ALTERAGCOES DO PERICARDIO NA FASE CRONICA DA TRIPA-
NOSSOMIASE CRUZI HUMANA E NAS FASES AGUDA E CRONICA
DA MOLESTIA EXPERIMENTAL *
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Os Autores estudam as alteracées do pericdrdio, especialmente do pericdr-
dio visceral na cardiopatia chagdsica, confrontando-se com as alteracbes.obser-

vadas em outras cardiopatias (reumdticas e hipertensivas).

Analisam as alte-

ragbes pericdrdicas no camundongo experimentalmente infectado e discutem
especialmenie q natureza e a génese das lesbes, a evolucdo e a correlacdo dos

vdrios aspectos morfoldgicos entre si.

INTRODUCAO

As alteracdes do pericardio, mormente
do pericardio visceral, sio praticamente
constantes e de grande valor subsidiario
para o diagnédstico macro e microscopico
da cardite chagasica, especialmente quan-
do consideradas no conjunto das altera-
c¢des do coracdo, que caracterizam essa
doenca. Apesar de nao serem patogno-
monicas, veremos que sua constancia, in-
tensidade e distribuicdo sdo diferentes das
encontradas em outras cardiopatias.

Embora muitas dessas lesdes pericar-
dicas ja tenham sido descritas, ndo foram
ainda estudadas, com minfcias, faltando
delas uma andlise morfologica sistema-
tica. Por outro lado, permanecem obs-
curas sua natureza e génese formal, a ra-
zao de sua distribuicao peculiar na super-
ficie cardiaca, o porqué do pleomorfismo
morfologico, a correlacdo dos varios as-
pectos morfologicos entre si, a evolugao
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Bogliolo).

das lesdes e seu valor para o diagndstico
da doenca de Chagas.

Muitos désses pontos permanecerio ain-
da obscuros ou no terreno das hipédteses,
por faltarem observacOes das fases iniciais
ou evolutivas, pois o que conhecemos no
homem s@o as lesbes ja constituidas ou
suas seqiielas, e somente o estudo da fase
cronica nao sera suficiente para esclare-
cer todos os fatos obscuros. Por essa ra-
Z40, na esperanca de estabelecer o elo evo-
lutivo das lesbes, estudamos coragfes de
camundongos infectos experimentalmente
e sacrificados entre o 2.° dia e dois anos de
infeccao.

Estudamos o pericardio também em
outras doencas (doenca reumatica e car-
diopatia hipertensiva) para averiguar as
possiveis diferencas existentes, desde que,
como ja frisamos, as alteracdes epicardi-
cas nao sdo patognomodnicas da moléstia
de Chagas. ’
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A literatura sobre as alteracdes do pe-
ricardio e do ligiiido pericardico na mo-
1éstia de Chagas é relativamente escassa.
‘Essas alteracoes sao muito mais discretas
na fase aguda, a julgar pelos relatos de
Vianna (15), Chagas (3, 4), Azevedo (2)
e de Mazza et al (6,7, 8, 9). Encontram-
se descritas, nesta fase, a presenca de li-
qilido amarelo-citrino, no saco pericardico,
as vézes em grande quantidade e com ca-
racteristicas do exsudato, e as modifica-
coes do pericardio. Vianna (15) fala em
“fendmenos de pericardite com pontos de
hemorragia muito pronunciados em um
de seus casos”; Azevedo (2) refere-se a
“placas esparsas de pericardite serosa agu-
da”. Em 1939, Mazza el al assinalam, no
primeiro caso agudo de Mendoza, que o
pericardio é de “aspecto marméreo, com
manchas circinadas e policiclicas amarelo
marfim, rodeadas de halos cianéticos, al-
ternadas com partes de alteracdes ou sim-
plesmente congestionadas”. Trata-se, se-
gundo ésses AA. de “epicardite simples”.
No segundo caso mortal de forma aguda
comprovado em Mendoza, Mazza et al ob-
servam uma “epicardite de predominio
proliferativo, nao esclerético”, caracteri-
zada por “espessamento conjuntivo’”, sem
tratar-se de esclerose, pois o tecidc for-
‘mado nao apresenta caracteristicas de co-
‘lageno puro”’. Neste conjuntivp existem
‘numerosos vasos e pequenos focos de con-
.densacao celular com caracteres de linfan-
gite. Os AA. descrevem que “é dificil con-
cluir s6bre a natureza do processo, pois
nio ha certeza da condicdo inflamatodria
de tais modificacdes. A infiltracio encon-
trada é manifestacio de reabsorcio e tanto
pode corresponder & inflamacéo como a al-
teracdes catabdlicas”. Para Mazza et al, a
proliferacio nido apresenta caracteres de
esclerose pos-inflamatdria e, na auséncia
de manifestacdes degenerativas, suspeitam
existir uma “afeccdo mesenquimotrdpica,
na qual as fases exsudativas e catabdlica
transcorrem rapidamente e com escassa
intensidade”.

Sucessivamente, aindg em 1938, Mazza
et al (8) assinalam em outros casos de
fase aguda a existéncia de “moderados in-
filtrados perivasculares; epicardite com
abundantes plasmodios multinucleados;
evicardite concestivo-infiltrativa: intensg

epicardite congestivo - infiltrativa, neofor-
macao vascular e moderada proliferacio
histiocitica-fibroblastica; e antiga epicar-
dite fibrinosa com broto atual de infiltra-
cao aguda”.

Na fase crbonica as alteracOes sédo mais
proeminentes. Além do encontro de maior
quantidade de liquido na cavidade com
alta percentagem de Machado-Guerreiro
reagente (Menezes e Koberle, 10), Chapa-
deiro et al (5), assinalam-se a presenca de
espessamento do pericardio visceral, de
grau variavel nos atrios e auriculas (Mig-
none, 11); “manchas lacteas” na superfi-
cie ventricular, notadamente no ventriculo
direito e espessamentgs nodulares, em for-
ma de rosario ou em faixas ao longo das
coronarias (1, 9, 11).

