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Apresentamos dois casos de sindrome neuranémica com o fim de
divulgar os magnificos resultados que se obtém com a tiaminoterapia
intra-raqueana. Friedmann ! e Stern 2 se utilizaram da via raqueana
para introdugio de vitamina B; no tratamento de algumas neuropatias
em que necessitavam atingir o neuraxe com doses elevadas désse medica-
mento. A principio, éste método deu resultados incertos e os acidentes,
se bem que nio mortais, eram freqiientes; assim, Tranchesi 3 lembrou a
possibilidade do emprégo desta via na terapéutica das sindromes neura-
némicas sem, entretanto, té-la empregado, por consideri-la perigosa.
Nos tltimos anos, os trabalhos sobre esta via tornaram-se mais nume-
rosos, sendo ela utilizada em outras moléstias, como tabes, mielites luéticas
e esclerose latera] amiotréfica, com resultados varidveis (Stone 4, Kes-
sert € Grossmann 5, Heilbrunn e Hoffenberg 6 e Schaeffer 7).

Empregamos a via intra-raqueana para introdugio da tiamina desde
1941, inicialmente em casos de paraplegia espastica luética, como coadju-
vante do tratamento especifico; posteriormente, nas moléstias degenera-
tivas do neuraxe em geral. Atualmente, utilizamos obrigatoriamente
éste método nos casos de degenaragbes cordonais da medula devidas a

Trabalho apresentado i Secgio de Neuro-Psiquiatria da Associagio Paulista de Medicina,
em 5 dezembro 1946.

* Docentelivre de Neurologia na Fac. Med. Univ. Sio Paulo. Chefe de Clinica Neu-
rolégica da Esc. Paulista de Medicina (Prof. Paulino W. Longo).

**  Assistentes de Clinica Neurologica da Esc. Paulista de Medicina (Prof. Paulino
W. Longo).

##*  Assistente de Clinica Propedéutica da Esc. Paulista de Medicina (Prof. Jairo
Ramos).

1 Friedmann — Epidurale und endolumbale Anwendung von Vitamin B. Arch. Scient.
de Neurol. et Psychiat.,, Suplement 1937. Ref. in Presse Méd. 5859: 683 (agdsto, 7) 1940.

2. Stern, E. L. — Intraspinal (subarachnoid) injection of vitamin B! for relief of
intractable pain and for inflammatory and degenerative diseases of the central nervous
system. Am. J, Surg., 39: 495, 1938.

2. Tianchesi, B. — Sindrome digestivo-neuro-anémica. Tese de docéncia, Empr. Graf.
“Revista dos Tribunais” Ltda., S. Paulo, 1941.

4. Stone, S. — Thiamin chloride, intraspinal injection on gastric crisis of tabes dorsalis.
J. Nerv. a. Ment. Dis., 95: 156, 1942,

5. Kessert e Grossmann -— Intraspinal thiamin chloride in the treatment of gastric crisis
or lightning pains in tabes dorsalis. J. Nerv. a. Ment. Dis.,, 101: 379, 1945.
. 6. He'lyvnn e Hoffenberg — Intrathecal and oral vitamin *herapy in various neurclegic
disorders. J. Nerv. a. Ment. Dis., 102: 379, 1945,

7. Schaeffer, I — Le role de la vitamine Bl duns le traitziaent de certaines affecticas

du systeme nerveux central. Presse Méd. 5859: 638 (agosto, 7) 1940,



TIAMINOTERAPIA INTRA-RAQUEANA NAS SINDROMES NEURANEMICAS 235

fatores carenciais. Com esta experiéncia, cujos resultados pretendemos
analisar oportunamente em um trabalho de conjunto, podemos afirmar
que a via intra-raqueana nio determina manifestagoes secundarias de
importancia e fornece bons resultados.

