Sobre a anatomia patoldgica da doenca de Chagas *

por
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(Com 3 estampas)

Nas doencas infectuosas especificas, nas quais ocorrem reag¢des mesen-
quimatosas peculiares, doencas caracterisadas pela existéncia de granulo-
mas inflamatodrios, varios tipos podem ser distinguidos.

Em um deles, representado pela tuberculose e pela sifilis, observamos.
na primo-infeccdo, um agrupamento de lesGes anatomo-patoldgicas, descritas
como complexo primario. Elas decorrem da localizagdo do germe e res-
pectiva reacdc inflamatéria, em um orgdo, e extensao posterior do processo
3 rede linfatica regional. Na tuberculose, o foco caseoso primério pulmonar
ou intestinal, e a cadeia de tubérculos miliares caseosos ao longo dos vasos
linfaticos regionais. Na sifilis, a lesdo inicial cutdnea ou mucosa, e o bubao
sifilitico regional.

Em outro tipo, representado pelo reumatismo infectuoso especifico, o
granuloma inflamatério localiza-se nas articulacdes e tecidos periarticulares,
produzindo artrites e periartrites generalizadas ou atingindo sucessivamente
varias articulacdes; no coragdo, ocasionando mio e endocardite; nos tenddes,
e, ainda, em individuos jovens, no sistema nervoso central.

Fato importante, qualquer que seja o tipo considerado, é que quando
sobrevem nova infeccio do organismo, os processos patoldégicos apresentam
modificacdes morfolégicas que os diferenciam dos encontrados na primo-
infeccio. Em outras palavras, a reacdo normérgica, virginal ou inicial con-
diciona ou determina reacdes modificadas posteriores ou reagdes alérgicas.

A doenca de Chagas pertence ao grupo de doengas infectuosas especi-
ficas, caracterizadas pela existéncia de granuloma inflamatério. Nela, igual-
mente, desempenham papel importante, as reac¢des alérgicas, ou sejam pro-
cessos patoldgicos modificados em virtude de infeccao primaria anterior.

*  Trabalho lido, a 23 de agosto de 1941, em Belo Horizonte, durante a “Semana de
Carlos Chagas”.

* Recebido para publicacio a 1 de setembro e dado & publicidade em novembro de 1941.
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FORMA AGUDA

Na fase priméria da infecgdo pelo S. cruzi, as lesbes observadas no
homem. localizam-~se, preferencialmente, no miocardio, no nevraxe e na pele.
Constituem a miocardite aguda difusa, a meningo-encéfalo-mielite e os cha-
gumas cutaneos, de inoculacao, metastaticos e hemat()genos estudados, re-

centemente, por Mazza, com a colaboracdo de Freire, Urcelay, Miyara, G.
Basso, R. Basso, Conte e Salica.

1. — Miocardite aguda difusa

No miocardio de cdes jovens, inoculados com o §. cruzi, e, oportuna-
mente sacrificados, as lesdes apresentam-se esparsas e em fases iniciais nao

surpreendidas no homem.

Estudando esse material, observamos que a infiltracdo celular inflama-
toria do tecido intersticial do miocardio se inicia em torno dos vasos que acom-
panham as finas trabéculas da trama conjuntiva do miocardio, ou sejam,
capilarss e precapilares.

A reacao inflamatéria nada tem a ver, diretamente, com a presenca do
S .cruzi no interior da fibra muscular cardiaca, sendo verificacdo comum o
encontro de fibras parasitadas sem nenhum infiltrado celular inflamatério

em sua vizinhanca.

Contudo, os capilares e precapilares em torno dos quais se processa
intensa infiltracdo por células amebdides migradoras monocitéides sdao en-
contrados, justamente, em territérios do miocardio onde mais numerosas sao
as fibras musculares contendo parasitos (dreas de colonizacdo pelo S.cruzi) .

Repetimos que, desde o inicio, trata-se de infiltracado por células ame-
boides migradoras 'do tipo monocitéide, de dimensdes semelhantes as de mo-
nocitos tipicos do sangue associadas a histocitos, e, em menor nimero, a
lintécitos, ocasionalmente, a células plasmaticas.

O carater peculiar desse exudado, diferente do observado no processo
inflamatério agudo, é o fundamento de incluirmos a doenca de Chagas, no
gruno das doencas infectuosas com reac¢des mesenquimatosas peculiares, ou

doencas infectuosas especificas.