Andrade e Andrade (1) assim se ex-
pressam ao analisar o aspecto micresco-
pico dos granulos: “sdo constituidos por
conjuntivo fibroso, de aspecto laminado,
sem que houvesse qualquer indicio de al-
teracoes inflamatérias na sua vizinhanca
imediata. Nao compreendemos bem o sig-
nificado déstes granulos, nem podemos
afirmar que sao caracteristicos da doenca
de Chagas. Nao os vimos ainda em ou-
tras cardiopatias, pelo menos tao nitida-
mente desenvolvidos”. Quanto ao espes-
samento fibroso focal do epicardio ao ni-
vel da ponta do ventriculo esquerdo, ad-
mitem ser o reflexo das intensas lesdes
isquémicas do miocardio subjacente,

MATERIAL E METODOS

O presente estudo baseia-se na obser-
vacdo macro e microscopica de 35 cora-
¢Oes chagasicos cronicos, 10 de cardiopatia
reumatica, 18 de cardiopatia hipertensiva
e 30 coracOes sem alterag(')e!s morfoldgicas.

O estudo experimental foi realizado em
coracoes de camundongos albinos machos,
pesando 18 a 20 g, inoculados intraperito-
nealmente com as cepas Y, ABC e PNM.
54 animalis inoculados com g cepa Y e 20
com a cepa ABC foram sacrificados na fase
aguda, com 2 e 18 dias de infeccido. 49
camundongos inoculados com a cepa PNM

foram sacrificados com 90 a 510 dias de
infeccan (facep evrAT-inad
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RESULTADOS

TRIPANOSSOMIASE CRUZI HUMANA
CRONICA

1 — LIQUIDO PERICARDICO

Na grande maioria dos casos observou-
se aumento nko muito pronunciado do con-
teudo pericardico, que raramente atingiu ou
ultrapassava 100-150 ml, De um modo geral
o liquido era amarelo-palha ou amarelo-
eitrino, limpido, com as caracteristicas de
transudato, ndo diferindo do liquido peri-
cardico normal ou de hidropericardio pro-
vocado por outras causas.
nha aspecto de exsudato turvo, sero-fibri-
noso ou mesmo sero-fibrino-hemorragico,
coincidindo, na maioria désses casos, com
a existéncia de tromboses extensas, espe-
cialmente nos atrios e auriculas. Mesmo
quando adquiria o aspeto de cxsudato, di-
feria, na maioria das vézes, do liquido de
outras pericardites (reumatica, tuberculo-
sa e urémica). Na doenca reumatica o
aspecto fibroso, ou sero-fibrinoso, em ge-
ral, é muito mais pronunciado do que na
doenca de Chagas.

Além das caracteristicas acima apon-
tadas é de grande valor a reacdo de Ma-
chado-Guerreiro que, freqiientemente, é
reagente nos chagasicos.

2 — PERICARDIO VISCERAL

A alteracdo do pericardio visceral, na
fase croénica da moléstia, € constante e
mostra aspectos morfolégicos distintos,
muitas vézes associadcs.

Apresenta-se sob varias formas e, pela
sua freqiiéncia e caracteristicas, merecem
mencao as seguintes, as quais atribuimos
as denominacgdes: espessamentos nodula-
res em rosario, placas lactescentes, aspes-
samentos lineares, espessamentos nodula-
res confluentes, epicardite fibrinosa e es-
pessamentos vilosos circunscritos.

1 — Espessamentos ncdulares do epi-
cardio

Sao quase constantes e bastante carac-
teristicos. Apresentam-se como pequenos
noédulos em numero variavel, de 0.5 a 1.0
mm, perolaceos, bem delimitados dos te-
cidos vizinhos, na maioria das vézes iso-

Raramente ti-.

lados e separados entre si por espacos de
0.5 a 2 mm, dispostos em fileiras como
as contas de um rosario, em geral sbébre
as ramificacoes da artéria coronaria e das
ramificagdes venosas satélites. Sao vistos
mais freqiientemente ao longo do ramo
descendente da coronaria esquerda e dos
seus ramos colaterais que se distribuem
na face anterior dos ventriculos; na ar-
téria anterior da auricula e seus ramos;
na coronaria direita e seus ramos que se
distribuem na face anterior do ventriculo
direito e nas artérias anteriores do atrio
direito. S&o encontrados, também, porém
menos freqiientemente e em geral em me-
nor nilimero, ao longo dos vasos arteriais
que hutrem a face posterior dos ventri-
culos e dos atrios (artérias circunflexa, in-
terventricular posterior, ramos das bordas
direita e esquerda), de seus ramos venosos
correspondentes e no trajeto do tronco ve-
noso do sulco interventricular anterior e
posterior.

Mais raramente éstes pequenos nodulos
se localizam nos atrios e ventriculos, dis-
postos ao azar, nio acompanhando as ra-
mificagdes dos vasos coronarios.

O numero de noédulos € bastante varia-
vel de vaso para vasc e de caso para caso.
A contagem dos mesmos, realizada em al-
guns casos, mostra uma variacao entre 4
a 67 nddulos, alguns minusculos e quase
imperceptiveis, e outros mais volumosos e
bem evidentes As vézes se confluem, for-
mando agrupamentos de trés a quatro né-
dulos. Da confluéncia dos mesmos parece
resultar um outro tipo de lesdo peculiar
que sera descrita a seguir — o espessa-
mento linear, como uma faixa — que
guarda a distribuicdo descrita acima.

2 — Espessamento linear ou em faixa

E muito caracteristico e quase tao fre-
qiiente como a lesdo anterior. E repre-
sentado por um espessamento linear, de
tamanho e largura varidveis, as vézes bas-
tante longo, chegando a medir cérca de 6
cm de comprimento por 0.2 a 0.3 cm de
largura, brancacento ou branco-acinzen-
tado, ligeiramente elevado em relagdo ao
epicardio adjacente, de superficie lisa ou
levemente irregular, que acompanha, via
de regra, como os espessamentos nodula-
res, as ramificacoes da artéria coronaria
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e as ramificacdes venosas satélites. Seu
trajeto é linear ou ligeiramentfe arqueado,
como que obedecendo o trajeto dos vasos
coronarianos (figs. 1 a, b, 2, 3, 5); como
éstes, as vézes se bifurca como galhos de
arvore (fig. 10) sem sofrer solugbes de
continuidade. Owutras vézes, entretanto,
h4a solugdes de continuidade, dando-lhe o
aspecto de linhas espessas e interrompidas
(fig. 16). Os espessamentos lineares sio
encontrados nas faces anterior e posterior
do coracao, tanto nos atrios como ncs ven-
triculos. Prevalecem na face anterior dos
ventriculos.

