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A esclerose em placas continua a preocupar os neurologistas que
se esforgam em encontrar sua etiologia, descrever sua patologia,
{ixar seus limites nosolégicos e classificar suas formas, a fim de
tornar possivel o diagnostico mais precoce e a instituigdo de tera-
péutica eficiente para sustar a evolugdo e impedir as recaidas.

Com o decorrer dos anos as teorias se sucedem, cada autor tendo
idéias préprias sdbre o agente causador , sendo, porém, escassos 0s
fatores que comprovem essas idéias. Culturas de macerados de
tecido nervoso de doentes com esclerose em placas deram resultados
os mais diversos, levando pesquisadores de renome a erros grossei-
ros; pesquisas bioquimicas indicaram alteragdes graves e fizeram
entrever algumas causas das alteragdes neurologicas, porém, nio
foi possivel até o momento determinar em animais o aparecimento
de lesdes nervosas semelhantes as da esclerose em placas. Mesmo
sob o ponto de vista da patogenia das lesdes anatomicas, ainda ha
discussio quanto ao inicio e evolugio das lesdes observadas, nao
se sabendo se ha lesio vascular inicial nem tampouco se a desmie-
linizagdo tem origem tdxica, infeciosa ou traumatica.

Por tddas essas diividas, é enorme o numero de teorias etio-
patogénicas e métodos de tratamento propostos, cada autor apre-
sentando teoria e método de tratamento proprios, com casuistica
varidvel em ndmero, em geral relatando resultados favoraveis.

Os resultados obtidos no tratamento da esclerose em placas
devem ser criticados comparando-os, como fez Putnam!?, com a
evolugio de casos sem tratamento. BEste autor chegou as seguintes
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conclusdes: 1) a esclerose em placas tem tendéncia mais ou menos
acentuada a remissdes espontineas. Num total de 133 casos, re-
missdes surgiram em 69% ; de modo geral, a sintomatologia inicial,
apds aparecimento mais ou menos rapido, se atenua, podendo mes-
mo desaparecer completamente. O desaparecimento completo dos
primeiros sintomas deu-se em 44% dos pacientes. RemissBes sio
muito mais freqiientes nos doentes de ambulatério que nos inter-
nados; 2) a observagio dos resultados obtidos com os métodos
mais comuns de tratamento revela 35% a 60% de doentes melho-
rados, com média geral de 47,5%, em 1407 casos analisados, sendo
tais resultados encorajadores; 3) o critério de sucesso de um tra-
tamento de esclerose em placas provavelmente deverd ser o da capa-
cidade de prevenir recaidas.

Nio ijremos discutir tédas as teorias e métodos terapéuticos
empregados; nos deteremos apenas na exposi¢io do método de
tratamento proposto por Laignel-Lavastine e Koressios, isto é, o
tratamento pelo s6ro hemolitico anti-humano, método que tivemos
cportunidade de empregar em 5 pacientes,

Laignel-Lavastine admite, para explicar a etiopatogenia da es-
clerose em placas, duas fases em sua evolugdo. Na primeira, ou
fase de ataque, o agente etioldgico (tdxico, infeccioso, traumético
ou endocrinico) atuaria sobre a medula determinando um distarbio
de carater trofico. A segunda fase se carateriza pelo aparecimento
das placas de esclerose, que se iniciam por modificages da bainha
de mielina, em seguida as quais surge a gliose. Esta fase ¢é tra-
duzida por modificagdes humorais, das quais a principal é o0 aumento
dcs lipdides fosforados no sangue. Ainda nesta fase apareceriam
as substincias mieloliticas, descritas por Weil e Bricker, capazes de,
in vitro, produzirem a desmielinizacio de fibras de medula de ratos.
Entretanto, ainda nio ha acdérdo no sentido de saber se tais subs-
tincias sdo a causa ou o efeito da desmielinizago.

Laignel-Lavastine e Koressios acreditam que o agente etiold-
gico é, em geral, um virus e, baseando-se nas pesquisas de Valée e
Krause que demonstraram que certos virus neurotrdpicos tém a
propriedade de ser adsorvidos pelos glébulos vermelhos, atribuiram
ao sangue dos doentes de esclerose em placas um poder de antigeno,
preparando um soro para tratamento dos doentes portadores de tal
moléstia. Os soros de coelhos assim preparados adquiriam poder
hemolitico, ainda que nfo muito elevado, para glébulos vermelhos
do homem.

A hipétese désses autores, segundo a qual os glébulos verme-
lhos seriam vetores de um virus neurotrépico especifico da escle-
rose em placas os levou a escolher, como antigeno injetavel no coe-
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lho, o sangue total desfibrinado em lugar de glébulos lavados, pois
esta ultima operacdo pode alterar os globulos vermelhos, privando-
os do virus adsorvido.