Caso 1 — A. M., branco, com 48 anos de idade, examinado em maio de
1945. Ha cérca de 6 meses notou que ndo sentia calor quando emergia os pés
em 4gua quente. Pouco tempo depois, surgiu sensagio de formigamento nas extre-
midades distais dos membros inferiores que, aos poucos, se estendeu até a raiz dos
membros. Por essa época, notou que ji nio podia andar como antes, pois nio
tinha firmeza nas pernas. Ao fim de 3 meses, nio conseguia mais locomover-se,
a nfo ser auxiliado por outra pessoa, devido & deficiéncia do equilibrio. Apresen-
tava incapacidade de reter a urina quando surgia o estimulo da micgio; refere,
ainda, enfraquecimento da poténcia sexual. Exame clinico — Mucosas pouco co-
radas. Lingua com apagamento das papilas, principalmente na ponta. Piorréia.
Figado palpavel a dois dedos abaixo do rebordo costal. Bago palpivel a um dedo
do rebordo costal. Normal o exame dos demais aparelhos. Exame psiquico —
O paciente pouco coopera; apatia, elaboragio lenta do pensamento. Bem orientado
no tempo e no espago. Dado seu nivel cultural e social muito baixo, nio se pode
ajuizar bem, mas tem-se a impressio de um discreto rebaixamento intelectual.
Ezxame neurolégico — Marcha atdxica; ndo consegue andar, a nio ser apoiado;
equilibrio muito perturbado; nfo consegue permanecer de pé sem apdio, apresen-
tando grandes oscilagdes que se exageram com a oclusio palpebral. Ataxia nos
membros inferiores. Foér¢a muscular discretamente diminuida nos misculos flexores
da céxa. Tono muscular diminuido nos membros inferiores. Reflexos bicipital,
tricipital, estilo-radial, presentes e vivos; patelar presente, aquileu muito diminuido
e medioplantar abolido, bilateralmente. Cutaneoplantar em flexio, bilateralmente;
cutineo-abdominajs presentes; cremasterino superficial abolido e o profundo dimi-
nuido. Reflexos pupilares 3 luz de pequena amplitude e tardios. Pesquisa da
sensibilidade prejudicada pelo estado mental do paciente. Incontinéncia parcial do
esfincter vesical. Ulceragdes no térgo inferior das pernas, com caracteres de
JesGes troficas.

Exames complementares — Reagoes de Wassermann ¢ Kahn no sangue nega-
tivas. Exame hematolégico — Hemacias: 1.990.000 por mm?®; leucécitos: 7.290
por mm®; valor globular 1,6, Contagem especifica: polinucleares neutréfilos
jovens 0%, bastonetes 1,5%, segmentados 48% ; eosinéfilos 8,5%; baséfilos 1%:
linfécitos 39,5% ; mondbcitos 1,5%. Série vermelha: anisocitose acentuada, poiquilo-
citose acentuada, granulagdes baséfilas em algumas hemdcias. Série branca: mui-
tos leucécitos leucocitdides e alguns atipicos. Prova de Kafsch-Kalk: anacloridria.
Exame do lgiitdo cefalorraqueano — Pungio lombar em decibito lateral; pressio
inicial 16, final 8; a prova de Stookev revelou permeabilidade normal do canal
raqueano. Citometria 1,8 por mm?® (linfécitos 97%, granulécitos 3%) ; proteinas
totais 0,61 grs por litro; r. de Pandy e Nonne levemente positivas; 7,08 grs.
de cloretos por litro; 0,64 grr. de substincias redutoras por litro; r. benjoim
coloidal 00000.02222.00000.0; r. mastique coloidal 32100.00000.0; r. Wassermann,
Steinfeld e desvio de complemento para cisticercose, negativas (Dr. J. Batista dos
Reis). Mielograma, em 8 dé junho de 1945 — Série vermelha: acentuada hiper-
plasia com predomninio dos elementos imaturos e diversas mitoses, presenca fre-
qiiente de megaloblastos. Série branca: evidente hiperplasia granulocitica neutrd-
fila, numerosos elementos apresentando alteracdes de Tempka e Braun (distfirbios
de maturagiio nicleo-protoplasmatica), alguns pleocariécitos, freqiientes plasméci-
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tos, megacaribcitos em niimero e aspecto normal. Conclusdo: parece tratar-se de
anemia perniciosa.

