N. W.
‘Washington, D. €. 20037 U. S. A.

Far-ge-d, periddicamente, durante o ano, o julgamento das solicitagSes
recebidas; Pode-se prever, em geral, um prazo de trés meses entre o recebi-
mento da solicitacfo na Sede da OPAS e a decisfo final



CHEEVER, A. W, & ANDRADE, Z. A. — Comparagio das alteragoes
patolézicas do figado de individuos com esquistossomose mansoni
hepato-esplénica compensada e descompensada, Gaz méd. Bahia
7042) :67-14, 1970.

Um estudo comparativoe de casos de esquistossomose hepato-esplé-
nica compensados (com boa funcio hepitica) e descompensados (com
grave insuficiéncia hepatica) revelou gue as alteraches histoldgicas de
fibrose septal, inflamagio peri-portal ativa e proliferagio de ductos
biliares eram significativamente mais acentuadas nos casos descom-
pensados. Estas alteragdes nio estavam relacionadas com o ndimero
de ovos presentes no figado. Porbanio, as alteracdes histoldgicas indi-
cativas de prozresséo da doenga ndo guardam relacfo com a intensi-
dade da infeccdo, pelo menos na pequens série de casos estudado,

Schistosomiasis mansoni -— Pathology

COSTA, E. de A, — Epidemiological considerations on leptospirosis,
Gaz, méd, Bahia 70(2):75-104, 1970,

Agglutination tests for leptospirosis were performed in 104 sewer
workers, 70 employers of the water department and in 76 unselected
patients, in the city of Porto Alegre, RS - Brazil. Twenty-three
formalin fixed leptospira strains were utilized. Considering the agglu-
tination level of 1:100 as positive, there were 19.43% positives among
sewer workers, 7.14% among people from the water department and
7.89% in the unselected group. Difference of incidence for the first
group was statistically significant. This study permitted the identi-
fication of several leptospira strain for the first time in the state of
Rio Grande do Sul, such as L, eustralis, L. wolffii, L. sentoi, L. ada-
mang, L. cynopteri, L. pomona. However, infection by L. icierohae-
morrhagice was predominant (19 cases). Seventeen of these latter
cases (85% of the positives) belonged to the group of sewer workers,
These data should be taken into acecount for taking prophylatic
measures against leptospira in the area studied,

Leptospirose — Epidemiologia




CHEEVER, A. W. & ANDRADE, Z. A. — Comparison of pathological
changes in the liver of subjects with compensated and decom-
pensated hepatosplenic schistosomiasis mansoni. Gaz. méd. Bahia
70(2) :67-74, 1970.

Septal fibrosis, active periportal inflammation and bile duct
proliferation were significantly more marked in cases of decompensated
hepatosplenic schistosomiasis mansoni than in compensated cases.
These changes were not related to the number of eggs present in the
liver. Histologic signs of the progression of disease thus seemed unre-
lated to the intensity of infection at the time of death in this small
series,

Esquistossomose mansoni — Patologia

COSTA, E. de A. — Consideragdes epidemiolégicas sbre leptospiroses,

(A propésito de inquérito sorolégice em trabalhadores do Depar-

tamento Municipal de Agua e Esgdtos de Porto Alegre)., Guaz.
méd. Bakia 70(2):75-104, 1970.

O autor realizou séro-aglutinacao com 23 cepas de leptospiras, com
antigeno formolizade no momento do exame, pela técnica de micro-
aglutinacao, de 104 trabalhadores da Divisiio de Esgdtos e 70 da Divisto
de Aguas do Departamente Municipal de Agua e Esgbtos de Pérto
Alegre, além de 76 amostras de soro de pacientes gque procuraram o
laboratério para outros exames (grupo suplementar).

Considerande comeo titulo diagnéstico de infecgio pregressa 1:100,
encontrou 19,43% de positividade entre os trabalhadores de esgéto,
7,14% entre os trabalhadores de agua e 7,89% entre o grupo suple-
mentar, O desvic do primeiro grupo mostrou-se altamente signifi-
cativo do ponto de vista estatistico.

