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ESTUDO AMATOMOPATOLOGICO DO ENCEFALO NA
FORMA CRONICA DA DOENGA DE CHAGAS.

ARISTIDES CHETO DE QUEIROZ**

RESUMO

O trabalho mostra o estudo
anatomopatolégico dos encéfalos em
114 casos da forma crénica da doen-
¢a de Chagas. Em 70,1% dos casos,
os encéfalos apresentavam aspecto ma-
croscpico normal, enquanto 26,3%
mostravam infartos cerebrais e 15,7%
mostravam ocaracteristicas de atrofia
cerebral. O peso destes encéfalos, a-
parentemente  reduzido, se mostrou
dentro do padrio para o brasileiro
adulto normal, quando comparado es-
tatisticamente com o material publi-
cado por Razo e Tafuri. As altera-
¢Oes histol6gicas verificadas em 100
casos estudados estavam representa-
das por lesGes inespecificas e prova-
velmente decorrentes dos fendmenos
anoxicos da insuficiéncia cardiaca con-
gestiva a2 que estiveram submetidos os
pacientes em estudo. As mais proe-
minentes destas alteragdes foram: le-
sdes neuronais isquemicas, satelitose,
perda neuronal cortical, tumefagio en-
dotelial com hiperplasias celular da
parede de capilares corticais cerebrais
e congestio. Em 3 casos foram vis-

tas encefalite focal sem elementos pa-
rasitarios.

A anilise deste estudo mos‘ra
que, exceto pelas lesGes focais infla-
matérias, todos os achados sio ines-
pecificos ¢ que podem aparecer em
consequéncia da insuficiéncia cardia-
ca, ndo existindo qualquer evidéncia
que possa responsabilizar o T. crurd
como causador. O material mostra
portanto a falta de substrato morfo-
16gico para se admitir a existéncia da
chamada forma nervosa crnica na
doenga de Chagas.

INTRODUCAO

No estudo do envolvimen-
to do sistema nervoso central na
doenca de Chagas, jai estdo bem
documentadas as lesGes tissula-
res da forma aguda, as quais es-
tao representadas por quadro his-
topatolégico de meningoencefali-
te. Tais alteragGes tem sido de-
monstradas em trabalhos experi-
mentais ou em material humano
de autépsia 9, 26, 27, j& tendo
sido demonstrado também a exis-
téncia de cépas do T. cruzi estri-
tamente neurotrépica 25, 29. O
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estudo da forma crOnica entre-
tanto ndo estd tdo definido, sen-
do poucas as contribuigdes cicn-
tificas neste campo, mostrando
que o acometimento do sistema
nervoso central na forma crOni-
ca da doen¢a € pouco conhecido.
Apesar de descrita .desde os tra-
balhos iniciais de Carlos Chagas
8, quando mencionou a chamada
“forma crOnica nervosa da doen-
¢a de Chagas”, esta entidade tem
sido bastante discutida por traba-
lhos e revisdes posteriores 11, 12,
17, 20, 21, sendo posta em di-
vida por alguns autores, enquan-
to outros chegam mesmo a negar
a sua existéncia.

Mais recentemente tem
sido descritas alteragdes morfo-
légicas enceféilicas na forma cro-
nica da doenca, mais comumen-
te representada por fenOmenos
trombo-embdlicos para o encéfa-
lo 5, 22, 23, atrofia cerebral 1,
2, 3, e alteragdes celulares da ca~
mada de Purkinge no cerebzlo
4, 7. Tais alteragGes sdao consi-
deradas corretamente pelos auto-
res como inespecificas e decorren-
tes provavelmente da insufic.én-
cia cardiaca existente. Atualmen-
te o problema da existéncia ou
ndo da chamada forma nervosa
cronica da doenga volta a adqui-
rir uma maior importincia orin-
cipalmente porque Neurologistas
e Psiquiatrgs estdo com a atengdo
voltada para investigagio de ma-
nifestagdes neuropsiquiatricas dos
individuos  chagésicos, 30, veri-
ficando o comportamento destes
pacientes em inquéritos epidemio-
l6g'cos  realizados em hospitais
psiquiatricos 24, e em enferma-
rias de neurologia 11. Nestes ¢s-

tudos se tem procurado verificar
a frequéncia e o tipo de manifes-
tagdes em pacientes com positivi-
dade da reagdo de Machado-
Guerreiro em comparagio com
grupos controles, incluindo a ve-
rificagdo do tragado do E.E.G.
10, 13, 14.