Sumula — Doente com 48 anos de idade, sem passado alcodlico e que ha 6
meses vem sentindo formigamentos nos membros inferiores, com distiirbios da
mic¢io e da poténcia; ao exame, marcha atixica, sé possivel com apdio de ter-
ceiros, ataxia e dismetria dos membros inferiores, com hipotonia e reflexos
aquilianos muito diminuidos; liquor com dissocia¢io albumino-citolégica e permea-
bilidade normal do canal raqueano na prova de Stookey; quadro hematolégico ¢
mielograma de anemia perniciosa. Diagndsiico — Sindrome dos corddes posterio-
res da medula. Anemia perniciosa. Tratamento e evolugGo — Em 7 de junho de
1945, foi iniciado o tratamento anti-anémico, com 2 cc. de Anemotrat extra-forte
por dia, durante 10 dias, passando depois a 1 cc. cada 3 dias, associado ao A4cido
cloridrico (20 gotas as refeicdes). Com esta terapéutica, houve melhoras dos
sintomas e sinais da anemia perniciosa, permanecendo, entretanto, inalterado o
quadro neuroldgico.

Data Hemicias Leucécitos Hemoglobina V. Glob.

1-6-1945 1.990.000 7.290 62,7% 1,6
11-6-1945 2.280.000 4.600 53,9% 1,2
16-6-1945 3.100.000 7.670 60,5% 0,97
20-6-1945 2.990.000 10.520 71,5% 1,2
26-6-1945 3.280.000 7.740 72,6% 1,1

7-7-1945 3.350.000 8.900 75 % 1,1
17-7-1945 3.970.000 6.500 80 % 1,0
21-7-1945 4.340.000 7.220 92,4% 1,07

1-8-1945 4.060.000 11.180 92 % 1,1
15-8-1945 4.410.000 12.000 90 % 1,0
21-8-1945 4.860.000 7.000 92,4% 0,9
25-8-1945 4.890.000 6.000 98 % 1,0
13.9-1945 4.600.000 _— 96 % 1,0
5-10-1945 4.970.000 8.435 80 % 0,8
15-1-1946 4.800.000 8.600 106% 1,11

Caso 1 (A. M.) — Quadro mostrando as modifica¢cdes hematold-

gicas durante a terapéutica anti-anémica.

Em 19 de julhe, iniciamos o tratamento pela vitamina B, intramuscular e intra-
raqueana (Benerva forte, 2 ampolas, correspondente a 50 mgrs. de tiamina) ; foram
feitas ao todo 26 injegdes intra-raqueanas, até 9 de outubro de 1945, em média duas
por semana, utilizando a via lombar. O paciente deixou o hospital em 10 de outu-
bro de 1945. Nessa época, eram evidentes as melhoras sob o ponto de vista
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neurolégico, principalmente em relacio ao equilibrio e & ataxia; ji se locomovia
com desembarago e haviam desaparecido os distiirbios esfincterianos; persistiam
alguns sinais neuroldgicos (diminuicio dos reflexos aquilianos e comprometimento
na nogio de posicio segmentar nos artelhos e da sensibilidade vibratéria nos
membros inferiores). O paciente continuou em observa¢io em ambulatério e, ja em
julho de 1946, conseguimos obter facilmente todos os reflexos profundos dos
membros inferiores, com respostas simétricas, persistindo, todavia, aboligio da sen-
sibilidade vibratéria até os joelhos.

Comentdrios: Nio permanece qualquer divida sdbre o fator decisivo que
constituiu a terapéutica pela tiamina intra-raqueana neste caso; na primeira fase
de internacgdo, o tratamento anti-anémico, que determinou tdc bons resultados em
relagio ao quadro hematico, nio modificou em nada o quadro neurolégico da
afeccdo. Posteriormente, a administragio cda tiamina possibilitou ao paciente a
1ecuperagio do equilibrio estitico e dindmico, desaparecendo completamente a
ataxia; mais tarde, reapareceram os reflexos profundos. Houve, pois, remissio.
progressiva da sindrome dos corddes posteriores (excetuando-se o comprometi-
mento da sensibilidade vibratéria) e da sindrome polineuritica.