Em regides onde nao ha, ainda, a infiltracdo celular do tecido intersti-
cial do miocardio, notamos dilatagao e éstase sanguinea, nos capilares e pre-
capilares. Ailguns deles mostram aciimulo e deposicio marginal de moné-
citos do sangue, fase essa que precede a de emigragdo das mesmas células
para o tecido intersticial do miocéardio.
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Um detalhe verificado em cortes perpendiculares as paredes dos ven-
triculos, é que a infiltracdo por células monocitéides e histocitos é tanto mais
consideravel quanto mais préximos do endocardio sdao os capilares e preca-
pilares observados.

Certamente existe um fundamento anatémico para tal localizacao, seja
ele a circulacio linfatica, no miocardio, seja a intensidade tanto menor da
corrente sanguinea, quanto mais afastados os vasos de seu tronco de origem.

¥ curioso notar que, em um caso cronico de doenga de Chagas, estu-
dado detalhadamente por Mazza, G. Basso, R. Basso e Yoérg (1939, tenham
eles, igualimente. verificado, e representado na Fig. 3 do trabalho, distri-
buicio semelhante da miocardite, ou seja, uma densidade e extensdo mais
consideraveis, na vizinhanca do epicardio, ou na porcdoc mais superticial
das paredes do ventriculo esquerdo. Em um caso agudo, Mazza, G. Basso
e R. Basso (1937) assinalam preferéncia epi-endocardica das lesodes infla-
matorias cardiacas.

Resumindo diremos que os estudos feitos em caes jovens inoculados
com S.cruzi nos levam & conclusao de que, na fase inicial de infec¢do, a mio-
cardite intersticial aguda chagasica é a consequéncia de altera¢des peculiares
nos capilares e precapilares das finas trabéculas do tecido conjuntivo miocar-
dico. Tais lesdes facilitariam, ai, a estase sanguinea e posterior migragao
macica de monécitos do sangue, e, em menor escala, de linfécitos. A trans-
formacio ulterior desses monécitos em células amebdides migradoras do tipo
monocitdide e em histécitos, bem como a evolugdo fibroplastica dos histéci-
tos. sdo fatos que encontram paradigma em processos patolégicos existentes
em outras doencas produzidas por protozoarios, notadamente no kala-azar.

Vem a propdsito lembrarmos a possibilidade ce que a irritacao dos capi-
lares e precapilares cardiacos, nas zonas onde a colonizagdo pelo S.cruzi €
mais intensa, seja eletuada por substancias originarias dos proprios para-
sitcs destruidos. -Mazza e Jorg (1940), com efeito, pela destruicdo hidro-
litica e mecanica do S.cruzi, filtracdo e didlise prolongada do liquido resul-
tante, obtiveram: uma substdncia especifica com a qual produzem, no cao.
o fendmeno de Shwartzman, obtendo formacdo de nédulos histocitarios e
giganto-celulares, idénticos aos observados no homem e animais de labora-

tério, infetados pelo S.cruzi.

Nos casos aqudos de moléstia de Chagas, a miocardite aguda difusa
oferece intensidade nio encontrada em nenhuma outra doenca humana.

Alem da notavel infiltracao celular do tecido intersticial, ocorrem, em
grau mais ou menos intenso, a degenerescéncia ceréide, a degenerescéncia
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hialina, em grau menor, a infiltracdo gordurosa degenerativa, e, ainda, alte-
ragbes pecuiiares do citoplasma diferenciado, as quais, pela primeira vez,
evidenciamos na fibra muscular cardiaca de casos agudos dessa moléstia.

Tal lesdo interessante foi confirmada por Mazza, Jorg e Canal Feijoo
(1938), em um caso crénico da doencga, e dela reproduzem farta e escolhida
documentacid> habitual nas publicacées da M. E. P. R. A. Nio sé os
referidos autores empregaram novas técnicas para evidencia-la, como foram

OS primeiro3 a reconhecerem que ainda nio havia sido relatada na literatura,
antes de nossa descricdo.

Essa atitude € um belo atestado da probidade cientifica de investiga-
¢Oes sobre medicina experimental e patolégice tropical, iniciadas, animadas
e chefiadas por Salvador Mazza, na Argentina.

As lesdes macroscopicas que completam o quadro anotémico das ne-
cropsias de casos agudos da doenga, constam de infiltracio gordurosa in-
tensa do figado, hiperemia dos rins, bago e pulmdes, hidrotorax bilateral

(leve), edema cutaneo generalizado e hiperplasia universal (moderada) dos
ganglios linfaticos.