O sb6ro assim obtido, injetado no doente em doses adequadas,
determina reagOes gerais, locais e focais. Da observagio dos fend-
menos locais, Koressios prop0s uma reagdo intradérmica que seria
especifica da esclerose em placas. Consiste em injetar intradér-
micamente pequena quantidade (0,1 cc) de séro hemolitico dissol-
vido em séro fisiologico: nos doentes portadores de esclerose em
placas formar-se-ia, apds 24 horas, um halo de 5-6 ¢ms. de didmetro
de coloragio avermelhada e com duragio de 2-3 dias.

Bsses diversos fendmenos gerais locais e focais permitem dis-
tinguir na ac¢io do soro hemolitico fendémenos comuns aos soros
e fendémenos de tipo focal, mielitico préprios do soro hemolitico de
Laignel-Lavastine e Koressios. A agdo do sdro hemolitico seria
do tipo anafiltico inverso, isto é, a primeira dose ja seria suficiente
para desencadear os fenomenos séricos. Contudo, quer se trate de
reagdo do tipo anafilatico inverso ou de reagdo inespecifica, nada
se sabe sObre o modo de acgio do séro hemolitico na esclerose em
placas.

Penacchietti 2, apds estudar a agio do soro hemolitico em indi-
viduos portadores de outras afecgdes neuroldgicas, nio tendo obtido
reaches focais de exacerbagido dos sintomas, concluiu ter o séro uma
acio eletiva especifica na esclerose em placas. Esta agio nio é
semelhante a dos outros soros que exigem doses mais elevadas, nem
se trata de reagio anafilatica simples que poderia ser obtida com
gualquer séro. Bste autor acredita existirem, no plasma dos indi-
viduos com esclerose em placas, substincias proteicas que sio adsor-
vidas pelos glébulos vermelhos, substincias essas que se originam
nos focos de gliose e que, injetadas no coelho, geram anticorpos
capazes de alergizar, nos doentes, os focos da lesdo. Esta conclusio
de Penicchietti discorda das de Laignel-Lavastine para o qual o
séro teria ou uma agio direta sobre o sistema nervoso ou uma agio
indireta por neutraliza¢io das lipases que circulam em excesso no
sangue e que provém das zonas de desmieliniza¢io do neuraxe.

Entretanto, nenhuma dessas conclusbes se enquadra nos conhe-
cimentos atuais sébre o modo de agdo dos sbros. Para Laignel-
Lavastine estariamos em presenga de um fenémeno cientificamente
novo para cuja explicagio seriam necessirios novos conhecimentos.
O soro hemolitico provoca, certamente, quando injetado em indivi-

2. Citado por Laignel-Lavastine, M. e Koressios, N. T. — Recherches
sémiologiques, sérologiques, cliniques et thérapeutiques sur la sclérose en pla-
ques; Ed. Maloine S. A., Paris, 1938.
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duos portadores de esclerose em placas, reagbes violentas (intra-
dermo-reagio de Koressios) obtidas somente com éste séro. E um
fato de observagio ainda nio explicado cientificamente, Outros
autores, como Beck e Martini, negam terminantemente a especi-
ficidade do método, assim como os resultados favoraveis do trata-
mento 3,

Por varias vezes tentamos preparar o séro empregando sangue
total, como indica Laignel-Lavastine porém, apbs 3-4 injegdes, o
coelho vinha a falecer sitbitamente em choque sérico. Um de nés
(Reis) propds empregar hemdcias lavadas, com o que conseguimos
praticar uma série maior de inje¢bes com o fim de obter um séro
de teor hemolitico mais elevado. Obtivemos com éste método soros
hemoliticos cujo poder variava de 1:40 a 1:60. As doses adminis-
tradas variaram de 1 cc. a 4 cc., por via intramuscular, em dias
alternados ou cada 3 dias, conforme a reagdo observada, em séries
de 5-6 injecGes. Em alguns pacientes, as séries foram repetidas;
nesses casos devem ser levadas em conta as reagbes séricas comuns
a qualquer soéro.

Passamos a resumir os dados principais das observacbes que
tivemos oportunidade de fazer.