As reagles secundirias a injegdo de tiamina no espago subaracnéideo foranr
relativamente pouco intensas, como em geral nos pacientes por nds assim tra-
tados, ndo constituindo 6bice ao emprégo do método. Raquialgia, cefaléia, ligeiro
mal-estar geral, sio os sintomas mais freqilentes. Para objetiva¢io destas rea-
¢oes, temos feito, em todos os pacientes, exames liquéricos com intervalos variaveis
ap6s as injecBes intra-raqueanas de tiamina. Os resultados do caso ora em
apréco estio sintetizados no quadro abaixo:

Citologia por mm? Linfécitos Granuldcitos Fagdcitos
108 (apds 6.° inj.) 94% 6%

48 horas ..
251 (apds 14.° inj.) 90% 8% 2%

72 horas 474 (apds 8.° inj.) 97 % 1% 2% —

96 horas 58 (apds 10.° inj.) 100% — —_ —

O aumento nio muito acentuado do nimero de células e a modificagio da
citologia especifica, como se verifica nesses resultados, traduzem a sindrome de
irritagio meningea, que, clinicamente, também é de pequena intensidade. E inte-
ressante assinalar que tal sindrome tende a regredir rdpidamente, decaindo ja
acentuadamente o ntimero de células apés 96 horas da injegdo, tendo-se normali-
zado o quadro citoldégico com o aparecimento de 100% de linfécitos.

Caso 2 — L. B., branca, brasileira, casada, examinada em novembro de
1945. Sua moléstia iniciou-se hi cérca de 1 ano por feridas na bdca e alteracSes
do aspecto da lingua, que se tornou como que “listada”. Quando ingeria alimen-
tos sentia dores na lingua. Essas alteragdes da bdca evoluiram com periodos de
melhoras e pioras, sendo que, hi cérca de 3 meses, apareceram formigamentos
nas mios, que se estenderam aos bragos e, por fim, aos membros inferiores. H3i
cérca de 1 més a marcha tornou-se dificil, caindo a paciente com facilidade e
conseguindo locomover-se sdomente com apdio de terceiros. Nega distarbios es-
fincterianos. Exame clinico — O exame dos diversos aparelhos nada revelou,
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além do ji referido na histéria e certo grau de anemia. Exame neurolégico —
Marcha ataxica calcaneante, muito evidente, s6 possivel com apdio de duas pes-
soas. Equilibrio intensamente perturbado; na posi¢io de pé, aumento da base de
sustentagio, apresentando grandes oscilagdes que se acentuam ao fechar os olhos.
Motricidade ativa normal nos membros superiores; nos inferiores, apresenta ataxia,
principalmente com os olhos fechados. Foérga muscular diminuida nos movimentos
de flexdo das pernas sébre as coxas; nos demais segmentos, ela estd conservada.
Tono muscular diminuido nos membros inferiores. Reflexos osteotendinesos bas-
tante vivos nos membros inferiores. Reflexo cutaneoplantar: bilateralmente, aber-
tura em leque dos quatro altimos dedos e extensio do grande dedo. Sensibilidade
superficial normal; sensibilidade profunda comprometida nos membros inferiores,
com anestesia vibratéria até as cristas iliacas; atitude segmentar ndo percebida
até os tornozelos. Distarbios subjetivos pouco intensos, do tipo ji referido na
historia.

Exames complementares — R. Wassermann ¢ Kahn no sangue negativas.
Exame hematolégico — Hemécias 3.200.000; leucdcitos 5.800; hemoglobina 85% ;
valor globular 1,32. Contagem especifica: neutréfilos 69%; eosinéfilos 4%; ba-
sofilos 0,0% ; linfocitos 23,5% ; mondcitos 3%. Hipersegmenfagio dos neutréfilos.
Prova de Katsch e Kalk: anacloridria. Exame do ligiiido cefalorraquenno —
Pungio lombar; ligilido normal (Dr. J. Batista dos Reis).