3. — Meningo~encéfalo-mielite

Esrudadas por Gaspar Vianna, Carlos Chagas, Rocha Lima, Magarinos
Torres, Jodo Villaga, Eurico Villela, Souza Campos, Eudoro Villela, Odillon
Gallotti e Sergic Azevedc, a: 1esde: dc neviaxe siac constantes, na forma
agude

Trata-se de uma meningo-encéfalo-mielite.

Y 4

A encéfalo-mielite é constituida por focos de pequenas dimensdes nic
sistematizados, apresentando relagdes constantes de vizinhanca com os capi-
lares e precapilares intraencefalicos, distribuidos, indeferentemente, pela
substancia branca e cinzenta do cérebro e medula espinhal, mais raramente,
do cerebelo.

Os focos sdo formados por macréfagos, alguns, evidentemente, emigra-
dos dos vasos, outros, provavelmente, derivados da microglia regional. A
desintegracdo da substancia nervosa, a formagdo de abundantes células gra-
nulo-adiposas, a sua dispersdo posterior e fibrose cicatricial consecutiva, sio
estadios sucessivos de evolucdo dos focos.

O S. cruzi com a morfologia de leishmania, é encontrado, ao nivel e na
vizinhanca dos focos, mais comumente no interior de macréfagos, tambem
na micréglia perivascular, e, mesmo, na prépria célula nervosa.
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Os vasos da substdncia nervosa apresentam infiltracio da adventicia
e da bainha linfatica por macréfagos, linfécitos e células plasmaticas. A
infiltragdo é discontinua, guardando relacées de vizinhanca com os focos de
encéfalo-mielite. Proliferacdo de células endoteliais e obliteracdo parcial ou
total da luz do vaso, ocorrem em arteriolas e precapilares, quer ao nivel,
quer nas margeus de um foco de encéfalo-mielite.

Lesdes das células nervosas — tumefacdo e cromatodlise perinuclear, e
necrose — existem, undo sendo proeminentes. Atinjem, especialmente, as
células d Purkinje, no cerebelo, as grandes piramidais da cortex, e, em menor
escala, as multipolares da medula.

A dura-mater é rnormal.

As leptomeninges apresentam inflamacdo discontinua. O exudado infla-
matoério, pouco abundante, é constituido por macréfagos, que predominam,
por linfécitos e células plasmaticas. Células dessa mesma natureza infil-
tram, em grande extensdo, as paredes dos vasos das leptomeninges.

3. — Chagomas de inoculagdo, metastaticos e hematdgenos

Mazza e colaboradores, a partir de 1940, veem chamando a atencio para
manitestacées cutdneas na doenca de Chagas, as quais, embora descritas
pelo descobrider da moléstia, ndo haviam sido devidamente levadas em conta.,
nem estudadas, no ponto de vista anatomo-patolégico.

Sao referidas sob os nomes de citoesteatonecrose subcutidnea inflama-
téria e parasitaria chagasica, lesdes tumorais cutineas, de inoculacio e me-
tastaticas, lipochagomas, e, mais simplesmente, chagomas de inoculacido, me-
tastaticos e hematdgenos.

A nosso ver tais lesdes, assinaladas quer em criancas, quer em adultos

(Mazza, G. Basso e R. Basso, 1940), apresentam importadncia muito maior
do que se lhes tem dado, até agora.

Intluenciam, mesmo, o conceito geral sobre o quadro mérbido da doenca,
atastando-1 daquelas moléstias infectuosas especificas caracterizadas por um
complexo primaiiv bem definido, tais a tuberculose e a sifilis, aproximando-a,
de outro lado, de outras doencas infectuosas especificas, quais o reumatismo
infectuoso, onde ndo existe um complexo primario bem definido, mas onde
a prime-infec¢de evolue, simultaneamente, em diversos tecidos e orgdos: no
reumatismo, sdo eles, o miocardio, as articulacdes e estruturas circunvizinhas.
o sistema nervouso central; na doenca de Chagas, o miocardio, o sistema nerx-
voso central e o tecido gorduroso subcutaneo.
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Os chagomas de Mazza constituem, na nossa opinido, parte integrante

e caracteristica do quadro anatomo-clinico da fase aguda da doenga de
Chagas, no homem, sendo os outros elementos importantes desse mesmo

quadro, a miocardite ¢ a meningo-encéfalo-mielite.