OBseErvagAio 1 — A. P. T, com 24 anos de idade, brasileiro, comerciario,
examinado em 1941. Incapacidade de andar hi 4 anos. Inicio da .moléstia emn
1935, com grande fraqueza nos membros inferiores; a marcha tornou-se irregular,
pois sentia os membros- inferiores pesados. Em um més ficou impossibilitado de
andar. Em 1936, esteve em tratamento na Santa Casa de S. Paulo, com o diag-
nostico de esclerose em placas, sendo medicado pelo salicilato de sédio intra-
venoso e solganal intra-raquidiano. Teve melhoras, conseguindo andar. Algum
tempo depois, a sintomatologia inicial se acentuou e o paciente desde 1939 nio
consegue andar,

Exame neuroldgico — Incapacidade para a marcha; consegue permanecer sen-
tado, apresentando oscilagdes. Incoordenagio do tipo cerebelar nos membros supe-
riores e inferiores. Forga muscular conservada. Reflexos profundos exaltadss;
clono das rétulas e dos pés. Reflexos cutineo-abdominais abolidos. Sinal de Ba-
binski bilateral. Sensibilidade superficial conservada; profunda, ao diapasio, abo-
lida até as espinhas iliacas. Nistagmo espontineo. Fala monétona.

Aplicamos 4 séries de séro hemolitico anti-humano sem resultado algum,

OsBservacio 2 — L. C. N, com 50 anos de idade, solteira, enfermeira, exa-
minada em janeiro de 1941. Esti doente hi 8 anos, queixando-se de fraqueza nas
pernas, falta de equilibrio, diminui¢do da acuidade visual e incontinéncia urinaria.

Ezxame neurolégico — Aumento da base de sustentacio; incapacidade para
permanecer de pé apoiada, quer sébre o membro inferior esquerdo quer sébre o
direito isoladamente. Nao ha Romberg. Marcha ebriosa; com os olhos fechados,
desvio para a direita. Ndo hi paralisias ou paresias. Fér¢a muscular e tono
conservados. Leve incoordenagio nos membros inferiores. Reflexos profundos

3. Beck e Martini — J. A. M. A, 115:168 (julho, 13) 1940.
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vivos e simétricos. Reflexos cutineo-abdominais presentes. Reflexos cutaneoplan-
tares nio foram obtidos. Sensibilidade integra. Fala monétona, arrastada, ana-
salada. Nistagmo horizontal espontaneo. Exame do ligilido céfalo-raquidiano:
pungio lombar; pressdo inicial 14; provas de Stookey normais; citologia 0,8 por
mm?®; albumina 0,20 grs. por litro; r. Pandy negativa; r. benjoim — ..........
00000 00000 00000 0; r. Takata Ara negativa; r. Wassermann negativa. Reagdes

sorolégicas para a lues negativas.

Foram aplicadas duas séries de séro hemolitico anti-humano atingindo até 3 cc.
por injegdo. Notamos alguma melhora no inicio do tratamento, tudo voltando,
depois, ao estado anterior.

OBSERVAGAO 3 — M. A. L., com 43 anos de idade, solteira, doméstica, exa-
minada em 1941. Estd doente ha 2 anos, queixando-se de fraqueza das pernas
com queda fécil e sensagBes parestésicas de formigamento nos membros inferiores;
tremores nas maos.

Exame neurolégico — Perturbagio grave da estitica com grande dificuldade
de manter a posicio erecta, com nitida lateropulsio para a direita e, freqiiente-
mente, retro e anteropulsio. Dificuldade de mudar de posi¢do. Nio ha Romberg.
Marcha atéxica, titubeante. Forca muscular levemente diminuida. Hipotonia
muscular. Reflexos profundos vivos, pendulares; clono das rétulas e pé direito.
Sinais de Babinski e Oppenhaim esbocados a esquerda e nitidos a direita. Refle-
x0s cutaneos-abdominais abolidos. Sensibilidade integra. Fala monétona, cscan-
dida. Nistagmo espontaneo. Reagdes sorolégicas para a lues negativas. Exame
do ligiiido céfalo-raquidiano: pun¢io lombar; pressio inicial 11; provas de Stookey
normais; citologia 0,4 células por mm®; proteinas totais 0,52 grs. por litro; r.
Pandy, opalescéncia; r. Weichbrodt, negativa; r. Nonne, leve opalescéncia; cloretos,
7,25 grs. por litro; r. benjoim — 00000 02220 00000 0.; r. Takata Ara negativa;
r. Wassermann, negativa; r. fixa¢io de complemento para cisticercose, negativa
(J. B. Reis). Exame neurocular: fundos normais; nio ha escotomas relativos
ou absolutos; leves abalos nistagmiformes no olhar extremo lateral (J. Mendonga
de Barros).

