INCRUSTACAO FERRUGINOSA DE NEURONIOS
NOS INFARTOS CEREBRAIS

ARrisTiIDES CHETO DE QUEIROZ *

A incrustacdo ferruginosa neuronal é caracterizada pela deposicdo de
granulacdes basofilicas densamente distribuidas pelo citoplasma e prolonga-
mentos celulares, sendo descrita como ocorrendo em &areas de infarto no
tecido nervoso 2 19, Nestas granulacées tem sido demonstrada, de maneira
ainda discutivel, a existéncia de ferro, calcio e outros minerais 3 ¢ Apesar
de ter sido descrita hd muito tempo, varios pontos permanecem sem maiores
esclarecimentos, tais como a sua distribuicdo nas lesbes necréticas do sistema
nervoso central, a origem dos minerais que existem nas células lesadas
bem como os mecanismos relacionados ao seu aparecimento.

O presente trabalho foi realizado no sentido de verificar a distribuicao
desta lesdo neuronal nos infartos cerebrais, na tentativa de correlacionar
com possiveis fatores determinantes, bem como verificar a possivel origem
dos elementos quimicos, particularmente ferro e calcio.

MATERIAL E METODOS

Foram estudados 87 casos de infartos cerebrais em individuos autopsiados, fale-
cidos em decorréncia de varias doencas, sendo mais frequentes as cardiopatias de
diversas etiologias. Todos os casos foram submetidos a autépsias completas com
exame macro e microscopico sisteméatico de todos os 6rgidos. Para o estudo do sis-
tema nervoso central, os encéfalos foram examinados 20 dias apés fixacdo em formol
a 10%, em suspensdo. Os blocos colhidos para exame histolégico foram incluidos
em parafina e as secches, cortadas com espessura de 5 um, foram coradas pela hema-
toxilina e eosina, pelo P.A.S. pelo método de Von Kossa para pesquisa de calcio
€ pelo azul da Prussia para pesquisa de ferro.

RESULTADOS

A lesdo neuronal (incrustacdo ferruginosa) foi encontrada em 40,39 dos casos
de infartos cerebrais examinados. As células incrustadas apresentavam estrutura
geral de neurdénios com o corpo celular grande e triangular, mostrando granula-
coes basofilicas quando coradas pela hematoxilina e eosina. As granulacdes esta-
vam densamente distribuidas no citoplasma e prolongamentos das células, apresen-
tando menor densidade na regido central correspondente ao nucleo (Figs. 1 e 2).
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Esta alteracdo foi encontrada tanto nos infartos de ntcleos de base como nos
da cortex cerebral, sendo duas vezes mais frequente nesta ultima localizacdo (Ta-
bela 1). A lesdo foi encontrada independente da idade do infarto, sendo mais
frequente nos infartos antigos. Em 10 casos ficou demonstrada a presenca de gra-
nulacdes basofilicas dispersas pela area de necrose nos infartos recentes e antigos
(Fig. 3). A lesfo neuronal deu reacido fortemente positiva quando se pesquisou
a existéncia de céalcio com o método de Von Kossa (Fig. 4). A pesquisa de ferro,
com o método do azul da Prussia foi também positiva, porém com reacao de menor
intensidade. A an4lise das granulacfes extra-celulares. mostrou reacio positiva para
célcio e fracamente positiva para ferro. A coloracdo pelo P.A.S. foi positiva
apenas nas granulacdes extra-celulares.

O grafico 1 mostra a distribuicdo da lesdo neuronal de acordo com a faixa
etdria. Chama atencdo a maior incidéncia em individuos de idade mais avancada.
Com referéncia ao sexo houve predilecio para O sexo masculino na proporcao
de 2:1. N&ao houve correlacdo com qualquer tipo particular de doenca basica
apresentada pelos pacientes. Em 17% dos casos foram encontrados graus varia-
veis de falcemizacdo de hemécias, sendo que 0 caso mais proeminente foi aquele
em que se encontrou em maior intensidade a lesdo neuronal (Fig. 1). N&ao houve
qualquer relacdo entre a lesdo neuronal e a presenca de hemossiderina livre ou
fagocitada por células histiocitarias.

Local dos infartos N.o de casos examinados N.o de casos positivos

Nicleos da base 33 7 (21,2%)

Cortex cerebral 61 27 (44,3%)
Tabela 1 — Frequéncia da incrustacdo ferruginosa de neurénios nos infartos cere-

brais de acordo com a localizacdo anatomica.