Denunciam-se, no ponto de vista clinico, por endurecimento circunscritc
da pele com aspecto erisipelatdide e sua aderéncia as camadas profundas do
tecido celular subcutéaneo.

O exame histopatolégico (Mazza e Freire, 1940) revela, alem de ne-
crose de células gordurosas (citoesteatonecrose), a existéncia de nédulos
inflamatérios constittidos, predominantemente, por histécitos reunidos em
sincitio reticular e células epitelioides, tambem polimorfonucleares e linfécitos.
Algumas vezes, quando destruidas células gordurosas, o processo revela os
aspectos habituais em granulomas de corpo estranho. Os focos estendem-se

b

até a profundidade do tecido adiposo, conservando, ai, um aspecto nodular.

Segundo Mazza e Freire (1940), tanto nos focos inflamatérios dér-
micos como em plena citoesteatonecrose, aparecem leshméanias evolutivas do
S .cruzi. i

F:n lactantes onde a sintomatologia da doenca de Chagas é, por vezes,
obscura, Mzzza e Freire (1940) assinalam o valor diagnéstico dos chagomas
que se assestam na regido geniana, ao nivel das bolas adiposas de Bichat
(lipochagomasy

As observacodes multiplas de Mazza e colaboradores deixam bem claro
que os chagomas ou inflamagdes cutdneas produzidas pelo S.cruzi, nao sé
se formam no ponto de inoculacdo (chagomas de inoculagdao) e regides vizi-
nhas (chagomas metastaticos), como em regides dai atastadas, evoluindo
simultanea ou independentemente, quais focos de origem hematégena.

As alteracdes do sangque, estudadas por Ezequiel Dias (1912), constam,
na fase inicial. de notavel monocitose acompanhada de leve linfocitose. Nao
ha anemia globular, 1nas certo decréscimec na quota de hemoglobina e da
densidade do sangue.

o

A medida que os casos se tornam cronicos, observa-se queda gradual

do nimero de linfocitos e subida proporcional de neutréfilos, eosinétilos,
“mastzellen” e miel6citos eosinéfilos. A eosinofilia, diminuta basofilia e apa-

recimento de mieldcitos eosindfilos, constituem apanagio das formas cronicas.

-

A ecsinofilia, expressao de estado alérgico, é relatada, repetidas vezes,
por Mazza e colaboradores, em casos subagudos e cronicos observados na
Argentina.
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Em monografias publicadas no decurso do ano vigente Mazza e seus
colaboradores prossequem em seus estudos sobre manifestacdes cutaneas no
periodo primario da doenca de Chagas.

Apresentam 6 casos de exantema com aspecto morbiliforme (Maz-
za, G. Basso, R. Basso, Freire, Herrera, Jorg & Miyara, 1941; 5 de
exantema urticariforme (Mazza, G. Basso, R. Basso, Freire & Miyara, 1941)
e 6 de eritema polimérfico (Mazza & Miyara, 1941) .

Trata-se de alérgides cutaneas ou esquizotripanides.

Nelas, ao contrario do que acontece nos chagomas, ndao se encontra o
agente etioldg:co da doenga. Constituem a expressdo de um estado alérgico
da pele para o microcrganismo, seus produtos de desintegracio ou dos teci-
dos do organismo invadido.

Romaga (1935), na Publicacao n. 22 da M. E. P. R. A., com o titulo
“Acerca de um sintoma inicial de valor para el diagnostico de forma aguda
de la Enfermedad de Chagas. La conjuntivitis esquisotripanosica unilateral’,
chama a atencdo para a importancia diagnéstica do edema palpebral unilateral,
descrazvendc-o da seguinte maneira: inicio brusco por inchacido das palpe-
bras e da conjuntiva de um dos olhos; edema elastico e indolor, comunicanda
as palpebras coloracdo roseoviolacea; congestio e edema da conjuntiva, as
vezes, chemosis; extensdo do edema as regides vizinhas da face e sua possi-
vel generalizacdo; auséncia de lesdes cérneas e¢ de outros componentes do
proprio globo ocular; escassa reacdo conjuntival; reacdo ganglionar satélite:
lento desaparecimento aa inflamacao.