Dois fatos devem ser ressaltadcs: pri-
meiro, as relacdes entre esta lesdo e o es-
pessamento rosariforme e, segundo, a sua
relacdo com a placa lactescente. Existe
uma intima relacio entre os espessamen-
tos nodulares, rosariformes, e o espessa-
mento linear. Segundo pudemos observar,
éste ultimo parece resultar, pelo menos
em parte, da confluéncia dos pequenos né-
dulos rosariformes, sendo em ultima ana-
lise, um grau mais avancado da mesma
alteracdo epicardica. De fato, surpreen-
de-se muito préximo dos espessamentos li-
neares e nos pontos de solucdo de conti-
nuidade déstes, quando adquire ¢ aspecto
de linhas interrompidas, a presenca de es-
pessamentos nodulares e a tendéncia dés-
tes a se confluirem (figs. 1 a, b e 3), Além
disso, como veremos depois, o quadro his-
tolégico das duas lesdes é, fundamental-
mente, 0 mesmo.

Por outro lado, ha .também uma inti-
ma relacio entre os espessamentos nodu-
lares e os lineares e as placas lactescentes.

As figuras 2, 4 e 6 demonstram clara-
mente que o0s espessamentos nodulares
dispostos ao azar, especialmente na face
anterior do ventriculo direito, tendem a
confluir e a formar pequenas placas irre-
gulares de dimensdes varidveis, separadas
uma das outras por zonas de epicardio
normal. Demonstram, também, gue os es-
pessamentos lineares podem se fundir uns
aos outros ou se espalharem como um le-
que, resultando, assim, na formacdo de
placa lactescente, continua (fig. 5) ou em
pequenas areas deprimidas correspondente
a0 epicardio normal (figs. 1 a, b, 5) . Estes
fatos sdo, a nosso ver, importantes para a
interpretacio da génese formal dessas le-
sfes na cardite chagasica. Em altima ana-
lise, quer nos parecer que os trés aspectos

morfoldgicos assinalados — placas lactes-
centes, espessamento nodular e espessa-
mento linear — representam apenas as-
pectos morfolégicos diversos de uma mes-
ma lesao.

3 — Espessamento em placa (placa lac-
tescendente, mancha tendinosa, placa de
trabalho) .

" E quase constante na moléstia de Cha-
gas e, por vézes, estda intimamente reiacio-
nada com os espessamentos rosariformes
e lineares. Apresenta-se como espessa-
mentos branco-lactescentes, levemente ele-
vados em relag¢do ao' epicardio adjacente,
de tamanho e espessuras varidveis, conti-
nuos ou interrompidos, de superficie irre-
gular, em mapa geografico, localizado nos
ventriculos, na porcao intrapericirdica da
pulmonar e nos atrios. A lesdo é mais fre-
qgliente e geralmente mais extensa na face
external do térco superior do ventriculo
direito (figs. 4, 5). Entretanto, nao rara-
mente se expande e atinge o ventriculo
esquerdo ou a borda direita do coracao
(fig. 2) . As vézes, as placas sdo multiplas
e ocorrem, simultadneamente, nas faces an-
terior e posterior dos ventriculos.

4 — Espessamento do epicdrdio no cone
da pulmonar e na porcdo ascendente ésse
0as0, .

E também praticamente constante na
fase cronica da moléstia de Chagas. Ca-
racteriza-se por um espessamento irregu-
lar, sob a forma de uma placa, branco-
acinzentada ou branco-amarelada, lisa ou
irregular, que na maioria das vézes abran-
ge o cone e parte anterior e lateral da pa-
rede do vaso, e que se continua ccm a
placa lactescente do ventriculo direito. Sua
extensdo é variavel, mas sempre bem apre-
ciavel, podendo medir centimetros. Rara-
mente se extende & aorta ou ao atrio di-
reito. Por vézes, concomitantemente com
éste espessamento ha, também, noéddulos
rosariformes que acompanham ¢ ramus-
culo vascular que se dirigem e parecem
se exaurir na parede da artéria pulmonar.
Como a placa lactescente dos ventriculos,
as vézes estd intimamente relacionado com
os espessamentos nodulares e lineares (fig.
1 a); outras vézes estda completamente
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isolado de outros espessamentos, merecen-
do, assim, uma descricao em separado.

5 — Espessamento viloso

Ao contrario das lesdes precedentes, é
relativamente raro e localiza-se, preferen-
temente, na face anterior da regido da
ponta do ventriculo esguerdo. Apresenta-
-se como um espessamento circunscrito,
de base larga (cérca de um a dois cm) e
de superficie irregular, franjada, saliente,

Fig. la (A 9975) — Moléstia de Chagas.
Face external do coracio, mos-
trando varios tipos de lesGes do
epicardio: espessamentos nodula-
res, linear em faixa, em placa e
no cone da pulmonar,

Fig. 1b (A 9975) — Detalhe da fig. 1.

nao aderenete ao pericardio parietal (0,5
a 1 cm), e que lembra as vilosidades da
artrite reumatoide.

6 — Epicardite fibrinosa

A diferenga das outras, é uma lesdo
aguda, com sede especialmente nos atrios
e auriculas. Apresenta-se como delgadas
pontes de fibrina, ericada, recobrindo as
vézes tdda a auricula, semelhante a uma
camurca. Quase sempre estd relacionada



3. 2 (A 0575) — Moléstia de Chagas.
Borda” direite do coracdo mos-
trando o0s espessamentos nodula-
res, linear em faixa e em placa
no ventriculo. Awuricula e Aatric

com aspecto de pele ‘de paqui-
derme.

Fiz. 3 (A 9975) -— Detalhe.
entre £s velas pulmoenares

Espeszamentos nodulares e em faixa
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topograficamente com a nresenca de trom-
bos nesta regido e parece corresp mder a
uma reacao do pericardio a trombose pa-

rietal. Nos ventriculos é mais rara. Mui-
tas vézes éste processo agudo se associa
aos espessamentos nodulares, lineares ou
em placas, antigos su pré-existentes, dan-
do ao atrio e auricula, em conjunto, as-

Fig. 4 (A 12898) —-- Moléstia de Cha-
gas. Espessamentos em placa,
nodulares e em faixa nos ven-
triculcs e no atrio e auricula.

