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SUMARIOQ: Este trabalho tem por finalidade relatar um caso de ‘‘panencefalite subaguda esclerosante’” (SSPE) com
caracteristicas muito especiais, ocorrendo em uma crianga do sexo masculino, com 8 anos de idade. O processo
desenvolveu-se de maneira gradativa durante alguns anos. Ao dar-se o Obito, 6 anos apds as manifestagdes clinicas
iniciais, constatou-se, ao estudo anatomo-patologico, um processo encefalitico em plena evolugao, com micro-
granulomas, infiltrados inflamatorios perivasculares, focos de neuronofagia e inclusdes acidofilas intranucleares em
células oligodéndricas. Os astrocitos da substancia branca cerebral, onde havia desmielinizagao maciga, exibiam uma
rea¢ao hiperplasica anormal, com atipias nucleares muito intensas. Este caso apresentou, portanto, as caracteristicas
histopatologicas de uma virose cronica, com anos de evolugao. Alem disso, tendo-se em vista a possibilidade da
existéncia de virus do grupo papova em casos de SSPE, fato ja demonstrado, é possivel que no presente caso
existissem virus deste grupo participando do processo, dadas as intensas atipias apresentadas pelos astrocitos nas
areas desmielinizadas. |

ocorréncia de casos de panencefalite sub-

aguda esclerosante (SSPE: subacute scle-
rosing panencephalitis) com varios anos de
sobrevida, é uma ocorréncia possivel, embora
rara. Casos desta natureza sempre despertam
grande curiosidade, pois as lesbes cerebrais
nesta enfermidade sao t3o extensas e graves que
parece impossivel alguém sobreviver, por anos a
fio, a tamanha devastacao em seu sistema ner-
voso central. O presente trabalho é o relato de
um caso de SSPE com longa sobrevida (6 anos)
que nos parece muito interessante, sob maltiplos
aspectos, como teremos oportunidade de cons-

1 Recebido para publicag¢ao emti 28 de novembro de 1974.

tatar. Tratava-se de uma crianga com 8 anos de
idade, do sexo masculino, oligofrénica de 1.°
grau, apresentando quadro neurolé6gico de desen-
volvimento sorrateiro, muito sugestivo de SSPE.
O paciente permaneceu internado durante seis
(6) anos, e durante todo este tempo, 0 diagnosti-
co clinico inicial de SSPE foi aos poucos sendo
posto em divida, dada a sua longa evolugdo. O
exame andtomo-patologico, todavia, destez
todas as duavidas. Tratava-se, realmente, de um
caso de SSPE ainda em plena atividade, com
inclusdes acidéfilas intranucleares e focos de
neuronofagia, apds 6 anos de evolugao.

* Chefe da Divisao de Neuropatologia do lnstituto de Neurologia da UFRIJ. Chefe do Laboratorio de Anatomia
Patologica do Departamento de Patologia e Doengas Tropicais do Instituto Oswaldo Cruz. Prof. Titular de
Anatomia Patologica da Faculdade de Medicina de Vassouras, FUSF.
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Esta peculiaridade, bem como as lesdes neu-
ronais e as alteragGes monstruosas da glia astro-
citaria, somente verificadas neste paciente,
animaram-nos a publicar o caso isoladamente,
dada a sua importancia.

MATERIAL E METODOS

O estudo foi realizado em material de necropsia de

um paciente que se achava internado no Instituto.

de Neurologia da UFRJ, sob o nimero de registro
13.426, de 1-11-968.

O material de necrOpsia, realizada poucas horas
apds a constata¢ao do Obito, foi fixado em solucio de
formol a 10%, por imersdo das pegas no liquido fixa-
dor. O sistema nervoso central teve a solugdo fixadora
renovada 3 vezes durante a primeira semana, a fim de
assegurar uma fixacao satisfatoria. Foram retirados
fragmentos de todas as visceras, para exame histopato-
logico. No sistema nervoso central os fragmentos reti-
rados para exame histopatologico obedeceram a siste-
matizacao preconizada por SPIELMEYER. Inclusio
rotineira em parafina, apos prévia desidratacdo. As
técnicas histologicas usadas foram a hematoxilina-
eosina, para orientagao geral do estudo, bem como o
método tricromico de GOMORI, a hematoxilina fosfo-
tangstica de MALLORY, a técnica do P.A.S. e a rea-
¢ao nuclear de FEULGEN. Foram usadas também as
coloragoes pelo método de WOELKE, para a eviden-
clagao das bainhas de mielina, ¢ 0 método de NISSL
pelo cresil-violeta para o estudo das células nervosas.
Usamos também cortes em congelagao com a espessura
de 25 micra para as técnicas de impregnacao argéntica
pelo carbonato de prata de RIO HORTEGA, bem
como para as coloracoes pelos Sudans 1V e B, para a
evidenciagao de lipidios.