A respeito da anatomia patoldgica do edema palpebral unilateral, refe-
rido pela primeira vez por Chagas como conjuntivite, as informacdes en-
contradas na literatura sdo as sequintes: Mazza e Benitez (1936), em bi6-
psias da conjuntiva tarsal inferior e da dobra semilunar, em homem de 18
anos, no periodo agudo da moléstia, com edema palpebral esquerdo, verifi-
cami degenerescéncia mucdide das células epiteliais, proliferacio de células
conjuntivas, linfangiectasia na submucosa. O processo datava de 29 dias,
tendo sido negativa a pesquisa microscépica porfiada de leishméanias do
S. cruzi, em cortes histolégicos de ambas as biépsias. Diminuindo o edema
palpebrai e a exoftalmia, o doente apresentou manifesta dacrioadenite, a qual
persistiu durante quasi 3 meses apds o inicio da lesao.

Em um caso mortal da forma aguda, menina de 12 anos, com edema
palpebral unilateral, Mazza, G. Basso e R. Basso (1937), assim referem
as lesdes encontradas na palpebra inferior direita edemaciada do cadaver:
hiperplasia intensa, irregular, com aspecto poliposo, do epitélio, em algumas
zonas. No corion que suporta o epitélio conjuntival, infiltracdo parvicelular
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difusa e escassa, com formacdo abundante de [oliculos histocitarios giganto-
celulares. Em certos pontos, tais foliculos estdo situados no meio de tecido
esclerético. Os foliculos gigantocelulares, alojados préximos do epitélio, le-
vantam~-no sob a forma de nédulos ou granulacdes. Tais foliculos revelam
a presenca de leishménias do S. cruzi nc interior de histécitos. O processo
descrito corresponde a uma conjuntivite de carater proliferativo-granuloma-
toso, justificando, assim, a designagao empregada por Chagas — conjuntivite.

Mazza e Jorg (1938), em relatdrio apresentado ao VI Congresso Na-
cional de Medicina reunido em Cérdoba (Mazza, 1940), chegam a conclusao
de que a reacao inflamatdéria conjuntival é secundaria, e nao de origem exd-
gena primitiva. O processo resulta da propagacdo da reacdo inflamatéria
profunda da capsula de Tenon ou tecido celular orbitario, estado que, com
frequéncia, determina exoftalmia. A reacdo inflamatéria profunda é de na-
tureza chagasica, ai sendo encontrados, ao lado de foliculos giganto-celulares,
formas de leishmania. Ao contrario disso, nas por¢des superficiais da
conjuntiva, as lesbes sdo de carater diverso, constando de actimulo de células
plasmaticas, linfécitos e eosinéfilos. Dessa maneira formam-se nédulos que

dio a impressao de granulac¢des conjuntivais.

Romaifia (1939), estudando os olhos de macacos infectados, experimen-
taimente, pelo S.cruzi, descreve hiperplasia de células mucosas, no epitélio
do fundo de saco 6culo-palpebral, com a presenca de leshméanias no interior
de células do epitélio de revestimento, infiltracido linfo-plasmo-histocitaria
do corion, as vezes com aspecto nodular. No corion, com acentuado edema
interfascicular, existem numerosos histécitos com leishmanias, muito mais
abundantes ao nivel do corion da conjuntiva palpebral que ao nivel da con-
juntiva bulbar. Histécitos parasitados aparecem, ainda, entre os feixes mus-
culares das palpebras, e no estroma conjuntivo das glandulas locais. O tecido
conjuntivo periocular apresenta zonas de infiltracdo fibrino~leuco-plasmocita-
ria, congestao e edema, sendc os histdcitos parasitados al menos numerosos
que nc corion conjuntival. Células parasitadas sdo, ainda, encontradas no
tecido conjuntivo da capsula de Tenon vizinha da esclerética, nas camadas
superficiais da esclerética, e nas glandulas lacrimais.

Tambem aqui, nessas infec¢des oculares experimentais, a designacdo de
conjuntivite, empregada originariamente por Chagas, ou, se melhor expressao
quiséssemos, conjuntivite 6culo-palpebral ou bléfaro~-conjuntivite, encontra jus-
tificativa.

Mazza, C. Benitez e |]. Benitez (1936), na Publicacio n. 28 da
M. E. P. R. A,, sob o titulo "Diagnéstico retrospectivo da Enfermedad de
Chagas, forma aguda, por exame anatomo-patolégico de ganglio axilar”’, es-
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tudam um ganglio axilar em individuos que, 5 mezes atras teria sido um caso

agudo de doenca de Chagas. Referem acentuada hiperplasia de células do
reticulo, a qual comunica feicao peculiar a hiperplasia linfatica. Considera

tal quadro tipico da doeng¢a de Chagas, levando em conta outros casos com
menor tempo de evolugdo, onde fora possivel evidenciar as formas de leish-
mania nos tecidos.