Fiz. 5 (A 9925) — Moléstia de Cha
yas. Detalhe. Espessamentos
lineares confluindo para for-
mar o espessamento em placa.

pezto comparavel a pele de paquiderme
(fig. 2).

7 — Epicardite crénica adesiva
Nao é frequente. Ocorre especialinen-

te no térco inferior dos ventriculos e é ca-
racterizada pela presenca de lacineas con-
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juntivas espé€ssas, ndo vascularizadas, cir-
cunscritas a pequenas zonas do epicardio
raramente excedendo a 1 ou 2 cm de ex-
tensiao, aderentes ao pericardio parietal.
Poderia ser expressio de uma pericardite
cronica, inativada, e nem sempre estd re-
lacionada, topograficamente, com trombos
antigos no endocardio ventricular.

* k Kk

O quadro histolégico das quatro pri-
meiras formas de alteracdes do epicardio
(1 a 4) é fundamentalmente, o0 mesmo.
As lesbes mais recentes, aparentemente,
estdo relacionadas com o processo infla-
matorio do tecido gorduroso subepicardico.
de grau ¢ extensfo variaveis, sem todavia
provocar fenémenos exsudativos da super-
ficie epicardica. Nas lesbes anticas to-
davia, nao mais se percebem os sinais de
inflamacdo ou, guando existem, sdo extre-
mamente discretos. Nos casos estudados,
podemos observar que as alteracles nodu-
lares, sob a forma de rosario, apresenta-
vam aspectos histologicos diversos, depen-
dentes, provavelmente, da fase evolutiva
da lesao. Corroborando os achados ma-

Fig. 6 (A 12398) — Moléstia de Cha-
gas. Espessamento nodular ac
longo dos ramos da coroniria
nos ventriculos e nodular e li-
near no atrio direito.

Croscopicos, na maioria das vézes eram
constituidas por pequenas elevacdes -cir-
cunscritas, relacionadas com os ramos da
coronaria. Nestas areas, o quadro histo-
légico era relativamente pobre. As lesdes
mais antigas caracterizam-se quase exclu-
sivamente por neoformacido colagena, sen-
do raros, escassos e pequenos os focos de
exsudacao linfo-plasmocitaria. As fibras
colagenas se dispunham em feixes mais
ou menos densos e paralelos entre si (figs.
9 a 16) e adquiriam muitas vézes, reacdo
basdéfila.

N'as lesbes aparentemente mais recen-
tes, os focos de exsudato inflamatério
eram mais pronunciados, porém de pouca
intensidade, e a neoformacido colagena era
menos proeminente,

No tecido gorduroso subepicardico e no
miocardio adjacente, em certos casos ha-
via infiltrado inflamatoério mais ou menos
intenso, com exsudato plasmo-linfocitario
(fig. 11) e, por vézes, um verdadeiro teci-
do de granulacdo (figs. 10 e 14). Toda-
via, nem sempre era perceptivel uma rela-
¢ao entre a intensidade da inflamacao do
miocardio e da gordura subepicardica e a
lesao nodular. Nao foi raro, nas zonas
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Fig. T — Moléstian de Chagas expe-
rimental. Epicardite nodular,
eminentemente exsudativa,

Fig. 8 — Mesma explicacdao da figura
anterior. Notar a relacdo de
proximidade com um ramo da
coronaria.

Fig. 9 — Moléstia de Chagas, huma-
na; observar dois espessamen-
tos mnodulares, separados por
epicardio, ndo espessade. No
noédulio da esquerda € intenso
o fenOmeno exsudativo da in-
flamacdo. No da direita obser-
va-se a menor intensidade do
exsudato e a sua substituicdo
por conjuntivo fibroso.
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Fiz. 10 — Espessamentc nodular em
umg fase mais precoce, obser-
vando-se a intensa exsudacéo
ieucccitdria. Observar, ainda, o
infiltrado inflamatério mais
ifuso no epicardio adjacente
e a relacio entre o nédulo e
a parece da coronaria.

I'ig. 11 — Intenso exsudato infiama-
torio, difuso, no tecido gordu-
roso subepicardico, préximo da
parede de um ramo corenario.

Fiz. 12 — Espessamento nodular qua-
se completamente fibroso, pro-
ximo da parede de um ramo
da coronaria. Observar que o
epicardio abaixo do nédulo e
dos lados é espessado e néo
apresenta sinais de inflama-
cAo em atividade.
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Iig. 13 —- Infiltrado inflamatoério cir-
cunscrito e espessamento em
faixa do epicéardio.

Tigz. 14 — Infiltrado inflamatério do
tecido gorduroso subepicardico
e espessamento fibroso, linear,
inicial do epicardico.

Fig. 15 — Espessamento fibroso, em
linha ou em faixa interrompi-
da. Notar que o epicardio é
mais delgado entre os dois es-
pessamentos € que o exsudato
inflamatério é discreto.
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proximas da lesdo, o encontro de neurite
e perineurite, com fendmenogs regressivos
das fibras do plexo cardiaco superficial.
Na lesdo sob a forma de espessamento
linear ou em faira, as alteracdes histolo-
gicas se assemelham muito as anterior-

mente descritas. Caracterizam-se, espe-
cialmente, por espessamento longo do epi-
cardio, continuo ou interrompido, em in-

Fig. 16 — Espessamento em Dplaca,
constituido por conjuntivo fi-
broso com disposicdo lamelar.
N&o ha sinals de inflamacao
em atividade.

Fig. 17 — Doencae reumdtica. Espes-
samento ncdular e as altera-
¢Oes do colageno proéprias da
doenca e nodulo de Aschoff.

tima relacdo com a adventicia dos ramos
das coronarias ou diretamente relaciona-
do com a gordura subepicardica, consti-
tuidos por fibras colagenas densas, espés-
sos, pouco celular, com raros fibroblastos
e fibrocitos, sinuosas e ligeiramente basé6-
filas, indicando tratar-se de proliferacao
antiga. Entre as fibras coligenas, ocasio-
nalmente, encontram-se raros linfocitos e
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plasmdcitos dispersos e, muito raramente,
reunidos em pequenos focos. A faixa nem
sempre € continua e nos pontos de inter-
rupcéo dos espessamentos interpdoe-se um
epicardio normal ou com discreto infiltra-
do inflamatério crbénico. Observa-se, en-
tretanto, que as margens em relacao com
0 epicardio normal sao, as vézes, mnalis es-
péssas e, nestas areas, o infiltrado linfo-
plasmocitario é mais pronunciado (figs.
13, 14, 15) .