RESULTADOS

(Relato do Caso)

A) IDENTIFICACAO: R. L. da S. 8 anos, sexo
masculino, cor branca, estudante, natural do Estado da
Guanabara, onde vivia. Reg. N.© 13.426 INUFRI.
Observacgao realizada a 1/11/968.

B) HISTORIA DA DOENCA ATUAL: Crianca
nascida a termo, de parto normal, de pais com incom-
patibilidade sanguinea. Apresentou eritroblastose fetal
ao nascimento, nao tendo sido realizada a ex-sangui-
neo transfusao. Alguns dias apos o nascimento a crian-
¢a apresentava-se intensamente ictérica. As etapas do
desenvolvimento motor se deram em periodos nor-
mais, embora apresentasse disartria, exigindo trata-
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mento especializado. A parte mental foi afetada, mos-
trando-se o paciente com oligofrenia de 1.0 grau. Em
dezembro de 1967 notaram os pais que a crianca
passou a cair com freqiiéncia, durante a marcha, até
entao normal. Tal situacio foi se agravando com o
passar dos dias. No final de margo de 1968 passou a
procurar o leito a maior parte do dia, tendo deixado
de andar, pouco tempo depois. Em seguida apareceram
abalos musculares irregulares nos 4 membros, especial-
mente no dimidio direito, tendo deixado de falar. Seu
estado foi se agravando progressivamente, de tal modo,
que ha dois meses ndo mais reconhecia seus familiares,
tendo entrado em inicio de caquexia. Entre os antece-
dentes pessoais chama a atengao a existéncia, ja refe-
rida, de eritroblastose fetal, com ligeiro grau de oligo-
frenia. Entre os antecedentes familiares observou-se
que a mie, face a gravidade do estado do paciente, foi
internada em uma clinica psiquiatrica, para tratamento
especializado.

C) EXAME NEUROLOGICO: Paciente em preca-
rias condigOes gerais. Pele seca, com turgor e elastici-
dade diminuidos. Olhos fundos. Crinio e coluna sem
anormalidades. Presenga de abalos mioclonicos que
apareciam aos menores estimulos. Estas hipercinesias
manifestavam-se mais freqilentemente nos membros
do dimidio direito, e nestes, mais intensamente, no
membro superior direito. No intervalo dos abalos mio-
clonicos apareciam movimentos atetdsicos na mio e

- no pé direito. Os exames da estatica, da marcha e da

coordenacao foram prejudicados. Intensa hipertonia
nos 4 membros, mais intensa a direita, do tipo pira-
midal. Sinal de BABINSKI a direita. Cutaneo-plantar a
esquerda, em flexao. Reflexos profundos abolidos nos
4 membros. Reagia aos estimulos dolorosos. Discreta
anisocoria com pupila maior a direita. Reflexos foto-
motores presentes e normais. Estado mental: torpor e
apatia. Amiotrofia nos 4 membros, com retracio dos
tendoes de Aquiles. Perna fletida sobre a coxa e esta
sobre a bacia. Caquexia.

D) EXAMES DE LABORATORIO:

a) Urina: de cor avermelhada no inicio da inter-
nacao, com o PH 9 e leves tracos de albumina. Na fase
final ja tinha coloragio normal com a presenca de
piocitos.

b) Hemograma: com pequeno grau de anemia mi-
crocitica. Hematdcrito em 33%.

c) Antiestreptolisina “O’’: 100 Unidades (Todd).
d) Proteina C reativa: positiva.

e) Liquido céfalo-raquidiano: liquido de aspecto
limpido, incolor, com 2 cels/mm3. Protefnas — 40
mg%. Reacoes das proteinas negativas, exceto a de
Pandy, que era fracamente positiva.