Em biopsia de ganglio linfatico epitrocleano, direito, em um caso suba-
gudo, Mazza, J]. Braverman e L. K. Braverman (1939) descrevem, ao lado
de riqueza impressionante de leshméanias de S. cruzi, um processo de linfa-
denite aguda purulenta.

No figado de caes inoculados com S.cruzi, Mazza e Jorg (1934) referem
a presenca de ndédulos de histocitose caracteristicos, em sua opinido, da in-
feccdo chagasica. Encontram nédulos semelhantes, em um caso crénico auto-
psiado, (Mazza, Jorg e Canal Jeijéo, 1938).

FORMA CRONICA
Nas zonas em que a doenca de Chagas é endémica, a forma croénica se
encontra representada por individuos de idade compreendida entre 20 e 40

anos, naturais da regido e ai domiciliados.

Apresentam um quadro clinico sui generis. Ao lado de corag¢do conside-
ravelmente aumentado de volume, nota-se discreto edema cutdneo, e, ainda,
baixa tensdo arterial, sendo, muitas vezes, a Mx. de 7,8 ¢ 9 cm.Hg, ao passo

~

que a minima é normal,

O grande sintoma da cardiopatia de Chagas, e o elemento precioso para
d P d p P
julgar da endemicidade da infecgdo pelo S.cruzi, sequndo Chagas, é a arritmia.

Os sintomas da insuficiéncia circulatéria instalam-se, progressivamente,
a morte sobrevindo em asistolia. Qutras vezes, a morte ocorre subitamente,
precedida, quando muito, de hiposistolia.

Crowell, mencionado por Chagas e Villela (1922), demonstrou lesdes
bem localizadas, nos feixes cardiacos primitivos, assim como alteracbes por
ele consideradas caracteristicas, da acdo do parasito sobre o miocardio, em

processos cronicos.

Em dois casos cronicos que estudamos (M, Torres, 1928), a infiltracdo
celular do miocardio estendia-se, diretamente, ao endocardio parietal. Um
deles apresentava endocardite parietal crénica fibrosa da auriculeta direita e
do ventriculo esquerdo, associada a endocardite recente, com formacgio de
trombos, na auriculeta esquerda e no apice do ventriculo esquerdo. No outro,
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notava-se endocardite parietal, no apice do ventriculo esquerdo com trom-
bose consecutiva (trombo assético). Aparelho valvular intacto, tratando-se,
em ambos os casos, de uma endocardite parietal por extensido direta da mio-
cardite crénica pronunciada e difusa, caracteristica da forma crénica da doenga

de Chagas.

Uma miocardite intersticial crénica difusa foi achado constante em uma
série de 15 casos crdénicos de doenca de Chagas que estudamos (M. Torres,
1929). O exame desse material nos levou a considerar tal processo, nio
como a evolucao tardia ou posterior da miocardite aguda difusa inicial, mas
sim como uma miocardite em franca evolucdo, continua e progressiva.

A infeccao pelo S.cruzi, repetida e continuada, e o estado de alergia,
foram por nés apontados, nesse trabalho, como explicacdo dos fatos.

Distinque-se a mincaraite cronica, pelo seu carater difuso, sem rela-
cao com alteracdes dos ramos arteriais calibrosos. Ao lado de zonas com
intensa proliferacdo do tecido conjuntivo intersticial, e atastamento conse-
cittivo das fibras musculares, aparecem areas de infiltracdo ditusa por ma-
créfagos, células plasmaticas, grandes e pequenos linfécitos.

Nio ha formacdes semelhando nédulos de Aschotf.

Em dois casos em que realizamos o estudo comparativo das lesdes encon-
tradas nas diversas cavidades cardiacas, observamos que as lesdes fibrosas
crénicas eram mais extensas nos ventriculos, parecendo que a miocardite ai
tivera inicio. Nas auriculas havia predominancia de infiltracao celular, indi-
cando processo mais recente, em evolucdo atual. (M. Torres, 1929).