Trabalhando em uma 4
rea endémica da doenga, e dis-
pondo de grande niimero de casos
de autépsias de individuos wmorta-
dores da forma cronica Chagasi-
ca, resolvemos fazer uma revisdo
mais ampla e cuidadosa das altc-
ragbes anatomopatoldgicas do sise
tema nervoso central nesta doen-
¢a. Este trabalho foi feito portan-
to na tentativa de trazer algum
esclarecimento para o problema
da chamada forma nervosa cro-
nica da doenga de Chagas.

MATERIAL E METODOS

Foram estudados os encé-
falos de 114 casos de individuos
autopsiados no Servico de Ana-
tomia Patolégica do Hospital Pro-
fessor [Edgard Santos e qu: fo-
ram ao 6bito em decorréncia de
complicagdes da forma cardiaca
da doenga de Chagas, no perio-
do de 1971 a 1975. A partir de
1970 os encéfalos vem sendo es-
tudados pelo mesmo patologista
(A.C.Queiroz) o que permite u-
ma melhor sistematizagdo do tra-
balho de rotina. Em todos os ca-
sos foram realizadas autépsias
completas com exames sistemati-
cos de todos os drgaos. Os encé-
falos foram fixados em formol a
10% em suspensio por periodo
variavel de 25 a 30 dias e os blo-
cos retirados para estudo histolé-
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gico foram submetidos a técnica
habitual de inclusdo em parafina,
cortados a espessura de 5 um e
inicialmente coradas pela hema-
toxilina e eosina. Posteriormen-
te novos cortes foram submetidos
a coloragdo pelos métodos de
Nissl, FAS, Weil para mielina.
Cortes com microtomo de conge-
lagdo foram submetidos a colora-
¢do pelo método de Spielmeyer
para mielina. Para melhor avalia-
¢do dos aspectos histoldgicos, fo-
ram tomados como grupos con-
troles casos de atrofia ndo chaga-
sica ,atrofia senil) e casos de en-
céfalos normais. Os prontuérios
clinicos foram consultados para
obtengdo de dados pessoais e par-
ticularmente referentes a tempo
de doenga, grau de insuficiéncia
cardiaca e reagdo de Machado-
Guerreiro. Para o estudo do peso
dos encéfalos os casos foram dis-
tribuidos de acordo com a idade
¢ cada grupo dividido em subgiu-
pos de acordo com o sexo. De
cada grupo foi obtida a média -
ritmética e desvio padrdo dos pe-
sos dos encéfalos, tendo sido a-
plicado o teste de Student (teste
t) para verificagdo da existéncia
de diferencas estatisticas com os
dados publicados por Razo e Ta-
furi (28) no estudo do peso do
encéfalo normal do brasileiro a-
dulto.

RESULTADOS

Todos os casos selecicna-
dos para o estudo, tiveram o dia-
gnostico firmado pelo quadro cli-
nico laboratorial com positi-
vidade da regido de Machado-
Guerreiro e/ou alteragdes eletro-

cardiogréficas mostrando compro-
metimento do sistema de condu
¢do. Do ponto de vista anato-
mopatoldgico, todos eram porta-
dores de miocardite crOnica difu
sa progressiva sendo demonstra-
do por vezes a presenga das for-
mas amastigotas do T. cruzi for-
mando ninhos no interior de fi-
bras cardiacas. A idade dos in-
dividuos nos casos estudados va-
riou entre 11 a 70 anos, sendo
que o maior nimero estava nas
3.2, 42 ¢ 5.2 décadas. Destes ca-
sos, 77 eram de individuos do se-
xo masculino e 37 do sexo femi-
nino.

O resultado do estudo da
média aritmética e desvio padrdo
dos pesos dos encéfalos por gru-
po etério e sexo estd expresso na
tabela 1.

A aplicagdo do testz do
“t” de Student para comparigdo
entre as médias ndo mostrou di-
ferengas entre os nossos dados e
os de Razo e Tafuri (28) a um
nivel de significincia de 5%.
As principais alteragdes macros-
cOpicas observadas neste material
estdao relacionadas na tabela 2.
Na maioria dos casos (79,1%)
os encéfalos tém aspecto macrs-
cépico normal. As alteragdzs en-
contradas nos demais, represen-
tadas por atrofia cerebral e infac-
tos cerebrai$ foram vistas de ma-
neira isolada ou em associagdn,
o0 que ocorreu em 8,7% (10 ca-
sos). A atrofia cerebral estava
caracterizada por encéfalo com
alargamento dos sulcos e estrzita-
mento dos giros, cerebrais envol-
vendo principalmente os lobos
frontais e parietais (fig. 1) e
por graus varidveis de dilatagdo
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TABELA 1