Em relacdo & sintomatologia referida foi possivel constatar que a
ictericia € um elemento significativo estatisticamente no diagnéstico
pregresso das leptospiroses, ainda gque 72% dos casos positivos nao
tenham referido &sse sinal clinico.

A andlise das sdro-aglutinagbes positivas, levando em conta
agpectos epidemiolégicos e antigénicos, permitia a identificagio do
sorozrupo infectante em 87% dos casos.

.O trabalho permitiu, ainda, assinalar pela primeira vez no Rio
Grande do Sul positividade de soro-aglutinacées para L. australis,
L. wolffii, L. sentot, L. andamana, L, cynopteri e L. pomona. Todavia,
houve um nitido predominio de positividade para IL. icterohaemor-
rhagige (19 casos). Désses, 17 eram da Divisio de Esgdtos, o que
correspondia a 85% dos casos positivos do grupoe. Os outros dois casos
correspondera.m a 18,2% dos casos positives dos demais grupos.

Finalmente o autor conclui pela imperiosa necessidade de se
atentar para os aspectos profilaticos das leptospiroses em relacfio aos
trabalhadores de esgbtos de Porto Alegre, hem como de se procurar
conhecer outros reservatorios, ja que, se em relacio aos casos positivos
da Divisdo de Esgdtos. 95% das aglutinacdes se deram com leptospiras
cujo principal hospedeiro é o rate, nos demais isto aconteceu em
apenas 18,2% dos casos,

Leptospirosis — Epidemiology




CASTRO FILHO, B. G. & ANDRADE, Z. A, ~— Vascular lesions in
chronic chagasic myocarditis. Gaz. méd. Bahia 70(2):105-113,
1970,

Mpyocardial vascular lesions were studied microscopically in ten
necropsied cases of Chagas® chronic myocarditis, all positive fox
parasites in the heart muscle, by means of a special pentachromic
stain technitue (Movat's technique). No obstructive lesions were found
in the myocardium, except thrombus propagation into Thebesian veing
near the endocardium with mural thrombosis. Some degree of arterio-
losclerosis and “vasculitis”, with no involvement of the vascular
lumina, were seen in the myocardium itself and were considered as
secondary manifestations due fo fibrosis and inflammation in neigh-
bouring tissues. ‘Thus, focal ischemic changes frequently scem in cases
of chronic Chagas' myocarditis do not seem to result froin obstructive
vascular lesions,

Chagas’ disease — Vascular lesions

SANTOS, J, C. dos — Tuberculosis of the choroid plexuses and of the
ventricular walls, Gez. méd, Bahia 70(2): 113-126, 1970,

Changes in the choroid plexuses were studied in cases of tuber-
culous meningitis, four of them also showing alterations in the ven-
trienlar walls. Histologicslly, lesions in the choroid plexuses were
tuberculous in four cases, probably tuberculous in two cases and were
absent in two other cases. Granulous ependimitis seen grossly in four
cases showed tuberculous structures microscopically, It was suspee-
ted that the lesions occurred through the choroid arteries. Observations
of serial sections also indicated that the choroid arteries were the
route of contamination %o the ventricular walls and to the lateral
choroid plexuses.

Tuherculons meningitis




CASTRO FILHO, B. G. & ANDRADE, Z. A. — As lesfes vasculares
na miocardite crénica chagasica. Gaz. méd.. Bahia 70(2);105-
112, 1970.