Stumula — Trata-se de uma senhora com 30 anos de idade e que, hi cérca
de 1 ano, apresentou lesdes das mucosas da lingua e da bbéca e que, hd mais
ou menos 6 meses, vem apresentando sensagdes parestésicas generalizadas com
distirbios da marcha; ao exame neuroldgico, quadro de comprometimento dos
cordBes laterais e posteriores da medula (reflexos profundos vivos, sinal de Ba-
binski bilateral, perturba¢io do equilibrio, sinal de Romberg e distirbios da mar-
cha, anestesia profunda nos membros inferiores), com quadro hematolégico da
anemia hipercrémica e anacloridria. Diagndstico — Sindrome dos corddes late-
rais e posteriores da medula. Anemia hipercréomica. Ewolugdo — Iniciamos o
tratamento anti-anémico pelo extrato hepatico, associado ao acido cloridrico
por via bucal e vitamina B: intramuscular. A doente permaneceu nesta terapéu-
tica de 8 de novembro a 19 de dezembro de 1945, sem obter melhoras nos quadros
neurolégico e hematolégico. Nesta altima data, iniclamos a vitamina B; por
via intra-raqueana, empregando a Benerva fortissima (50 mgrs. de tiamina), que.
11a nossa experiéncia, é o produto que menos reagdes dd, quando introduzida no
espaco meningeo. Fizemos 3 injegdes por semana, num total de 16 injecdes; as
reagOes apresentadas pela paciente foram minimas, resumindo-se em sensacio de
endurecimento dos membros inferiores ao nivel das articulagdes e cefaléia pouco
intensa, que cessava em pouco tempo. Em 29 de janeiro de 1946, a paciente ja
conseguia andar sem apodio, com facilidade, porém com marcha ainda levemente
atdxica. tendo obtido acentuadas melhoras, principalmente na ataxia; permaneciam
inalterados a hiperreflexia, o sinal de Babinski e a anestesia vibratéria até as
cristas iliacas. Continuou a vitamina B, intramuscular (Clotiamina 50 mgrs.) em
dias alternados e acido cloridrico por via oral, tendo alta hospitalar. Em 23 de
abril de 1946, sentia-se bem melhor; marcha ainda levemente ataxica, porém mais
facil; Romberg anida presente; com os olhos abertos, conseguia permanecer de
pé sem oscilar. Pequeno grau de incoordena¢io nos membros inferiores, mais
visiveis 4 direita. Reflexos vivos, com clono da rétula esquerda. Babinski bila-
teral. Sensibilidade superficial conservada; sensibilidade profrnda ao diapasdo abo-
lida até as cristas iliacas; atitude segmentar normal. Continuou com a mesma
terapéutica. Dois meses depois, as melhoras se acentuaram: marcha levemente
atdxica; consegue permanecer de pé, com os olhos fechados, porém com aumento
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da base de sustentagdo. Coordenacio dos movimentos dos membros inferiores bem
melhorada em relagio ao exame anterior. Reflexos ainda vivos; Babinski bilateral.
Sensibilidade ao diapasdo abolida até as cristas iliacas. Continua a mesma tera-
péutica. Em 26 de outubro de 1946, apresentava melhoras acentuadas: locomovia-se
com facilidade, porém ainda com um grau minimo de ataxia; Romberg presente;
lcve ataxia do membro inferior direito na manobra calcanhar-joelho. Reflexos
vivos; nio obtivemos Babinski. O déficit da sensibilidade profunda permanece inal-
terado. Ao lado destas modificagdes na sindrome neuroldgica, o quadro hematico
também melhorou.

