FORMA CENTRAL DA MOLESTIA NERVOSA DE RECKLINGHAUSEN

L. C. MATTOSINHO FRANCA *
GILBERTO MACHADO DE ALMEIDA **

Von Recklinghausen, em 1882, descreveu a neurofibromatose como mo-
léstia caracterizada por pigmentagdo anormal, desordens neoplasticas da pele
e tumores do sistema nervoso periférico; alguns anos mais tarde, descreveu
a moléstia fibrocistica dos ossos. Estas duas entidades sdo designadas pelo
nome déste autor, reservando-se a primeira o titulo de moléstia nervosa e.
a segunda, o de moléstia 6ssea. A neurofibromatose ja havia sido referida
anteriormente por Wishart em 1822 (cit. por Rasmussen 17), por R. W. Smith
em 1849 (cit por Lichtenstein?) e por véarios outros, sem que, entretanto.
fésse reconhecida como entidade moérbida isolada. Esta moléstia, atingindo
varios sistemas e de patogenia complexa, foi bastante estudada nos anos que
se seguiram as publicacGes de Recklinghausen. Landowski (1894) descreveu,
como sinais fundamentais, a existéncia de manchas hiperpigmentadas da pele,
de tumores cutdneos e de tumores dos nervos. Mossé e Cavalié (cit. por
Rasmussen 17) designaram como forma central da neurofibromatose a ocor-
réncia de tumores radiculares multiplos, reservando a designacdo de forma
periférica aos casos que apresentam apenas a triade de Landowski. Henschen
(cit. por Rasmussen *7), Cushing (cit. por Gardner ¢4 e Penfield 13), Gardner * 3
e Rasmussen 7 estudaram os tumores bilaterais do nervo acustico, isolados
ou associados a outros tumores intracranianos e a forma periférica da mo-
léstia de Recklinghausen. Até 1941 haviam sido descritos cérca de 50 casos da
forma central, dos quais uma sexta parte era constituida exclusivamente por tu-
mores bilaterais do aclstico. Bielschowski (cit. por Penfield 13 e Bassoe 2), se-
guido por Penfield e Young 13, demonstrou a existéncia de atipias celulares nos
cérebros de portadores de neurofibromatose e relacionou esta moléstia a escle-
rose tuberosa. Van der Hoeve (cit. por van Bogaert 22) estudou as alteragdes
retinianas encontradas na neurofibromatose, referindo semelhancas entre as
mesmas e as encontradas nos casos de moléstia de Bourneville ou de Von
Hippel. Thannhauser 21, apoiado em estudos de Masson® e usando a divisdo
da moléstia fibrocistica dos ossos em formas generalizada e disseminada.
associou a forma disseminada & neurofibromatose em sua manifestacio ossea.
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Atualmente, apés descricdo de varias lesdes encontradas na moléstia de von
Recklinghausen, sdo reconhecidas cinco sindromes: cuténea, nervosa (central
e periférica), ossea, visceral e endocrina.

A sistematizacao das lesOes encontradas na moléstia nervosa de Reck-
linghausen pode ser feita da seguinte forma:

1. Alteragées tegumentares: a) manchas cutdneas hiperpigmentadas,
de forma e tamanho variado, tendo como caracteristico fundamental a inexis-
téncia de células névicas no derma; b) nevos vinhosos e angiomas cuténeos.