/) Eletroencefalograma: durante a evolugio do
quadro morbido foram realizados os seguintes EEG: o
primeiro, em 1966, antes do presente quadro clinico,
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devido ao problema da disartria, com o seguinte resul-
tado: “EEG dentro dos limites normais relativos a ida-
de cronolodgica do paciente” (Dr. Oswaldo Domingues
de Morais), o segundo, a 181-968 com o resultado
“EEG com acentuados sinais de disfun¢ao de estru-
turas centroencefalicas” (Dr. Helio Bello): o terceiro,
ja com o paciente internado, a 21-11-968 “EEG mui
anormal, generalizada, com paroxismos periodicos de
hipervoltagem sucedidos de depressao de bioeletro-
génese, de distribuicdo difusa, mui sugestivo de leuco-
encefaloesclerose” (Dr. Ismar Fernandes); o quarto
EEG, realizado a 1-4-971 revelou: “EEG com: 1) ativi-
dade delta dominante; 2) ondas agudas de voltagem
elevada, bem evidentes no lobo frontal direito” (Dr.
Ismar Fernandes). A Fig. n.© 1 mostra alguns aspectos
destes exames.

g) Biopsia cerebral. realizada a 12-1-971 mostrou
“cortice cerebral com intensa gliose difusa. Neurdnios
com ‘“‘les3o celular cronica”. Vasos congestos’” (Dr.
Alexandre Alencar).

E) EXAME ANATOMO-PATOLOGICO: O exa-
me anatomo-patologico revelou cadaver de crianga da
seX0 masculino, de cor branca, aparentando a idade
cronologica, em estado de profunda caquexia. Rigidez
de decorticacdo, com retragdo tendinea. Escaras sobre
as cristas iliacas e regiio sacra. Apds a abertura dos
planos moles e do plano o0sseo visualizou-se a dura-
mater, que foi incidida, expondo-se o cOrtice cerebral.
De imediato chamou a atencdo a acentuada atrofia de
suas circunvoluc¢des, notando-se também edema das
leptomeninges e intensa congestao dos vasos sangiii-
neos. A massa encefalica foi retirada da caixa craniana,
nada se tendo encontrado de anormal nos planos
osseos profundos, nem em suas cavidades naturais.

O exame do encéfalo mostrou:

a) Cortice cerebral: a convexidade cerebral apre-
sentava acentuado processo de atrofia de suas circun-
volucdes, com o conseqiiente alargamento dos sulcos.
O processo de atrofia distribuia-se por todo o cortice,
porém, apresentava maior intensidade ao aivel dos
lobos temporais. O espaco subaracnoideano aparecia
distendido por liquido de edema, com os vasos forte-
mente congestos. No parénquima nervoso também se
constatava a mesma congestio dos vasos sanguineos,
principalmente as .custas da rede arteriolar. O exame
da base do encéfalo mostrou aspecto semelhante ao
observado na convexidade. Vasos do poligono de
Willis de aspecto normal. Cortes vertico-frontais do
encéfalo, passando pelos lobos frontais, pelos polos
temporais, pelo quiasma oOptico, pelo infundibulo
hipofisario e pelos lobos occipitais revelaram que a
substancia cinzenta cortical aparecia extraordinaria-
mente adelgacada. A substancia branca tinha aspecto
fibroso, devido a intensa gliose, desenvolvendo-se no
lugar onde as grandes fibras nervosas mialinizadas do
centro oval deveriam se encontrar. As fibras subcorti-
cais, ditas em “U”, estavam conservadas. Devido ao
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intenso processo de atrofia cortical o sistema ventri-
cular mostrava-se sensivelmente dilatado (hidrocefalia
“ex-vacuo’’). Os vasos sanguineos da massa nervosa
também mostravam-se bastante congestionados.

b) Nucleos da base: os nucleos da base, da mesma
maneira que o cortice cerebral, mostravam-se sensivel-
mente diminuidos de tamanho, participando também
do processo de atrofia. Vasos sanguineos congestos.

c) Tronco cerebral: o exame macroscopico do
mesencéfalo, bem como o da ponte do cérebro e do
bulbo raquiano nio revelaram nenhuma alteragao gros-
seira de forma. Todavia, a consisténcia do tecido esta-
va muito aumentada, oferecendo ao corte resisténcia
maior que a habitual. Verificava-se também, nas super-
ficies de corte, que o parénquima nervoso tinha uma
coloracao esbranquicada, dando a impressao de estar
havendo um processo difuso de gliose. Tal aspecto era
particularmente visivel na ponte e no bulbo raquiano.

d) Cerebelo: Leptomeninges cerebelares lisas e
brilhantes, distendidas pbr liquido de edema. Vasos
sanguineos congestionados. Foram realizados varios
cortes equatoriais do 0rgido, revelando um cortice cere-
belar adelgacado e uma substancia branca de aparéncia
fibrosa, semelhante a observada no cortice cerebral. Os
nucleos denteados apareciam envolvidos por denso
processo de gliose (Ver Fig. n.© 2).