Fm um caso minuciosamente estudado por Mazza, G. Basso, R. Basso
e Jorg (1939), o processo infiltrativo inflamatério apresenta o maximo de
intensidade nas paredes do ventriculo esquerdo, diminuindo, notavelmente,
de densidade, no septo interventricular, limitando-se a focos isolados, difu-
sos, no ventriculo direito. Nas auriculas existe, apenas, infiltracdo microfocal

dispersa.

No doente Theophilo Xavier, verificamos que a infiltracao celular loca-
liza-se, iqgualmente, no ramo esquerdo do fetxe de His. (Fig. 1).

Pudemos efetuar o estudo no nédulo de Keith e Flack, em outro caso
cronico de doenca de Chagas, Manuel Marqgues (aut. n. 4064), para tal
nos orientando pela artéria do sulcus terminalis, conforme a técnica indica-
da. (Figs. 2-6). No tecido com a estrutura peculiar daquele nédulo, onde
as fibras musculares apresentam zona central de sarcoplasma indiviso, e dis-
posicdo periférica das miofibrilas, semelhando as “fibras tubuladas” de Tho-
rel, encontramos intensa infiltracio mononuclear difusa, com ilhotas ou focos
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onde as células eram mais condensadas. Nesse mesmo doente, verificamos
proliferacido de células e tibras conjuntivas, bem como tocos de infiltragao
celular intiamatdria, ao nivel do crus commune do feixe de His.

No caso estudado, em detalhe, por Mazza, G. Basso, R. Basso e Joérg
(1939), os focos de infiltracdo celular eram escassas na raiz do feixe de
Wenckebach, aumentando de ntimero, tendendo a confluirem, a medida que o
feixe se aproxima do nédulo de Aschoff-Tawara, onde a infiltragao apresenta
evolucado francamente esclerética. A infiltracao localiza-se, preferencialmente,
na periféria do feixe, nos elementos neuro-vasculares que o limitam, e em
torno dos grossos feixes nervosos que conduzem as fibras do sistema vegeta-

tivo até o nodulo de Aschoff-Tawara.

No mesmo trabalho, os autores argentinos assinalam a existéncia de
focos granulomatosos giganto-celulares, de centro necrobiético, zonas com
franca evolucdo esclerdtica, parcialmente reticulinica, parcialmente colagena
frouxa, e alteracdes da estriacdo-edema, deformacdo e confluéncia dos discos
esferoides terminais (lesdo de C. Magarinos Torres, sequndo Mazza-Jérg),
periarteriolite, panflebite, pericardite e epicardite intiltrativas.

Em outro caso, tambem cuidadosamente estudado por Mazza, Jorg e
Canal Feijo (1938), ficou evidenciada uma intensa esclerose reticulinica do
miocardio, em miocardite crénica infiltrativa, onde existiam, ainda, infiltra-
cao polimorfonuclear, em parte, eosinofila, foliculos histocitarios com plasmo-
dios multinucleados, elementos de aspecto mioblastico, fenémenos de mio-
malacia com proliferacdo de macrofagos e reabsorcdo das células degenera-
das, e, ainda, alteracdes de estriacdo (lesdo de C. Magarinos Torres, se-
gundo Mazza-Jorg).

Borges Fortes (1941), em um caso crénico de doenga de Chagas com
sindrome de Little, encontra leishmanias (raras) de S.cruzi, em células da
microglia, no cérebro. O doente achava-se afastado, durante mais de vinte
anos, da zona em que a moléstia é endémica. Alem de alteracdes degenera-
tivas, diminuicdo do numero de células piramidais e consideravel desarranjo
da citocarquitetura, na cortex cerebral, outras lesdes foram encontradas fun-

damentando, em base anatémica segura, a etiologia chagasica da sindrome

de Littie.

Nao é necessario encarecer o valor deste primeiro estudo anatémico da
forma cronica com manitesta¢cdes nervosas predominantes, o qual, tambem,
esclarece uma das etiologias da sindrome de Little. De passagem seja lem-
brada a grande frequéncia desta sindrome, nas zonas em que a doenca de

F 4

Chagas é endémica (Chagas).
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As lesdes que acabamos de referir sdo, apenas, as de maior importancia
relatadas, nos ultimos tempos, na doenca de Chagas, outras existindo as

quais nao julgamos oportuno aqui relembrar.

Ao contrario, achamos acertado insistir sobre novo conceito a respeito
da patogenia da doencga, visto como talvez provoque novas pesquisas, tendo

por fim confirma-lo ou refuta-lo.