Foram aplicadas 3 séries de injecbes de so6ro hemolitico anti-humano. Apods
a primeira série, feita em fins de 1941, vimos novamente a doente em julho de
1942, quando acusava algumas melhoras no equilibrio e coordenagio persistindo
os sinais piramidais. A segunda série foi aplicada em fins de 1942; persistiram
as melhoras. A terceira foi feita no inicio de 1944. Atualmente a paciente esta
em remissio social, ocupando-se dos afazeres da casa; nitidas as melhoras da
marcha, conseguindo subir e descer escadas; permanecem ainda os sinais pira-
midais.

OBSERVACAO 4 — A. B. S. com 36 anos de idade, marceneiro, brasileiro, exa-
minado em 1943. Esti doente hd 2 anos, queixando-se de fraqueza nas pernas e
dificuldade na marcha.

Exame neurolégico — Equilibrio perturbado; a estagio erecta faz-se com au-
mento da superficie de sustentacdo. NZo ha Romberg. Marcha ataxica com clau-
dicagio do membro esquerdo. Tono muscular conservado. Forca muscular dimi-
nuida nos membros inferiores, principalmente i esquerda; incoordenagdo dos mo-
vimentos, de tipo cerebelar; tremor fino, intencional, nos membros superiores. Re-
flexos patelares e aquilianos vivos, mais acentuados i esquerda. Sinal de Babinski
a esquerda. Sensibilidade integra. Nistagmo espontineo. Exame do ligiiido cé-
falo-raquidiano: pungdo suboccipital; pressio inicial 31; citologia 0,8 células por
mm?; proteinas totais 0,14 grs. por litro; r. Pandy, negativa; r. Nonne negativa;
cloretos 7,25 grs. por litro; r. benjoim — 00000 02200 00000 0; r. Takata Ara nc-
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gativa; r. Wassermann negativa; r. Eagle negativa (J. B. Reis). Exame do apa-
rélho cdcleo-vestibular: nistagmo espontineo com carateristicos de nistagmo de
origem central. As provas instrumentais, as reagBes induzidas, sem qualquer ca-
rater de localizagdo, sugerem lesio central disseminada. Ambos os labirintos
sd3o hiperexcitaveis (A. Perella).

Foram feitas duas séries de soro hemolitico anti-humano sem qualquer resul-
tado; éste doente foi visto em julho de 1944 e seu estado permanecia inalterado.

Osservacio 5 — J. B. F., com 34 anos de idade, brasileiro, comerciario, exa-
minado em 1944. Queixa-se de distGrbios da marcha hid 4 anos.

Exame neurolégico — Marcha ataxico-ebriosa; equilibrio prejudicado; a es-
tatica sobre um dos membros inferiores é impossivel. Incoordenagio dos movi-
mentos de tipo cerebelar, principalmente no membro superior direito. Tono
muscular diminuido. Reflexos profundos exaltados, com esbogo de clono da ro-
tula e pé esquerdos. Reflexos cutineo-abdominais presentes. Cutaneoplantares au-
sentes. Nio ha sinal de Babinski. Nistagmo horizontal espontaneo. Reagdes se-
rologicas para a lues negativas; exame do ligitido céfalo-raquidiano nada de anor-
mal revelou (O. Lange). Exame neurotolégico: nistagmo espontineo de tipo
central; hiperexcitabilidade vestibular instrumental bilateral (J. Rezende Barbosa).

Foi feita uma série de soro hemolitico anti-humano com resultados favoraveis
principalmente quanto i coordenacdo e estitica; o doente consegue permanecer de
pé sobre um dos membros; continuam os reflexos vivos. No momento esta sendo
submetido a nova série.

CONCLUSOGES

Dos 5 casos observados, foram obtidos bons resultados em um,
sendo que as melhoras perduram ha 3 anos (observagdo 3); em
outro caso, de observacio mais recente, tais melhoras ainda per-
sistem apds 6 meses (observacio 5); nos trés restantes, os resul-
tados nao foram animadores (observagbes 1, 2 e 4).

Reservamos o conceito de resultado favoravel a melhoria cli-
nica com desaparecimento de alguns dos sinais e sintomas ao lado
de melhoras do estado geral do paciente (melhora do tono, estitica
e¢ motilidade voluntaria).

Em que pese a possibilidade de remissdes espontineas, pode-
mos dizer que as remissOes obtidas em dois de nossos casos coinci-
diram com o tratamento feito e que remissdes nio haviam apare-
cido até o inicio da terapéutica por nés instituida. N3Zo pretende-
mos excluir completamente a hipotese de uma remissdo espontinea.
Devemos, porém, insistir sobre a utilidade déste método, que podera
ser empregado com relativa facilidade e permitir a obtengio de
resultados favoraveis, Tal fato autoriza a emprega-lo no tratamento
de uma moléstia que até a data atual tem desafiado as tentativas
terapéuticas mais diversas.
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