e) Medula espinhal: a medula espinhal ndo apre-
sentava a0 exame macroscopico nenhuma anormali-
dade, a nao ser um certo grau de hiperemia de seus
vasos sanguineos. Ao corte, todavia, observava-se as
vias piramidais, diretas e cruzadas, como pontos es-

- - a A . ¢
branqui¢ados, denunciando a existéncia, a esta altura,
de um processo degenerativo, mesmo sem coloracio

especifica.

f) Cavidade téraco-abdominal: a abertura da cavi-
dade toraco-abdominal revelou de importante, unica-
mente um processo de broncopneumonia, dado como
“causa mortis” do paciente. As demais visceras nao se
apresentavam macroscopicamente alteradas. Foram
retirados fragmentos de todas as visceras para exame
histopatologico.

F) EXAME HISTOPATOLOGICO:

a) Cortice cerebral. Leptomeninges com processo
de fibrose e edema. Infiltragdo moderada por elemen-
tos linfo-histiocitarios de distribuicdo esparsa. O cor-
tice cerebral subjacente apresentava-se com moderada
gliose da primeira camada. Nas demais, observava-se
acentuada redugao da populagao neuronal, estando as
células nervosas remanescentes em cromatdlise ou em
estado de ‘“‘contragdo celular”, hipercromiticas e con-
traidas. Presenca de acimulos gliais nodulares espar-
$0S, muitas vezes vendo-se em seu interior os restos de
uma célula nervosa em processo de fagocitose por
microgliocitos mobilizados (neuronofagia) (Figs. -n.0S
3 e 4). Os vasos sanguineos, em algumas regioes
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Fig. 2 — A) Encéfalo do paciente, visto em visao lateral. Observa-se processo de atrofia difuso de suas gcircunvo-
lugOes, predominando no lobo temporal; B) Corte frontal do encéfalo, passando pelos lobos frontais.
Observa-se dilatagao acentuada dos prolongamentos frontais dos ventr{culos laterais, devido a atrofia do
cortice cerebral (hidrocefalia interna “ex-vicuo”); C) Corte frontal do encéfalo, passando pelo infun-
dibulo hipofisario. Aspecto macroscépico semelhante ao do corte anterior, D) Aspecto macroscopico do
cerebelo, diminuido de tamanho e deformado no sentido longitudinal.
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Fig. 3 — A) Cortice cerebral em visdo panoramica. Vé-se grande proliferacdo glial, com alteragdo da laminagao
cortical devido 2 perda de células nervosas. O pormenor em maior aumento (A’) mostra um microgranu-
loma entre os milhares que se encontravam no cortice cerebral. Col. Hematoxilina-eosina. Oc. 10 X; Obj.
3,5 X (em A’, 24 X), Leitz. B) Aspecto panorimico em pequeno aumento de um folio cerebelar. Chama a
atencao a rarefacao das células de PURKINGE e a maior celularidade da camada molecular (gliose).
Tricromico de GOMORI. Oc. 10 X; Obj. 3,5 X, Leitz. C) Cortice cerebral. Um nddulo glial (microgranu-
loma) cortical. Observar o intenso edema do parénquima nervoso. D) Folio cerebelar, mostrando infil-
tracao inflamatoria do espago subaracnoideano e proliferacio dos nicleos gliais da camada molecular. No
centro da fotomicrografia (seta) vé-se aciimulo microglial no local de uma célula de PURKINGE em
desintegracao. Col. Trictomico de GOMORI. Oc. 10 X; Obj. 24 X, Leitz.
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Fig. 4 — A) Quatro granulomas corticais, em pequeno (A ¢ B) e em grande aumento (C ¢ D). O acimulo celular é
constituido em sua maior parte por elementos histiocitirios, cercados por ligeira reagao hiperplasica da
astroglia. Col. Hematoxilina fosfotangstica. Oc. 10 X; Obj. 24 X (A e B) e de 45 X (Ce D).
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tinham espessos manguitos inflamatorios, constituidos
predominantemente por linfocitos e plasmocitos.
Entre estes ultimos, muitos mostravam-se em vias de
transformacao para ‘‘corpos de RUSSELL”, que mui-
tas vezes foram observados nos intersticios do tecido
nervoso, sob a forma de corpusculos esferoidais hia-
linos. Foram encontrados alguns plasmocitos dispersos
entre as fibras nervosas, longe dos vasos sanguineos
(Fig. n.© 5). A impregnacao argentica pelo processo da
dupla impregnagao pelo carbonato de prata de RIO
HORTEGA revelou, entre os neuronios remanescentes,
uma fragmentacao, condensac¢ao e aglutinagao das neu-
rofibrilas intracelulares, lembrando um pouco o que se
observa na ‘““doenca de ALZHEIMER” (Fig. n.© 6). As
fibras nervosas do plexo perineuronal também mostra-
vam-se aglutinadas e fragmentadas. Na substancia bran-
co encefalica observava-se intensa desmielinizacdo,
conservando-se unicamente as chamadas “‘fibras em U”
subcorticais. Em sua mailor parte as fibras nervosas
apresentavam-se em processo de degeneracao da
mielina, com o aparecimento de células microgliais
mobilizadas sob a forma de ‘‘corpos granulo-gordu-
rosos”. A oligodendroglia interfascicular tinha desapa-
recido quase inteiramente, notando-se em muitas das
remanescentes a presenga de inclusdo acidofila intra-
nuclear, cercada de halo claro e recalcando a croma-