Nas lesoes sob a forma linear, como nas
de aspecto nodular, as alteracdoes vascula-
res eram praticamente inexistentes. Ra-
ramente observam-se pequenos espessa-
mentos intimais (endarterite), placas ar-
terioesclerdticas ou infiltrado inflamatorio
da adventicia.

Na lesao sob a forma de placa, a carac-
teristica fundamental é o espessamento do
epicardio, também na dependéncia de uma
necformacao colagena densa, com raros
p.asmocitos e linfécitos esparsos entre as
fibras.

Todavia, o espessamento linear, ou em
faixa, parece diferir das alteracdes prece-
dentes pelos seguintes aspectos:

1° — o espessamento ndo guarda rela-
¢do com os ramos das coronarias;

2.° — na malioria dos casos a teofor-
macao conjuntiva era menos pronunciada
do que nas lesGes nodulares e lineares e,

3.0 — se assentava quase diretamente
sobre o miocardio, sem haver entre éste
e a lesdo, tecido gorduroso abuadante.
Este, na maioria dos casos, era escasso e
o infiltrado leucocitario era pouco evi-
dente. "

Portanto, também neste tipo de lesac
nao se pode estabelecer uma relacao entre
a intensidade da inflamacao do miocardio,
a do tecido gorduroso e a neoformacao
colagena. SOmente em um caso havia um
infiltrado inflamatério mais intenso, como
uma faixa, logo abaixo da proliferacao
conjuntiva.

O espessamento do epicardio no cone da
pulmonar e na por¢cdo ascendente désse
vaso apresenta aspecto histolégico seme-
lhante 20 do espessamento em placa (fig.
16) .

O espessamento viloso apresenta, como
caracteristica especial, um desenvolvimen-
to mais acentuado do conjuntivo, sob a
forma de franjas, fazendo saliéncia na su-
perficie externa. O eixo das vilosidades
é constituido por conjuntivo de aspecto
variavel, ora denso, ora mais frouxo, re-
vestido externamente pelas células meso-
teliais. Existe, em algumas dessas forma-
coes, um tecido de granulac¢do; € constante
o encontro de infiltrado inflamatdrio em
focos, mais ou menos pronunciado. O te-
cido gorduroso subepicardico, em geral, é
menos desenvolvido e mostra, quase sem-
pre, pequenos focos de infiltrado inflama-
torio.

A epicardite fibrinosa apresenta os as-
pectos histolégicos comuns das iaflama-
¢oes fibrinosas em atividade. O infiltrado
leucocitario é sempre abundante e parece
derivar da propagacao da inflamacado de-
terminada pelo trombo.

Na epicardite créonica adesiva a neo-
formacao colagena é também pronuncia-
da, ao contrario dos fendmenos vasculares
e exsudativos, que, praticamente, <ao ine-
xistentes.

LESOES DO PERICARDIO NA FASE
AGUDA E CRONICA DA TRIPANOS-
SOMIASE EXPERIMENTAL

Conforme salientamos na introducéo
déste trabalho, ndo sendo possivel estabe-
lecer a seqiiéncia evolutiva das lesdes na
cardite chagdsica humana, tornou-se in-
dispensavel tentar verificd-la no animal
de experimentacao. Nao queremos, com
isso, extrapolar completamente para o ho-
mem o que se passa em animal de labora-
torio. Todavia, éste estudo € bastante util
para a interpretacao de alguns aspectos
observados na moléstia humana.

Na fase aguda experimental, o liquido
¢ mais abundante, mais turvo e bastante
ceullar. Comporta-se como um exsudato,
provavelmente decorrente das alteracoes
agudas e extensas do pericarcio visceral e
do miocardio. Neste particular, é seme-
lhante ao aspecto descrito na fase aguda
da doenca humana por Vianna (15), Cha-
gas (3 e 4), Azevedo (2) e Mazza ef al
6, 7).

Macroscopicamente, nao foram observa-
das no camundongo, tanto na fas> aguda
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comop na croénica, alteracdes evidentes,
além da maior umidade, suculéncia e as-
pecto brilhante do pericardio visceral e pa-
rietal.

O estudo histolégico, na fase aguda da
doenca, revelou que as lesbes sdo mais
evidentes no pericardio visceral dos atrios.
Nos ventriculos sdc quase sempre mais dis-
cretas, provavelmente em decorréncia da
menor quantidade de tecido gorduroso.
Desde os primeiros dias da infec¢do (a par-
tir, no nosso material, do 7.© dia) observa-
-se o0 processo inflamatério do pericardin
- em focos esparsos, circunscritos, as vézes
confluentes, caracterizados por exsudato
predominantemente histio - monocitario,
com escassos granulocitos de permeio.
Como no homem, éstes focos nem sempre
parecem se relacionar com a presenca de
leishménias ou com a miosite e guardam
estreita rela¢do com a distribuicado do te-
cido gorduroso e com 0s vasos sangiiineos,
apenas nos atrios e ao longo dos grossos
ramos da coronaria. Sua intensidade ¢é
bastante varidvel; todavia, preponderam
onde maior é a quantidade do tecido gor-
duroso. Nao ha, nesta fase, nenhum as-
pecto que possa ser comparado com as le-
sdes humanas crénicas. Nio conseguimos
surpreender noédulos rosariformes, faixas
ou manchas lacteas.

Na fase cronica da doenca experimen-
tal, os aspectos histolégicos sdo semelhan-
tes. Permanecem os focos de inflamacio
esparsos ou confluentes, relacionados ou
nao com a intensidade da miosite, mas
guardando estreita relacdo com a distri-
buicdo do tecido gorduroso e com os vasos
sangiiineos, como na fase aguda. As cé-
lulas do exsudato sdo as mesmas, reduzin-
do-se 0 numero de granuldcitos e aumen-
tando o dos linfdcitos. Em poucos casos
os focos inflamatérios faziam saliéncia na
superficie externa, como os nédulus rosa-
riformes descritos na moléstia humana.
Porém, eram sempre em menor numero e
eminentemente celulares (figs. 7 e 8).
Nio surpreendemos, nos animais examina-
dos, a presenca de nodulcs conjuntivizados
e foi raro o encontro de uma inflamacao
exsudativa, em faixa, abrangendo grande
area do pericardio visceral,

Nao identificamos, nos camundongos,
as outras alteracdes descritas no coracao
humano,

GRUPO CONTROLE

Como contréle, utilizamo-nos de cora-
¢des normais, pertencentes a individuos
falecidos em conseqiiéncia de acidentes
violentos; corac¢des de pacientes hiperten-
sos (hipertensiao essencial; glomerulone-
frite crénica difusa; pielonefrite bilateral»
e coracdes de portadores de febre reu-
matica.