AS lesbes vasculares miocardicas foram sistembaticamente pesqui-
sadas em dez casos de miccardite crdhicg chaggsica comprovados pelo
encontro de parasitos mas secgdes histolégicas do corag¢do e com o
auxilic de um método especial pentacromico de coloracio. As lestes
observadas foram raras, esparsas, n&o especificas e néo cobstrutivas.
Consistiam em arteriocloesclerose e em propaga¢éo periférica do processo
de miocardite e atingiam apenas os pequenos vasos. Estas lesbes foram
consideradas secundarias a fibrose e inflamacfc miocdrdicas, Lestes
obstrutivas foram vistas apenas proéximo ao endocardio, com trombose
mural. As lesbes vasculares observadas nio foram suficientes para
explicar as alteragdes isquémicas focais observadas na miocardite cro-
nica chagdsica, as quais talvez dependam da atuacfo de uma série de
fatéres ainda nio bem caracterizados.

Doenca de Chagas — Lesfes vasculares

SANTOS, J. C. dos — Tuherculoge dos plexos cordides e das paredes
ventriculares. Gaz méd. Bahia 70(2):113-126, 1970.

As alteragdes dos plexos cordides foram estudados em oito casos
de meningite tuberculosza, bem como as lestes das paredes ventriculares
em quatro destes casos. Os plexos cordides mostraram lesbes tuber-
culosas em quatro casos, em dois outros estas lesfes foram apenas
suspeifadas e em dois ouiros casos néo havia lesbes, Nos quatro casos
em que macroscopicamente suspeitou-se de ependidimite granulosa, a
histologia mostrou lesbes tuberculosas. Os dados do presente trabalho
permitiram 2 sugestio de que as artériag coroideanas funcionaram
como g via de agressio, A chservacdio de cortes seriados também per-
mite indiear as artérias coroideanas como via de agressdo para as
paredes ventriculares e plexos coréides laterais.

Meningite tuberculosa




BINA, J. C. & PRATA, A, — Hycanthone in the treatment of schisto-
somiasis mansoni in a rural area with low rate of transmission. Gaz.
méd. Bahia 70(2):127-130, 1970,

Two hundred and eleven schistosomotic patients living in a rural
area where ftransmission of the disease is low were ireated with
Hycanthone given in one single intramuscular injection (2.5m/Kg).
Drug was well tolerated and the people were cooperative. The Kato's
method for the search of schistosomose eggs in the stools gave negative
results five times during a follow up period of five months in 97.70%
of the cases, Only one patient passed eggs in the during a follow-up
period of 16 months. Results seemed to justify the use of the drug in
areas where foci of the disease are sparse as a measure to evaluate
future plans for mass treatment.

Schistosomiasis mansoni — Hycantone

MIRAGLIA, T.; CASTELO BRANCO, E. & GOMES, N. #. — Struture
and histochemistry of the palpebral glands of the marmoset
(Callithrix Jacchus). Gaz méd. Bahia 70(2):131-136, 1970.

The Zeis glands and the other sebaceous glands of the eyelids of
the marmoset are relatively small and frequently double for every hair
follicte. Their lipidic material contains triglycerides, cholesterol esters.
and fatty acids (in the more differentiated cells) but is devoid of
phospholipids. The same glands are devoid of glycogen, alkaline phos-
phatase, acid phosphatase and cholinesterases but have nonspecific
esterase, cytochrome oxidase and suceinic dehydrogenase. There exist
few blood vessels containing alkaline phosphatase around the acini but
there are no fibers possessing cholinesterases,

Zeis glands — Histology




BINA, J.C. & PRATA, A. — Hycanthone no tratamento da esguis-
tossomose em uma ared rural com baixo indice de transmissdo
da doenca. Gaz. méd. Bahia 70(2) :127-130, 1970.

O Hycanthone na dose fnica de 2,5 mz/Keg, pel avia intra-mus-
cular, foi usado no tratamento de 211 pacientes com esquistossomose,
em umasa Area rural onde hd escassa transmissfio da doenca. A droga
foi relativamente bem tolerada, A populacio aceifou bwom o trata-
mento, Em 97770% dos doehies nfo mais se encontraram ovos do
S. mansoni, em cinco exames de fezes feitos pelo método de Kato,
no seguimenot de cineo meses. No periodo de seguimento tardio,
apenas um paciente passou g eliminar ovos de 8. mansoni. Tais resul-
tados sugerem o uso da droga ho combate A4 esquistossomose onde os
focos da doenca s8o esparsos e parecem justificar sua aplicacfio na
tentativa de s avaliar os resultades do tratamento em massa.