tina para baixo da membrana nuclear (inclusao do tipo
“A” de COWDRY). Estas inclusées nos nucleos oligo-
déndricos foram vistas em ntimero razoavel, ndo ape-
nas nos oligodendrdcitos dos hemisférios cerebrais,
mas também nos do tronco cerebral e em neuronios
(Fig. n.0 5, E). Ainda na substancia branca chamava a
atencao a enorme proliferacao da gha astroglial, com
grande diferenciacdo de fibrilas gliais. Nestes astrocitos
a hipertrofia do nucleo celular era um fato comum,
com a preseng¢a de acentuadas atipias. Viam-se fre-
qiientemente nucleos astrocitarios alongados em forma
de bastonete, ligeiramente chanfrados, bi ou triloba-
dos, com nucléolos multiplos e os granulos de croma-
tina grosseiros. Alguns destes astrocitos eram poli-
nucleados, podendo, em conjunto, ser considerados
como astrocitos atipicos, quase neoplasticos.

(Fig. n.© 5, B e Fig. n.% 7).

b) Nucleos da base: o aspecto microscopico dos
nucleos da base era em tudo semelhante ao que se
observava no cOrtice cerebral, chamando a ateng¢ao a
presenca de granulomas subependimarios, com grande
gliose do tipo anisomorfico.

c) Mesencéfalo, ponte e bulbo raquiano: estas
trés porcoes do eixo cérebro-espinhal apresentavam
aspectos microscopicos muito semelhantes, com pe-
quenas peculianndades relativas a cada uma delas. Nos
trés, a hiperplasia da glia astrocitaria era muito exube-
rante, sendo responsavel pela consisténcia endurecida
que estes Orgdos apresentavam ao €Xame macros-
copico. Presentes muitos focos de neuronofagia, de
distribuicao esparsa. No bulbo raquiano estes focos de
neuronofagia concentravam-se principalmente nos
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nucleos denteados (Fig. n.® 8). As atipias celulares,
com a ocorréncia de nucleos monstruosos em elemen-
tos astrocitarios, foram observadas principalmente na
ponte. Também nesta regido eram mais freqiientes os
nacleos oligodéndricos exibindo inclusoes acidofilas
em Sseu interior. A via piramidal apresentava-se desmie-
linizada.

d) Cerebelo: Leptomeninges espessadas, com pe-
queno grau de fibrose, e infiltragao esparsa por ele-
mentos celulares linfo-histiocitarios. Camada mole-
cular aparentemente normal. Camada das celulas de
PURKINGE rarefeita, mostrando-se oS remanescentes
hipercromaticos e contraidos. Granulos aparentemente
normais. Na substancia branca observava-se 0 mesmo
processo desmielinizante ja referido ao estudar-se o
cortice cerebral, com grande gliose anisomorfica. Os
nucleos denteados cerebelares mostravam-se englo-
bados pelo processo de gliose, com focos de neuro-
nofagia.

e) Medula espinhal: substancia cinzenta medular
com alguns raros focos de neuronofagia. As demais
células nervosas, notadamente os grandes neuronios
motores das pontas anteriores, apareciam morfologica-
mente sem alteracoes. Na substancia branca obser-
vava-se a desmielinizacao das vias piramidais.

f) Cavidade téraco-abdominal: o exame histopa-
tologico das visceras contidas nesta cavidade mostrou
de significativo apenas um processo de broncopneu-
monia, considerado como ‘‘causa mortis’. Nao foram
encontradas inclusoes intracelulares em nenhum orgao
fora do sistema nervoso central.