PESO DO ENCEFALO DO CHAGASICO CRONICO. ESTUDO
COMPARATIVO COM OS DADOS DE RAZO E TAFURI (28)
PARA ENCEFALOS NORMAIS.
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Idade ¢ X + =8 N Dados de Raso e Tafuri
S€X0 N  Teste t X + s
2029 H 1277 =+ 132 13 1298 =+ 37 61 t74—1,07
M 1193 = 79 7 1156 =+ 29 56 t63—1,20
1039 H 1291 =+ 128 12 1262 + 9 57 t69—0,76
M 1198 4+ 88 10 1196 + 24 55 t65—0,18
049 H 1256 -+ 121 15 1297 + 26 64 t79—1,30
M 1208 =+ 101 10 1185 =+ 42 42 t52—0,68
50-59 H 1259 -+ 97 14 1305 + 31 59 t73=1,77
M 1125 =+ 66 3 1137 + 51 28 t31—=0,32
6069 H 1237 -+ 114 10 1249 =+ 42 28 t38—1.28
M 1140 = 65 15 1167 + 44 21 t36—1,39

X =+ s - média aritmética e desvio padrio dos pesos dos encéfalos.
N uimero de encéfalos estudados.

TABELA 2

FREQUENCIA DAS ALTERACOES MACROSCOPICAS DOS ENCEFALOS
EM CASOS CRONICOS DA DOENCA DE CHAGAS.
ESTUDO DE 114 CASOS.

ALTERACOES MORFOLOGICAS N.? CASOS %
Encéfalos normais 84 70,1
Atrofia cerebral 18 15,7
Fenomenos trombo-embolicos 30 26,3

(Infartos)

do sistema ventricular, ndo sendo
demonstrado qualquer evidéncia
de obstrugdo na drenagem do li-
quido céfalo-ragnideano e na au-
séncia de lesdes vasculares no po-
ligono da base. A maioria dos
casos de atrofia cerebral se con-
centrou na faixa etdria compre-
endida entre 31 a 50 anos.

O maior nimero de ca-
sos foi encontrado entre os indi-
viduos que tiveram graus mais in-
tensos de descompensagdo cardia-
ca e com duragdo de doenga va-
riando entre 6 a 12 meses. Os in-
fartos foram mais frequentemen-
te encontrados ao nivel dos he-
misférios cerebrais com maior

Fig. 1 — Atrofia cerebral em» um caso cronico da doenga de Chagas. E proemincme [}
\alargamento dos sulcos e estreitamento dos giros cerebrais.
\

w5

-

Fig. 2 — Secgfio de cérebro mostrando pequenos vasos corticais com endotélio tumefeito

¢ hipercelularidade da parede. Observar as alteragdes isquémicas de neuronios.
H .. E 4CCX.
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comprometimento do lado direi-
to, sendo os lobos occiptais, pa-
rietais ¢ temporais os mais atin-
gidos.

O cerebelo foi compro-
metido em apenas 3 casos. Do
ponto de vista morfolégico 68,7%
dos casos apresentaram como ls-
sdes antigas e cistificadas sen-
do que somente 10 casos, cor-
pondendo a 31,2%, se apre-
sentaram como lesGes recentes.
O grifico n.© 1 mostra a dis-
tribvicdo dos casos de infartos
cerebrais de acordo com a faixa
etaria verificando-se um aumen-
to da frequéncia com a idade. A
tabela 3 mostra as principais al-
teragdes  histolégicas  cerebrais
observadas nos 100 casos que fo-
ram submetidos a exame micros-
cépico. Dentre as alteragdes mais
constantes cstdo a congestio do
tecido nervoso e as alteragdes is-
quémicas de neurdnios corticais.
Estas (ltimas, representadas por
reducdo de volume do corpo ce-
lular do ncurénio com nicleos
hipercrométicos e triangulares e
com retragOes citoplasmaticas, fo-
ram cncontradas nas vérias dreas

do cortex cerebral incluindo o
corno de Amon. A satelitose, re-
presentada por proliferacio de
oligodendrocitos na periferia de
neurOnios, foi vista tanto na cor-
tex cerecbral em camadas mais
profundas, como ao nivel do cor-
no de Amon local onde se apre-
sentava com maior intensidads.
Em 41 casos, os capilares da cor-
tex mostravam endotélio tume-
feito com hipercelularidade da
parede, tornando-se bastante pro-
eminentes nas secgdes (fig 2).

Graus varidveis de vacuolizagio
grosseira da substincia branca
foram observados em 48 casos.
Esta alteragdo, vista nio s§ nas
seccdes de cérebro mas taﬁ)bém
no cerebelo se mostrou nggativa
quando se pesquisou mielina.