COMENTARIOS

O presente estudo mostra que a les@o que vem sendo rotulada como
incrustacado ferruginosa de neur6énios é mais comum em individuos idosos
e tem nitida predilecdo para as lesdes necréticas da cortex cerebral. Apesar
de ser referida como lesdo de ocorréncia muito comum®, ela foi detectada
aqui em apenas 403% do material estudado. O estudo histoquimico mostrou
a presenga de ferro e calcio nos granulos basofilicos intracelulares, sendo
que o calcio pareceu estar presente em maior quantidade tendo em vista
a maior intensidade da reacdo tintorial. No que diz respeito a pesquisa
destes minerais na lesdo, alguns trabalhos 2,3 mostram resultados contradito-
rios quanto a existéncia de calcio, ferro ou dos dois. Mais recentemente
ficou demonstrada a existéncia n3o s6 de calcio e ferro mas também de
tracos de zinco, cobre e cadmio® o que levou o autor a sugerir o termo
“mineraliza¢gdo de neurénios” como o mais apropriado.
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O mecanismo que determina este processo de mineralizacido de neurd-
nios permanece ainda desconhecido. E possivel que esta lesdo se faca a
partir dos minerais existentes no proprio tecido nervoso. Sabe-se que estes
elementos existem em quantidade variavel neste tecido, sendo maior a con-
centracdo ao nivel dos nucleos da basel, % 7, Esta hipdtese fica fortalecida
com a demonstracdo de granulacfes com reacdo positiva para ferro e célcio
nas lesbes necroticas do tecido nervoso. O aumento da solubilidade destes
minerais que ocorre nas areas de necrose!, facilitaria a penetracido rapida
destes elementos no citoplasma do neurdnio, justificando, inclusive, o apareci-
mento desta alteragdo nos infartos recentes. Existe, entretanto, um ponto
contraditério que é o encontro mais comum desta lesdo neuronal nas Areas
corticais em relacdo aos nucleos da base, quando nestes ultimos a presenca
de ferro e calcio é normalmente maior 7 9.

A hipotese de que esta incrustagao resulte de distarbio do metabolismo
destes minerais é menos provavel, pois nas doencas que decorrem com dis-
tarbios do metabolismo do calcio e ferro, a deposicdo destes elementos no
sistema nervoso é feita principalmente na parede de vasos e raramente no
interior de células 8 11,

A associacdo desta lesdo com falcemizacido de hemacias demonstrada
em 17% dos casos, € um dado que merece mais investigacdo, principalmente
porque ja foi observada anteriormente e considerada entre os varios fatores
associados & deposicdo de calcio e ferro nos ndcleos da base .
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Fig. 1 — Secdo de uma drea de infarto antigo da cortex cerebral com mneurd-
nios mostrando granulacdes basofflicas distribuidas pelo corpo e pro-
longamentos celulares. Observar a presenca de hemdcias falcemizadas
(H.E. X 200).

Fig. 2 — Detalhe da figura anterior mostrando a menor densidade das granu-
lacoes na porcdo central da célula, correspondendo G posicdo do nucleo
(H.E. X 400).

Fig. 8 — Adrea de infarto recente com vdrios neurénios com incrustacdo. Obser-
var a presenca de granulos basofilicos distribuidos pelo espaco ex-
tra-celular (H.E. X 200).

Fig. ), — 8Seccdo corada pelo método de Von Kossa para a pesquisa de cdlcio.
Observar a positividade da reacdo nas granulacdes intra e extra-ce-
lulares (X 200).

RESUMO

Na analise de 87 infartos cerebrais estudados em material de autdpsia,
ficou demonstrada a existéncia da lesdo neuronal conhecida como incrustacdo
ferruginosa de neurdnios em 40,3% dos casos. Nesta lesfo ficou evidenciada
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a presenca de calcio e ferro no citoplasma e prolongamentos celulares. Estes
elementos foram também detectados em granulacdes extracelulares nas areas
necréticas. O encontro da lesdo neuronal foi mais frequente nas necroses
da cértex cerebral e em individuos mais idosos. Nao houve correlacio com
o tipo de doenca basica dos pacientes, porém em 17% dos casos havia
associacdo com falcemizacdo de hemadacias. O mecanismo que determina o
aparecimento desta lesdo neuronal é discutido. Parece mais provavel que
a incrustacdo se faca a partir dos elementos quimicos que normalmente
existem no tecido nervoso. A demonstracido de outros elementos quimicos,
além do ferro, nesta lesao permite sugerir o termo “mineralizagdo de neurd-
nios” como mais apropriado.

SUMMARY
Ferruginated neurons in the cerebral infarcts

The study of the ferruginated neurons in the analysis of 87 cases of
cerebral infarcts is reported. The lesion found in 40,3% of the cases was
demonstrared to contain iron and calcium. It was found to be more frequent
in older patients and predominantly in the cortical necrotic areas. The mi-
nerals were also detected in basophilic granules found outside the cells in the
necrotic tissue. There was no correlation with the basic disease, althoug in
17% of the cases there was an association with sickling of the red blood
cells. The role of the mineral content of the nervous tissue in the pathogene-
sis of the incrustation is discussed. The demonstration of other minerals
besides the iron in the cells makes the term “mineralization of neurons”
more acceptable.
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