G) CORRELACAO ANATOMO-CLINICA: A cor-
relacao anatomo-clinica deste caso apresentou algumas
dificuldades, principalmente em sua fase 1nicial de ins-
talacdo, pois o paciente fora portador de eritroblastose
fetal, nao se tendo realizado a ex-sanguineo trans-
fusao. O pequeno grau de oligofrenia apresentado pelo
doente atesta a lesao sofrida pelo sistema nervoso cen-
tral em conseqliencia da eritroblastose. Todavia, o
EEG nesta fase era normal, de acordo com a idade
cronologica da crianca. O desenvolvimento somato-
motor também se fez em suas etapas normais, até a
instalacao do quadro neurologico que levou o paciente
a exito letal. Estas constatagOes levaram-nos a consi-
derar a eritroblastose como tendo causado lesGes mini-
mas ao tecido nervoso, responsavel apenas pelo ligeiro
grau de oligofrenia constatado no paciente, talvez

‘somente pequena perda da populacao neuronal. A exu-
berancia das lesdes encontradas ao exame necrosco-

pico, de modo algum pode ser explicada como se-
quelas da eritroblastose. Tratava-se, certamente, de
um processo inflamatorio que se instalou em um cére-
bro ja parcialmente lesado, mas com alteragoes de
outra natureza. Os focos de neuronofagia, os man-
guitos inflamatorios perivasculares e principalmente as
inclusdes intranucleares encontradas em nucleos oligo-
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A) e D) Vasos sanguineos parenquimatosos com densos manguitos inflamatdrios perivasculares, consti-
tuidos por elementos linfoplasmocitarios e histiocitos. Col. Tricromico de GOMORI. Oc. 10 X: Obj. 24 X
(em A) e 10 X (em D). (C) Varios campos microscopicos mostrando “corpos de RUSSELL” e plasmocitos.
Col. Tricromico de GOMORI. Oc. 10 X; Obj. 45 X, Leitz. B) Astroglia paravascular, com grande diferen-
ciagao gliofibrilar e notavel hipertrofia do corpo celular. Col. Trictomico de GOMORI. Oc. 10 X; Ob;.
45 X, Leitz. E) Nucleo celular oligodéndrico com grande inclusio em seu interior. Oc. 10 X; Ob. 93 X,

Im., Leitz. Tricromico de GOMORI.
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Fig. 6 — A, B, C) Ceélulas nervosas do cortice cerebral, vendo-se a rede intracelular de neurofibrilas espessada,
algumas vezes sob a forma de granulos aglutinados. Em (D) vé-se fibra nervosa, do plexo perineuronal,
também espessada. Impregnacao pelo carbonato de prata de RIO HORTEGA. Oc. 10 X; Obj. 93 X, Im..

Leitz.
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Fig. 8 — A) Oliva bulbar. Observar a gliose e alguns microgranulomas comprometendo os neuronios deste nicleo
nervoso. Col. Tricromico de GOMORI. Oc. 10 X; Ob. 3,5 X, Leitz. B) Aumento um pouco maior de célu-

las nervosas deste nucleo, em processo de fagocitose. Oc. 10 X; Obj. 24 X, Leitz. C) Maior amplia¢aoainda,
do campo assinalado na fotomicrografia anterior, mostrando foco de neuronofagia. Oc. 10 X; Obj. 45 X,

Leitz. D) Nucleo pontino, com neurdnio sofrendo fagocitose por elementos microgliais. Col. Hematoxilina
fosfotangstica. Oc. 10 X; Obj. 45 X, Leitz.
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dendricos mostraram ser o processo que vitimou o pa-
ciente, de natureza diferente das lesdes porventura ja
existentes no sistema nervoso central. Podemos consi-
derar o quadro histopatologico final como inteira-
mente independente de que talvez tenha existido
como sequela da eritroblastose.