Nos individuos nao portadores de car-
diopatia, a unica lesao que por vézes esta
presente € a ‘“mancha latescente”, tam-
bém denominada “mancha de soldados”.
Essas placas de espessamentos do epicar-
dio, brancas ou branco-acinzentadas, lisas,
opacas, circunscritas, de 1 a 3 cm, verifi-
cadas malis freqiientemente na parede ven-
tricular direita, sao representadas, ao exa-
me histolégico apenas por prolifera¢gdo mo-
derada ou discreta do conjuntivo epicar-
dico. Sua eticlogia € desconhecida e se-
gundo Saphir (12) representam o resul-
tado de uma pericardite croénica curada.
O térmo “mancha de soldado” teve origem
na idéia de que se tratava de irritacac
cronica do pericardio, provocada pela pres-
sdo exercida pelas correias das riochilas
contra o peito (12). Estas alteracdes sac
semelhantes as encontradas na moléstia de
Chagas e em outras cardiopatias. Toda-
via, no Chagas elas sao, em geral, mais
desenvolvidas e mais extensas e nem sem-
pre se limitam &a.parede anterior do ven-
triculo direito. Quer nos parecer que esta
¢ a unica das lesdes descritas que apa-
rece em individuos normais. Faltam nes-
tes ultimos, os aspectos nodulosos, rosari-
formes, lineares, etc.

Na doenca reumatica (fig. 17) nio rars
ocorre, além da mancha lactescente, o es-
pessamento rosariforme e o espessamento
viloso. Todavia, os dois primeiros nunca
atingem as proporcoes verificadas nos cha-
gasicos cronicos. A mancha lactescente
em geral é menor e os nédulos rosarifor-
mes s&o menos freqlentes e em geral em
menor numero, esparsos pelo ep.cardio.
Coexistiam, freqilentemente, os aspectos
histologicos da peri, endo ou miocardite
reumatica em atividade. Todavia, nem
sempre éstes fatos ocorriam nas lesdes no-
dulares ou no espessamento viloso. Tive-
mos oportunidade de observar a necrose
fibrindide e o infiltrado inflamatorio cro-
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nico em um dos casos de lesao vilnsa. To-
davia, os casos de lesao rosariforme eram
antigos, predominando a fibrose. Neste
particular, se assemelhavam aos descritos
na moléstia de Chagas. Déste modo, trés
das lesdes citadas nao mostram especifi-
dade, pois ocorrem em cardiopatias diver-
sas. Todavia, sao muito mais discretos
quanto a intensidade e mais raras quanto
a frequéncia nos portadores da qaoenca
reumatica.

Na cardiopatia hipertensiva, as altera-
¢oes do epicardico descritas na doenca de
Chagas nunca aparecem em todo o seu
conjunto. As vézes ocorrem lesdes isola-
das, como o espessamento viloso e a nlaca
lactescente (que geralmente é menos pro-
nunciada do que na doenga de Chagas).
N&o observamos, nos nosSos casos, a pre-
senca de espessamento nodular e em fai-
xa, ao longo das coronarias.

COMENTARIOS

Do que nos foi dado observar, na car-
dite chagasica crénica humana as altera-
coes do pericardio sao praticamente cons-
tantes e apresentam caracteristicas que,
embora nao sendo patognomoénicas, sio de
grande importédncia para o diagnéstico
macro e microscépico da doenca. Nenhu-
ma outra cardiopatia apresenta, com tanta
freqiiéncia, intensidade e regularidade, a
associacao déste conjunto pleomorfico de
alteracOes: espessamento nodular e linear
ao longo do trajeto dos ramos das coroni-
rias e das veias satélites, espessamento em
placa lactescente, espessamento no cone
e na porcdo ascendente e intrapericardica
da pulmonar e epicardite fibrinosa dcs
atrios que ocorreram isoladas ou associa-
das em certo numero dos casos. J& 0 es-
pessamento viloso e a epicardite cronica
adesiva, que também néo sdo patognomo-
nicos, sao muito mais raros e de menor
valor para o diagnostico provavel da
doenca.

A natureza e a génese formal Jessas
lesbes sag obscuras. O -que conihecemos,
no homem, sao lesdes ja plenamente cons-
tituidas, quase toédas expressdo de um pro-
cesso de longa duracdo, onde a relacido
causa e efeito nao pode ser estabelecida
com Sseguranca, mas somente hipocetizada
e, assim mesmo, com reservas e cautelas.

Nos casos estudados, conforme salien-
tamos nos resultados, os espessamentos no-
dulares em rosario e o espessamento linear
e, em determinados casos, porém nao de
modo constante, também o espessamento
em placa lactescente, estdas intimamente
relacionados entre si e parecem responder
a um mesmo mecanismo patogenético.

Sem querer extrapolar para o homem
0s resultados observados em animais ds
experimentacdo, valemo-nos déles para in-
terpretar o possivel elo evolutivo das le-
sbes do pericardio por nos faltarem obser-
vacdes humanas nas fases agudas. Sabe-se
que na fase aguda da doenca humana,
conforme os relatos de Vianna (15), Cha-
gas (3, 4), Azevedo (2), Mazza el al (6, 7,
8 e 9) ha alteracdes pericardicas eviden-
tes expressao de verdadeira pericardite.
Ao analisa-las, Mazza et al (7) pdoem em
davida a natureza inflamatoéria da epicar-
dite de predominio proliferativo nao es-
clerotico “que pode corresponder a infla-
macao como a alteracgdes catabélicas”. A
descricao de Mazza el al na fase aguda se
assemelha, pelo menos em parte, ap ob-
servado em noés nos camundongos, isto é,
pequenos focos de condensacio celular no
epicardio. Andrade e Andrade (1) e Mig-
none (11) nao interpretam a génese das
lesbes encontradas na fase cronica.