Aspécto menos proeminepte nes-
te estudo foi o encontradadl de en-
cefalite fodal, vista em 3/ casos e
de maneira esparsa. EstAs altera-
¢Oes estavam represenfadas por
acimulos focais de células ghiais
e linfocitdrias localizadas na su-
bstidncia branca, nio tendo sido
evidenciada a presenga de para-
sitos (fig 3). Em um dos casos

TABELA 3

ALTERACOES HISTOLOGICAS CEREBRAIS EM CHAGASICOS
CRONICOS. ESTUDO DE 100 CASOS.

TIPO DE ALTERACAO

N.° DE CASOS

Congestio vascular

Alteracdes isquemicas neuronais
Vacuolizagdo da substincia branca
Perda de neuronio da cortex
Hipercelularidade capilar cortical
Satelitose

Encefalite focal

77
69
48
42
41
36

3
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Fig. 3 — Encefalite focal ¢ um caso de Chagas cronico. A lesio estd constituida por célula
mononucleadas e reagdo glial (microglia) H 4+ E 400x.

havia predominincia perivascular
do processo inflamatério.

O estudo comparativo das
lesdes histoldgicas entre os en':ui-
falos de individuos chagasicos crd-
nicos com e sem atrofia (encéfa-
los macroscopicamente normais)
¢ os encéfalos com atrofia ndo
chagasica (atrofia senil) mostrou
como diferenca mais marcante a
maior frequéncia de alteragies
isquémicas e perda de neurdnios
corticais neste uUltimo grupo e a
maior frequéncia de hiperceiula-
ridade de capilares nos casos de
encéfalos Chagisicos com e wem
atrofia. Os demais pardmetros
tomados para o estudo, que {o-
ram satelitose, vacuolizagdo gros-
seira de substdncia branca, con-
gestdo vascular, ndo mostraram
diferengas significativas. No es-
tudo particular do cerebelo, o as-
pécto mais proeminente foi obser-
vado ao exame histolégico. Dos
79 casos examinados 67 apresen-

tavam, em graus varidveis de in-
tensidade, despovoamento neuro-
nal da camada de Purkinge, na
maioria das vezes como uma le
sdo focal entre dreas de celulari-
dade preservada. Ao lado disto
observou-se também nitidas alte
ragoes isquémicas neuronais des-
ta camada, e mais raramente re-
ducdo celular na camada granu-
losa e vacuolizagdo da substincia
branca. Alteraces de capilarcs
nido foram observadas no cerebe-
lo.

COMENTARIOS

A atrofia cerebral, carac.
terizada por estreitamento de gi-
ros e alargamento de sulcos cere-
brais e por dilatagio do sistema
ventricular, que apareceu mneste
material numa frequéncia de. ..
15,7% foi descrita pela primeira
vez por Alencar em 1964 (I, 3)
que interpretou tal achado conn
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consequéncia da insuficiéncia car-
diaca congestiva. O nosso ma-
terial confirma os achados destes
trabalhos anteriores inclusivz na
correlagdio como grau e tempo
de evolugdo da descompensacio
cardiaca. Igualmente ao qus foi
observado por Alencar (2), nio
ge verificou qualquer relagio com
a dura¢do da insuficiéncia caidia-
ca e sim com o grau de descom-
pensagdo cardiaca. Os encéralos
com atrofia foram vistos naque-
les casos onde a descompensagio
cardiaca se apresentou com maior
intensidade. Parece portanto
que a lesdo de atrofia cerebral cs-
t4 na dependéncia direta da in-
suficiéncia cardiaca congestivl ©
que é reforgado pelos achados his
tolégicos de lesdes meuronais e
gliais também inespecificos e de-
correntes da anoxia cerebral cro-
nica. Manifestagdes clinicas atri-
buiveis a atrofia cerebral em Cha-
gésicos ndo foram ainda descritos.
No estudo retrospectivo dos pron-
tudrios clinicos dos nossos <asos
nio ha qualquer referéncia a es-
te tipo de manifestagdo. Prova-
velmente porque foi de pouca
proeminéncia, nio apresentando
um quadro que chamasse atengdo
do clinico ou porque ficou masca-
rada pelos sintomas da insufici-
&ncia cardiaca congestiva. E pos-
sfvel que investigagdo clinicamen~
te orientada neste sentido possa
demonstrar a existéncia de mani-
festagOes representadas por graus
varidveis de deméncia, haja vis-
to a grande semelhanca das alte
ragdes macro e microscopicas
destes casos com encéfalos de ca-
sos com deméncia senil ou arte-
riosclerética.
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Os fendmenos trombo-emb6-
licos resultando em infartos en-
cefélicos ja foram ressaltados em
trabalhos especificos (22,23) os
quais mencionam e discutem os
mecanismos determinantes da le-
sdo e chamam atengdo para a fre-
quéncia de 13,1% no material de
autépsia (6). Num destes traba-
lhos é discutido inclusive a exis-
téncia de fenOmenos embélicos
sistémicos incluindo o sistema ner-
voso central em pacientes Chagé-
sicos sem insuficiéncia cardiaca
(6). A maior frequéncia de infar-
tos cerebrais neste nosso materi-
al (26,3%) em relagdo aquels pu-
blicado anteriormente, pode refle-
tir a importincia do estudo siste
mético detalhado dos encéfalos
previamente fixados em formol,
quando lesdes de pequenas dimen-
soes podem ser detectadas. A ob-
servagdo de que a maioria dos
infartos sdo antigos, pode sugerir
que eles ndo desempenharam pa-
pel importante na causa raortis
dos pacientes aqui estudados, nfio
significando necessariamente si-
nal de mau progndstico na evo-
lugdo do Chagiésico, como foi su-
gerido anteriormente (22). O apa
recimento mais frequente de in
fartos em pacientes com idade
mais avangada, pode sugerir que
um outro fator possa estar asso-
ciado contribuindo na determina-
¢do da lesdo, estando implicadas
as lesGes degenerativas vasculares,
que comegam a ser mais frequen
tes em individuos mais idosos.