DISCUSSAO

O diagnéstico diferencial do presente ca-
so apresenta-se sem maiores dificuldades. As-
sim, as leucodistrofias, que costumam acome-
ter criancas da mesma idade, podem ser eli-
minadas tendo-se em vista n3o apenas O as-
pecto clinico como também, e principalmente,
o substrato andtomo-patolégico. A doencga de
KRABBE (14) atinge criancas de tenra idade,
tem cardcter familiar, e no quadro histopatolo-
gico aparecem células gigantes polinucleadas
bem como elementos epitelidides, ambos os
tipos celulares com o citoplasma carregado de
galactocerebrosidios coraveis intensamente pelo
PAS, nao havendo no tecido nenhuma reagdo
inflamatoria. Na leucoencefalopatia metacroma-
tica (4 12 22, 24) 3 presenca de corpos meta-
cromaticos, em grande quantidade na substan-
cia branca cerebral, por si s6 permite o diagnos-
tico, além da incidéncia familiar, também pre-
sente nesta enfermidade. A doenga de PAELI-
ZEUS-MERZBACHER (!> 18) jgualmente fa-
miliar, mostra-se extremamente rara em nosso
mel1o. Apresenta um tipo de desmielinizagdo es-
pecial, com ilhotas onde a mielina aparece intei-
ramente conservada, o que confere 2 substancia
branca uma aparéncia ““tigroide’ caracteristica.
Na doenca de SCHILDER (23) (encefalitis
peri-axialis difusa) o processo de desmieliniza-
¢do € muito intenso, com a concentracio de
grande quantidade de corpos ‘“‘granulo-gordu-
rosos” nos espagos perivasculares. Embora
possa existir uma reacao inflamatoria, ela geral-
mente € secundaria ao processo desmielinizante.
Na leucoencefalopatia tipo ALEXANDER (?) a
preseng¢a de “‘fibras de ROSENTHAL” nas
zonas desmielinizadas permite, por si sO, o diag-
nostico. Em todas estas enfermidades faltam os
granulomas e as inclusdes intranucleares acidé-
filas, tao nitidas em nosso caso. As leucoencefa-
lites post-vacinais, post-infecciosas e para-infec-
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ciosas podem ser eliminadas tendo-se em vista a
total auséncia, na histoéria clinica, de referéncias
a vacinagoes ou a processos infecciosos associa-
dos. Tratava-se, portanto, daquilo que atual-
mente chama-se “‘panencetalite subaguda escle-
rosante” (SSPE) entidade que engloba as doen-
¢as anteriormente chamadas ‘‘poliencefalite
subaguda com inclusdes de DAWSON” (°> 10)
“leucoencefalite subaguda esclerosante de VAN
BOGAERT” (3 ©) e “panencefalite nodular de
PETTE-DORING” (20). E uma doenca que
acomete crianc¢as e adolescentes de ambos os
$ex0s, ou mais raramente, adultos jovens, carac-
terizando-se por evolugio térpida, com degra-
dacao mental progressiva, abalos mioclonicos,
raramente crises convulsivas e no final caquexia
com rigidez de decorticacdo. O EEG também se
apresenta muito desorganizado, havendo na
maioria dos casos o0 aparecimento de alteragoes
eletroencefalograficas muito sugestivas, o cha-
mado *“‘complexo de REDEMERCKER”, carac-
terizado por surtos de ondas lentas de alta vol-
tagem, surgindo em paroxismos. No presente
caso o “complexo de REDEMERCKER", n3o
chegou a se evidenciar com clareza. Nos quatro
EEG realizados, em um periodo de 5 anos,
vimos a atividade elétrica cortical, que era ini-
cialmente normal, de acordo com a idade cro-
nologica do paciente, desagregar-se progressiva-
mente de forma paralela com a gravidade do
quadro clinico. No ultimo EEG, realizado 2
anos antes da morte, ja havia uma atividade
delta dominante, com ondas de voltagem ele-
vada, mostrando a extrema desorganizacdo de
bioeletrogénese cortical.