Esquistossomose mansoni — Hycanthone

MIRAGLIA, T.; CASTELO BRANCO, E. & GOMES, N. F. — Estru-
tura e histoquimica das glindulas de Zeis das palpebras do Sagui
(Callithrix Jacchus). Gaz. méd. Bahig 70(2):131-138, 1970.

As glindulas de Zeis e as glandulas anexas aos demais foliculos
pilosos das phlpebras do sagiil s&o pouco volumosas e, geralmente,
duplas, O material lipidico nelas contido é constituide por uma asso-
ciacao de triglicéridos, ésteres do colesterol e acidos graxos (nas eslulas
em desintegragdo), que nic possuil fosfolipideos, Essas gléndulas sfio
destituidas de glicogénio, fosfatase alcalina, fosfatase dcida e colines-
terases, porém sio dotadas de esterase inespecifica, citocromo-oxidase e
suceino-desidrogenase. Ao redor de seus 4acinos existem poucos vasos
anguineos contendo fosfatase alcalina mas nfo se encontram fibras
nervosas possuidoras de colinesterases,

Glandulas de Zeis — Histologia




ETRENOE UNICO PARA TRATAMENTO

DA ESQUISTOSSOMOSE MANSCNICA.

1 dose =1 {ratamento

Indicado para adultos e criangas em idade escolar., APENAS 1
INJEGAQ INTRAMUSCULAR. Em regides hiperendémicas, se ne-
cessario, o tratamento poderd ser repetido duas ou trés vézes por ano.

Contra-indicado para uso concomitante com as fenotiazinas.

Efeitos colaterais - pode eventualmente causar nadsea e vémitos,
porém, sem gravidade.

Precaugoes - Embora ndo se conhegam quaisquer efeitos idxicos
do Etrenol durante o periodo da gravidez, deve-se pesar cautelosa-
mente os beneficios que sua aplicagio poderd trazer as pacientes e
a possibilidade de riscos ao feto, principalmente durante os firés
primeiros meses de gestagdo.

Etreno! deve ser administrado com cautela sm pacientes com insu-
ficiéncia renal e hepatica (hepatites infecciosas) tendo sido empregado,
entretanto, no tratamento de formas hepatoesplénicas da esquistos-
somose, sem resultados danoses para ¢ hepatdeito.

Adverténcia - Nio pode ser administrado por via venosa, Deve
ser evitada a aplicag@o no deltéide.

Modo de usar - Dissolver o conteido do frasco-ampola em 2cm2
de agua para injegdo. A solugdo resultante contera 200 mg de hycan=
thone base. ‘

Dose dnica: 3,0 20,5 mgjkg

Dose méxima total: 200 mg

Doses abaixo de 2,5 mg/kg de péso podem acarretar redugdo signi-
ficativa na eficdcia, enguanto doses de 4 mglkg ou mais aumentam
substancialmente o aparecimento de vémitos. A injegdo deve ser
aplicada profundamente, com agulha Jonga (30x8, 30x7 ou 30x8)
no gluteus minimus.

Cada cm3 (1 mililitro) contém
100 mg de hycanthone base.

Apresentagao
Caixas contendo 1 frasco-ampola.

Temd -

100 mg
HYCANTHONE
BASE

Vv

GACA DECIMO DE em?
10 mg DE HYCANTHONE BASE

r-.—!
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Trata-se da bibliografia mais completa que j4 se publicou

sbbre esquistossomose. Mais de 2.000 trabalhos brasileiros,

catalogados por ordem cronologica, com indices de autor e
assunto. Em portugués e inglés.
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The most complete bibliography of schistosomiasis so far

published. More than 2.000 Brazilian papers, listed in

chronological order, with author and subject indexes. In
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