Segundo nosso pensamento, o espessa-
mento nodular, rosariforme, é de natureza
inflamatoria e tomando por base as alte-
racdes experimentais e humanas, a seqiién-
cia das lesbes parece ser a seguinte:

1°) Como ja estd amplamente de-
monstrado na literatura, as leishmanias
mortas e as células destruidas determinam
uma reacao inflamatéria em focos cir-
cunscritos, porém, sistematizados. Tendc
as leishmanias um tropismo para as cé-
lulas musculares e para as células ccnjun-
tivas e sendo de observacaoc corrente que
nem to6das as células sBo parasitadas, €
16gico supor que a inflamacado ocorre prin-
cipalmente préximo dos locais onde a para-
sitose é mais intensa. No pericardio, ha
tropismo para os histiocitos. A inflama-
¢ao é malis intensa onde € mais desenvol-
vido o tecido gorduroso, ou seja, nos atrios
e ao longo dos sulcos interventriculares e
atrio-ventriculares e nas bordas, justamen-
te nas areas percorridas pelos ramos coro-
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mnarianos de maior calibre. Esta disposi-
€ao do tecido gorduroso, mais abundante
em determinadas areas (e entre estes an
Icngo dos vasos) do qQue em oufras vem
€explicar, a nosso ver, a maior freqiéncia
dos -espessamentos rosariformes aoc longo
dos vasos. Como a inflamacdo do *ecido
gorduroso é focal maior ser4 a prechabili-
dade de se formarem focos de inflamacao
€em maior nimero onde é mais abundante
éste tecido. Ipso fato, também mais nu-
merosos sao os espessamentos nodulares
nestas regides. Por cutro lado, os fneos de
inflamacao vao explicar ndo somente a
razido desta peculiar distribuicdo em no-
dulos, mas também ¢ aparecimento dos
espessamentos lineares em consegiié-icia da
confluéncia dos mesmos. Todavia, nao
deve ser esquecido que a distribuicao das
lesdes na doenca de Chagas é imprevisi-
vel como salientamos em trabalho ante-
rior (14) e pode ocorrer em qualquer par-
te do epicardio, mesmo onde ¢ menos in-
tensa a distribuicao do tecido gorduroso,
justificando, assim, o aparecimento de le-
sOes rosariformes esparsas no epicardio.
Entretanto, esta ndo é a regra. Quando
ocorrem nestas sedes, geralmente os no-
dulos si0 menores e em menor numero.

A inflamacao desencadeada nos animais
de experimentacado é, desde o inicio, emi-
nentemente exsudativa, com pred-minin-
cia de histiocitos e mondcitos. Estes ele-
mentos se reunem em pequenos focos logo
abaixo das células mesoteliais, havendo,
muitas vézes, um certo paralelismo entre
sua intensidade e a intensidade da mio-
cardite.

2.0) Provavelmente éstes focos infla-
matorios podem permanecer como tais por
longo periodo de tempo, sem sofrer modi-
ficacOes aprecidveis; nido se pode afastar
também a hipdétese de representarem um
foco de reagudizacio da doerca.

3°) Quando a inflamacdo é mais in-
tensa e extensa ou quando ha confluéncia
dos focos, resulta a lesdao sob a forma de
faixa que, provavelmente, tem a mesma se-
gliiéncia evolutiva.

4°) Com o evoluir do processo, o fe-
némeno exsudativo torna-se cada vzz me-
nos evidenie (a ponto de, em certos casos,
desaparecer completamente), sendy subs-
tituido pelo conjuntivo, a principio frouxo

e com as caracteristicas do tecido de gra-
nulacado e depois denso, que tende a substi-
tuir a lesdo inicial, transformando-a em
uma cicatriz fibrosa, nodular, circunscrita
ou em faixa.

5°) Em um grupo de pacientes, pode
ocorrer a confluéncia das lesGes rosarifor-
mes e das faixas e a formacdo da placa.
Todavia, em certos caszos esta é iv.depen-
dente das lesdoes anteriores.

Em ultima anilise, segundo nosco pen-
samento, a natureza das lesdes rosarifor-
mes, em faixa e parte das placas lactes- .
centss. ¢ inflamatéria. Devido & longa
evolucao apresenta-se na maioria das vé-
zes como cicatrizes fibrosas onde os fe-
nomenos vasculares e exsudativos zao es-
cassos ou praticamente inexistentes.

O mesmo mecanismo ¢ invocads para
explicar as epicardites vilosas que zeral-
mente ocorrem na face anterior do ven-
triculo esquerdo, préoximo da ponta. Nes-
tas formacdes, foram sempre mais nitidos
os fen6menocs vasculares e exsudativos da
inflamacéio.

Quanto i epicardite fibrinosa que apa-
rece quase sempre nos atrios, parec: de-
rivar, com téda probabilidade, dos trom-
bos parietais gue freqglientemente se for-
mam hesta regido.

A pericardite adesiva foi rara em nosso
material, ndo nos permitindo uma gnalise
segura da lesado,

Outro fato que merece consideracdo é
o porqué déste pleomorfismo de alteracoes
na doenca de Chagas.

E extremamente dificil explicar todos
os fatos. Porém, se for correto o nosso
ponto de vista, torna-se mais facil com-
preender a interrelacdo entre as lesOes,
conforme ja salientamos na discussiu pa-
togenética.

A razao da distribuicdo peculiar das le-
soes na superficie do coracao permanece
ainda no terreno das hipoteses. Admiti-
mos, conforme ja foi dito, que, prssivel-
mente, as lesdes rosariformes e em faixa
se formam preferentemente ao long. das
ramificagbes dos vascs coronarian:: em
conseqiiéncia da maior quantidade de te-
cido gordurose nestas areas. Desccahece-
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mos, entretanto, o porqué da preferéncia
da placa lactescente na face antavior do
térco superior do ventriculo direito. Pro-
vavelmenete, poder-se-ia admitir a niesma
razdo. Se for aceitg e correta a interpre-
tacio de que mesmo em individucs nor-
mais esta placa resulta de um procasso in-
flamatério, é provavel que esta ocoiie mais
no térco superior do ventriculo direito
(V.D.) em conseqiiéncia de um maior de-
senvolvimento da gordura, também nesta
sede. N&do sabemos, entretanto, justamen-
te por surgir em individuos normais, se
poderia estar ligada & irritacdo do tecido
gorduroso pelo atrito entre o epi e o peri-
carpio. Ribert e Hamperl (12) admitem
que em parte as manchas lactescentes ou
tendinosas aparecem por dois mecanismos
distintos: pela organizacdo de exsudatos
fibrinosos e proliferacao do tecido conjun-
tivo do pericardio visceral, originado por
irritacdes mecinicas repetidas, isto é, pelo
rocamento constante do corag¢do contra a
parede anterior do térax. Dai a razdo da
sua localizacao na face anterior do V. D.
Assim sendo, é provavel que a hipertrofia
do miocardio pudesse, em parte, contribuir
para 0 aumento dessas manchas no cha-
gasico cronico, Todavia, se esta hipodtese
fosse correta deveriamos esperar que ela
fésse mais desenvolvida, nos hipertensos, o
que nao acontece. O mesmo se pode dizer
a respeito da placa no cone e na porcio
intrapericardica da pulmonar e das for-
macdes vilosas que ocorrem préximo da
ponta do ventriculo esquerdo.