A “panencefalite subaguda esclerosante”
(SSPE) parece ser causada pelo virus do sa-
rampo (6 11. 13, 16, 17, 19, 25, 28) oy por outro
mixovirus proximo, agindo como um virus len-
to e provocando processo degenerativo da mie-
lina pela destruicdo direta da oligodendroglia
por parasitismo viral (1). Todavia, embora a
etiologia pelo virus do sarampo parega estar
bem definida, pois além da microscopia eletro-
nica ter mostrado capsidias de mixovirus em
casos desta natureza, a microscopia de fluores-
céncia revelado a presenga de antigeno viral de
sarampo nas inclusdes e a concentragao de anti-
corpos anti-sarampo subir durante a evolucio
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da doenga, parece que outros virus também
podem participar do processo. Assim, ja em
duas oportunidades foi possivel demonstrar a
existéncia de virus papova, associado ao do
sarampo, em casos de SSPE (8). Em relagao a
este ultimo virus o caso que estudamos nos
parece de grande importancia. Sabe-se que o0s
virus papova podem ocasionar, em determi-
nadas condi¢des morbidas, processo desmieli-
nizante. Esta desmieliniza¢3o costuma acometer
pessoas portadoras de linfomas em fase ter-
minal (3 ?1), lupos eritematoso (%6) e outras
doencas onde o sistema imunoldgico do pa-
ciente parece estar profundamente comprome-
tido. Este quadro final desmielinizante é o que
se conhece como ‘‘leucoencefalopatia multi-
focal progressiva™ (3> 21; 27) caracterizado mi-
croscopicamente pelas inclusdes acido6filas
intranucleares da oligodendréglia nas zonas des-
mielinizadas e pelas alteracOes da astroglia,
que se mostra com grande hiperplasia. Os virus
papova tém a importante caracteristica de
serem  oncogenicos, além de provocarem,
também, processos de natureza inflamatoéria.
Assim, nos casos de LMP (leucoencefalopatia
multifocal progressiva) devido a a¢do de virus
deste grupo, os astrécitos da substincia branca
cerebral mostram-se com a aparéncia mons-
truosa, com a presenca de mitoses irregulares,
nucleos atipicos de cromatina grosseira e nu-
cléolos multiplos, tal como se observa em uma
neoplasia. A a¢ao do virus nao chega a provocar
uma neoplasia verdadeira, limitando-se os seus
efeitos a destruicdo da oligodendroglia, com a
consequente desmielinizagdo, e a reagao hiper-
plasica monstruosa da astroglia. No caso que
estudamos verificamos o parasitismo direto da
oligodendréglia por particulas virais (as inclu-
soes foram encontradas somente em nucleos
oligodéndricos) e a presengca de astrocitos de
nucleos celulares muito atipicos, quase neo-
plasicos. J& tivemos a oportunidade de estudar

16 casos de SSPE, alguns com a evoluc¢do de -

quase 2 anos, € nunca constatamos atipias nu-
cleares astrocitarias tao marcantes e intensas.
Comparando-se este caso com outros que tive-
mos a oportunidade de estudar, verificamos ser
ele realmente diferente, ndo apenas pela lon-
guissima evolu¢ao como também pela ocorrén-
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cia destas atipias astrocitarias, nunca antes
observadas em casos desta natureza.

A existéncia de grande infiltra¢cao dos espa-
¢os perivasculares por plasmécitos, com a for-
mac¢do de abundantes ‘“‘corpos de RUSSELL”
atestava uma vigorosa rea¢ao imunolégica por
linfécitos do tipo B.

Finalmente, devemos ressaltar o achado de
alteragOes nas neurofibrilas intracelulares con-
sistindo em sua fragmentacdo e aglutinagio,
com a formacdo de grossos feixes ou de massas
argentOfilas irregulares. O aspecto lembrava
muito 0 que se encontra na “doenca de
ALZHEIMER”, sem ser, todavia, idéntico. A

rede de fibras nervosas peri-neuronais, nos
neurdnios corticais, também {requentemente

se mostrava aglutinada, sendo as vezes difi-
cil de distinguir da aglutinacao das neurofi-
brilas intracelulares. Estas alterac®es neurofi-
brilares foram observadas unicamente neste ca-

50.
Tendo-se em vista a possibilidade da exis-

téncia de virus papova em casos de SSPE, te-
mos a impressao de que, no presente enfer-
mo, eles deveriam estar presentes, pois o vi-
rus do sarampo nao determina as alterac¢des
celulares tao especiais que encontramos neste

paciente.

SUMMARY

This article relates a case of subacute scleros-
ing panencephalitis (SSPE) with special charac-
teristics. The patient was a young male, eight
years old. The disease progressed slowly over a
period of several years terminating in death six
years ofter the initial symptoms. Histopatho-
logic examination revealed an encephalitic
process in evolution, with microgranulomes,
perivascular inflammatory infiltrates, areas of
neuronophagia, and intranuclear acidophilic
inclusions in oligodendroglial cells. The cerebral
white matter presented massive areas of demye-
lination, with astroglial cells undergoing an
abnormal hyperplastic reaction with great
nuclear atypias. This case, therefore, presented
the histopathological picture of a chronic viral
infection of several years’ duration. Since it has
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been demonstrated already that viruses of the
papova group may play a role in SSPE, it is
possible that in this instance there may have
been participation by papova viruses, due to the
intense astroglial atypias found in the demye-
linated areas.
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