Data Hemicias Hemoglobina v. glob.
12-11-45 3.200.000 85% 1,32
3-12-45 2.950.000 87% 1,5
21-12-45 3.800.000 98% 1,3
22-1-46 4.000.000 101% 1,26
24-4-46 5.000.000 94¢% 0,93
26-10-46 4.130.000 2% 1,0

Caso 2 (L. B.) — Quadro mostrando as modifica¢Ges hema-

tolégicas durante a terapéutica anti-anémica.

Comentdrios — Igualmente neste caso os efeitos benéficos da terapéutica por
via intra-raqueana foram notiveis. A paciente, que mal conseguia mover o0s
membros inferiores no leito, estando completamente impossibilitada de se levantat
e locomover-se, estd atualmente livre da ataxia, locomovendo-se com facilidade e
conseguindo desempenhar-se de todos os afazeres de seu lar. Ao exame neuro-
légico objetivo restam, é verdade, sinais de comprometimento dos sistemas cor-
donais longos da medula; é facil compreender-se que, como sinais de lesées cica-
triciais, sejam irreversiveis. Entretanto, a recuperagio funcional dos membros
inf;,riores foi bastante satisfatéria, constituindo um éxito da terapéutica empre-
gada.

RESUMO E CONCLUSOES

Da nossa experiéncia, particularmente objetivada nestas duas obser-
vavdes, podemos concluir: 1 — O tratamento isolado anti-anémico nio
€ eficaz na terapéutica das sindromes neuranémicas. 2 — A tiamino-
terapia intra-raqueana age benéficamente sébre os distirbios neurologi-
cos, quer os da série polineuritica, quer os dependentes do comportamento
das vias longas da medula, ainda que restem sinais déste comprometi-
mento. Compreende-se facilmente éste fato, se atentarmos para que
éles dependem de lesBes que atingiram um grau de intensidade incompa-
tivel com sua reversio. 3 — A tiamina injetada no espago meningeo §é,
geral, bem tolerada. 4 — As reagdes liqudricas a ela conseqiientes sio
semelhantes as determinadas por corpos estranhos introduzidos no es-
pago subaracnodeo e se resumem no quadro de irritacio meningea.
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SUMMARY

The authors present the case history of 2 patients with hyper-
chromic anemia with achlorhydria and dorsal and lateral funiculi syn-
drome. The isolated anti-anemic therapy was inefficient in contrast to the
intrathecal thiaminotherapy which gave very good results. They conclude:
1 — The isolated anti-anemic therapy is inefficient in the treatment of the
neuroanemic syndrome. 2 — The intratheca] administration of thiamin
improves the neurological disturbances of the polyneuritic series as well
as the ones due to involvement of the long tracts of the spinal cord. The
degree of improvement depends on the intensity and reversibility of the
lesions. 3 — The intrathecal administration of thiamin is well tolerated,
although it produces signs of meningeal irritation similar to those found
with the introduction of a foreign substance in the subarachnoid space.

RESUME

Les auteurs présentent les observations de deux malades porteurs
d’anémie hyperchromique avec achlorhydrie, avec syndromes des cordons
médullaires, sur lesquels la thérapeutique anti-anémique isolée ayant
échouée, la thiaminothérapie intra-rachidienne a donné de trés bons re-
sultats. Les auteurs présentent les conclusions suivantes: 1 — Le trai-
tement anti-anémique isolé n’est pas éfficient dans la thérapeutique des
syndromes neuro-anémiques; 2 — La thiaminothérapie intra-rachidienne
donne de bons resultats, soit sur les symptomes de la série polyneuriti-
que, soit sur ceux dépendants de la participation des voies longues de la
moelle. Les améliorations dépendent de l'intensité et de la reversibilité
des lésions. 3 —— La thiamine injecté dans l’espace méningien est habi-
tuellement bien supportée. 4 — Les réactions liquoriques dépendantes
de ce traitement sont semblables a celles déterminées par l'introduction
d’autres substances étrangéres dans ’espace sous-arachnoidien et se ré-
sument dans le tableau d’une irritation des méninges.

Rua Itaguagaba, 135 — S. Paulo