Finalmente devemos salientar que as
lesbes descritas no epicardio nao sdo pa-
tognomonicas. Vimos as lesOes rosarifor-
mes, os espessamentos lineares, a placa
vilosa e a placa lactescente no trajeto das
coronarias, em coragdes portadores de
doenca reumatica. Tcdavia, nos pareceu
que todas estas alteragdes nunca adauiri-
ram a intensidade, a freqiiéncia, ¢ a mes-
ma associacdo observada na doeiaca de
Chagas. As formacgdes rosariformes estu-
dadas ao microscépio apresentam aspectos
distintivos, inclusive com a formagio de
nédulos de Aschoff na doenca reumatica.

Nos hipertensos nao vimos o espessa-
mento rosariforme e nem o0s espessamentos
lineares, exceto em um caso de pielonefrite
bilateral difusa. Entretanto, neste caso
havia também uma miocardite inteusa, de

natureza chagasica, com a reacao de Guer-
reiro-Machado positiva.

Baseado nos nossos resultados, parece-
nos que em nenhuma cardiopatia ha tan-
tas alteracoes morfoldgicas distintas e as-
sociadas, como na cardiopatia chagasica,
adquirindo por isso, grande valor para o
seu diagnéstico, quando analisadas em con-
junto com outras caracteristicas da doenca.

CONCLUSOES

1.0 — Na cardite chagasica crénica hu-
mana encontram-se trés grupos d= lesbes
no pericardio:

a) — o espessamento nodular rosari-
forme, o espessamento linear ou
em faixa e o espessamento na
porcao ascendente da artéria pul-
monar, que nesta doenca sio mais
comuns e desenvolvidas do que
em outras, especialmente na car-
dite reumatica;

b) — a epicardite fibrinosa, mais fre-
qiiente nos atrios e a epicardite
cronica adesiva, que ocorre espe-
cialmente no térco inferior dos
ventriculos;

¢) — o espessamento em placa lactes-
cente geralmente mais extenso na
face external do térco superior do
ventriculo direito e ndo raramente
multiplos e o espessamento viloso,
relativamente raro e localizado
preferencialmente na face ante-
rior da ponta do ventriculo es-
querdo.

20 — As lesdes do grupo A parecem de-
rivar diretamente das leishméanias no te-
cido gorduroso subepicardico, sendo a se-
guinte g seqiéncia presumivel dos acon-
tecimentns:

a) — parasitose em focos sistematiza-
dos preferentemente nas regides
onde é mais desenvolvido o tecido
gorduroso;

b) — inducio da reacdo inflamatoria,
no inicio exsudativa;

¢) — evolucao para a cronicidade, com
0 apagamento da exsudagao e sua
substituicao por tecido conjun-
tivo no inicio frouxe e, depois,
denso.
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3.0 — Das lesdes do grupo B, a epicar-
dite fibrirssa é vma lesdo aguda, inespe-
cifica e parec2 corresponder a uma reacio
do pericardio & trombose parietal, enquan-
10 que a pericardite adesiva parece ser ex-
pressio de uma inflamacdo crénica nao
em atividade, também inespecifica e nem
sempre relacionada, topograficamente, com
trombos nos ventriculos.

4.° — Das l=sfes do grupo C, o espes-
samento lactescente que também aparece
em individuos nao portadores de cardio-
patias ¢ de génese obscura, sendo consi-
derada por alguns AA. como Saphir (13)
como provavelmente de etiologia inflama-
toria e, por outros, como Ribbert e Ham-
perl (12) secundaria a atritos mecanicos.
Em alguns casos, devido a sua derivac¢ao de
confluéncia de lesdoes nodulares e lineares,
na moléstia de Chagas, pode-se admitir
como inflamatoria. Isto viria justificar a
sua maior extensido e as vézes multiplici-
dade de placas nesta doenca.

Ja no espessamento viloso, lesdo rara
e que ocorreu também na cardite reuma-
tica, eram nitidos e constantes os fend-
menos flogisticos.

5.0 — A distribuicio peculiar das lesOes
do grupo A esta-relacionada com a maior
quantidade de tecido gorduroso subepi-
cardico.

6.° — A distribuicao das lesbes do gru-
ro B nao se relaciona com a distribui-
cao do tecido gorduroso.

7.0 — As alteracdes do epicardio, espe-
cialmente os espsssamentos nodular, li-
near e da porcao ascendente da pulmonar
sdo de grande valor macro e microscépico
para o diagnésticc da cardiopatia chaga-
sica, quando consideradas com o conjunto
de alteracdes do coracio nesta doenca. '

8.0 — Estas lesdes nao sao patognomo-
nicas, tendo sido observadas em outras
cardiopatias. Porém, nestas, nao surgem
com a intensidade, freqiiéncia e associacao
observadas na doenca de Chagas.

90 — O liguido pericardico, via de re-
gra, tem as caracteristicas de transudato
e freqlientemente o Guerreiro-Machado é
reagente.

10.° — No camundongo, na fase cro-
nica da infeccdo, o espessamento rosari-
forme é raro.

SUMMARY

The Authors have studied on this paper the wvericardic altergtions cbserved
in the human Chagas’ disease and have compared them with the pericardic

alterations recorded in rheumatic and hypertensive heart diseases.

They also

analised the pericardial alterations in the exrperimental Chagas’ disease in mice.
The pathcgenesis and evolulion of the lesions qre discussed.
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