Conforme ficou dito, trabalhos em andamento sobre miocardite experi-
mental pelo S.cruzi, permitiram-nos verificar lesdes importantes e precoces
nos capilares e precapilares do miocardio, especialmente em suas porgoes
mais vizinhas do epicardio. Tais lesdes condicionam estase sanguinea, depo-
sicio marginal de glébulos brancos, e, em seguida, emigracdo de células
sanguineas, predominantemente mondcitos, em menor escala, linfécitos.

O exudado inflamatério se inicia em torno de tais vasos alterados, sem
nenhuma relacdo imediata com o S.cruzi acantonado na fibra muscular, ou

livre em consequéncia de sua rutura.

Insistimos, o infiltrado celular inflamatério, no tecido intersticial do mio-
cardio, se inicia ao nivel e em torno dos capilares, e ndo na vizinhanga do
S .cruzi, quer ele esteja contido em fibras cardiacas e macréfagos, quer esteja
livre. 1% uma miocardite exudativa relacionada com lesGes vasculares precoces.
e nio uma reacio inflamatéria ligada & destruicdo de fibras musculares car-
diacas, ou & presenca de leishmanias do S.cruzi, no interior de fibras mus-

culares, de histocitos ou livres.

O conceito de que lesdes vasculares precoces condicionam a reagao in-
flamatoria nas infeccdes pelo S.cruzi, encontra confirmacao, igualmente, nas
lesdes histopatologicas que descrevemos, a principio com Jodo Villaga (1919},
depois com Eurico Villela (1926), no nevraxe de caes inoculados com S.cruzi.

F

O conceito dominante, até agora, na patogenia da doenca de Chagas, é
de que a reacdo inflamatéria se inicia em torno do S.cruzi e de células por

ele parasitadas e destruidas.

O conceito novo que agora introduzimos, e que nos parece ser o exatc,
é de que as lesdes inflamatérias se iniciam, ndo em torno do S.cruzi e de
células por ele parasitadas e destruidas, mas sim ao nivel dos pequenos vasos
sanguineos, capilares e precapilares, dos territorios onde a colonizagdo pelo

»

S.cruzi é mais intensa.

O processo inflamatério, na doenga de Chagas, é, pois, a consequencia
de uma acdo induzida a distancia, pelo S.cruzi, por meio de uma hipotética
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o

noxina (1) esquizotripanica, a qual, possivelmente, seria, em parte, a “sub-
stancia soluvel’ de Mazza-]org, por eles evidenciada gracas ao fenémeno de
Shwartzman.
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ESTAMPA 1

‘Fig. 1 — Theophilo Xavier, caso crénico de doenca de Chagas. Infiltragdo por linfé-

citos, células ameboides migradoras monocitoides e histécitos, no ramo esquerdo
do feixe de His. No angulo direito superior, endocardio do septo interventri-
cular, face do ventriculo esquerdo.

Fig. 2 — Manuel Marques (Aut. n. 4060), caso crénico de doenga de Chagas. Artéria
do sulcus terminalis, aplicada de encontro a veia cava superior, e circundada
por tecido adiposo e musculatura auricular. Segundo técnica consagrada, este
vaso serve de orientacdo para localizar o nédulo sinoauricular de Keith e Flack.

Fig. 3 — Manuel Marques, caso crénico de doenga de Chagas. Corte mais avancado
que o representado na fig. 2, mostrando a artéria do sulcus terminalis circur-
dada por tecido com a estrutura peculiar no nédulo de Keith e Flack.
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ESTAMPA 2

Fig. 4 — Manuel Margues, caso crénico de doenca de Chagas. Nédulo de Keith e Flack.
com aumento forte. Fibras com zona central de sarcoplasma indiviso e colo-
cacdo periférica das miofibrilas, semelhando as “fibras tubuladas” de Thorel.

Fia. 5 — Manuel Marques, caso cronico da doenga de Chagas. Nédulo de Keith e Flack.
Na vizinhanca da artéria do sulcus terminalis, vé-se um foco inflamatério, e

virios outros, menores, em zona mais afastada.
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ESTAMPA 3

Fic. 6 —~ Manuel Marques, caso crénico de doenga de Chagas. Noédulo de Keith e Flack.
Infiltracdo por células ameboides migradoras do tipo monocitoide, por histo-
citos e linfécitos. Em uma das margens, a artéria do sulcus terminalis.
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