Os achados histclégicos
observados, também inespecificos
podem estar relacionados direta
mente com anoxia tissular deter
minada pela estase venosa da in-
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suficiéncia cardiaca congestiva.
O cstudo comparativo das lesdes
histoldgicas feitas entre encifalos
de Chagisicos com e sem =atrcfia
¢ cncéfalos com atrofia nic cha-
gisica fortalecem este raciccinio.
A tumefagdo endotelial com pro-
liferagdo celular da paredz capi
lar, achado constante nos encéfa-
10os de Chagésicos, representa a
resposta capilar cortical aos fend-
menos anodxicos (15. Os outros
achados, de vacuolizagds da subs-
tancia branca e satelitose, sdo pro-
vavelmente consequéncia das le
soes  neuronais crfnicas, a pri-
meira representando degereracio
de tratos de neurGnios mais gra-
vemente lesados e a seguncda re-
presentando reagdo glial em tor-
no de neurdnio com sofrimento
pela anoxia. :

A encefalite focal, achado
pouco frequente nestz mcterial e
raramente descrito na literatura
(16,17,18) embora sem mostrar
parasitos € a tnica alteragio que
pode estar relacionada com o T.
eruzi, haja visto a sua grande se-
wmelhanga com a lesan focal que
aparece na fase aguda nos qua-
dros de meningoenc:alite Chagi-
sica (9,26,27).

As alteracdes observadas
neste estudo sdo inteiramente ines-
pecificas e, exceto pelos focos in-
flamatérios, podem ser encontra-
das em qualquer outro tipo de car-
diopatia que curse com descom-
pensagéo funcional e com determi-
nacdo de fenOmenos embdlicos
sistémicos, ndo existindo qualquer
evidéncia que possa responcabili-
zar o T. cruzi como :ausador de
tais lesdes ou que possa represen
tar scquela de lesd2s jue ex'sti-

ram na fase aguda da doenca co-
mo € proposto por ciguns autores
(19). O nosso ma:erial demonss
tra portanto a falta de substrato
morfolégico para quz se possa a
dmitir a existéncia de uma forma
nervosa crénica prépria dz doen
¢a de Chagas.

SUMMARY

PATHOLOGICAL FINDINGS OF
THE BRAIN IN THE CHRONIC
FORM OF CHAGAS’ DISEASE

The pathological findings of
the brain in the chronic form of Cha-
gas’ disease are reported in the study
of 114 cases. 70,1% of the brain
were grossly normal, 26,3% showed
old and recent infarts and in 15,7%
there were characteristics of cerebral
atrophy. The weight of the brain ap-
parently reduced showed the normal
rate when compared with the publica-
tion of Raso and Tafuri for the nor-
mal weight of the adult brasilian
brain. The microscopic findings seen
in 100 cases were mnonspecific and
probably due to the anoxic phenome-
na, a consequence of the congestive
heart failure. Only 3 cases showed
focal encephalitis, with no demons-
trable  parasites. This paper points
out that all the findings reported are
nonspecific and can be related to the
heart failure. There is no morpholo-
gical evidence to consider the existen-
ce of a peculiar involvement of the
central nervous system in the chronic
form of the Chagas’ disease.
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