2. Alteragdes do sistema nervoso periférico: a) neurofibromas — neu-
rofibromas de fasciculos assimétricos segundo Masson*, correspondentes ao
tipo B de Antoni — que sdo tumores benignos constituidos por feixes de
tecido colageno atravessados por fibras nervosas isoladas; b) neurite inters-
ticial hipertréfica — neurofibromas de fasciculos simétricos segundo Masson ¢
— constituida por feixes de fibras colagenas e células alongadas, dispostas
segundo o longo eixo de fibras nervosas; c¢) neurinomas — schwannogliomas
segundo Masson ¥, fibroblastomas perineurais segundo Mallory e Penfield 11,12,
15, correspondentes ao tipo A de Antoni — constituidos por células alonga-
das, dispostas ¢m feixes, por vézes em palicada; éstes tumores sido ricos em
fibras colagenas e reticulinicas e desprovidos de fibras nervosas. Segundo
Penfiel 11, 2, 13 o neurofibroma é o processo caracteristico da moléstia de Reck-
linghausen; entretanto, sébre um neurofibroma, pode se instalar um neuri-
noma (schwannoglioma ou fibroblastoma perineural); isto ¢xplica a coexis-
téncia, em um mesmo tumor, de aspectos correspondentes aos dois tipos de
Antoni; chamaremos, entao, de neurofibromas aos tumores que caracterizam
a moléstia.

3. Alteragées do sistema nervoso central, meninges e raizes: a) neuro-
fibromas radiculares miiltiplos, com localizacdes preferenciais nas raizes me-
dulares, nos nervos acuUsticos e, com menor freqiiéncia, nos V, VII, IX, X e
XI nervos cranianos; b) meningeomas miltiplos, mais freqlientes na dura-
mater da calota craniana e na dura-mater espinal, sendo raramente origina-
dos nos plexos coréides; c¢) ninhos de células gliais atipicas, com localizacdo
preferencial no cértex cerebral; d) hiperplasia da glia marginal do cerebelo,
com invasdo do espago subaracnoideo (pontes fibrocelulares, Ajuriaguerra e
col.)); e) gliose difusa do sistema nervoso central (Scharenberg e Jones 17);
f) tumores de nutureza glial, especialmente ependimomas, astrocitomas e es-
pongioblastomas; ¢g) angiomas ow hiperplasia vascular focal, com aspecto
angiomatoso e hialinizacdo das paredes vasculares, localizados preferencial-
mente no cértex cerebral; h) altera¢bées oculaies caracterizadas por areas
de inflamacado no corpo ciliar, degeneracao e transformacao cistica da retina,
hiperplasia focal de elementos gliais e neuronais, bem como de vasos e tecido
conjuntivo.

4. Alteragdes ésseas: cistos Osseos isolados ou multiplos, ndo acompa-
nhados de desmineralizacdo esquelética, elevacdo do calcio sangliineo ou cal-
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cificagbes metastaticas; o conteido dos cistos é constituido por tecido con-
juntivo disposto & maneira de feixes entrecruzados, com formacdo de turbi-
lhges celulares, sempre contiguos ao peridsteo.

5. Alteracbes viscerais: com ou sem a formacdao de tumores, podendo
haver gigantismo de uma viscera.

6. Alteragées enddécrinas: a) hipertrofia ou esclerose da suprairenal;
by hipertrofia ou esclerose da hipofise; c¢) neurofibroma da suprarrenal;
d) alteracdes causadas por pressdo sdbre o 3° ventriculo por neurofibroma
central ou pela hipertensdo intracraniana.

Em sua descricao original, Recklinghausen julgou serem os tumores cuta-
neos falsos neuromas, constituidos por hiperplasia do tecido conjuntivo do
endo e perinervo, hiperplasia esta dependente de um provavel fator infec-
cioso. As discussdes sOébre a natureza dos tumores estdo centradas na in-
terpretacdo dos neurofibromas e neurinomas, sendo os pontos fundamentais
de discordancia referentes a natureza das células e fibras que os constituem.

Os autores da escola francesa admitem que as células constituintes dos
tumores sejam células de Schwann. Além disso, Lhermite, Guccioni e Vero-
cay julgam que o componente fibrilar seja constituido por fibras nervosas
prcduzidas pelas proprias células tumorais. Dai o nome de neurinoma criado
por Verocay, nome que, apesar de improprio, continua a ser usado para de-
signar um dos tipos de tumor proveniente das bainhas dos nervos. Oberling,
Cornil e Roussy (cit. por Lichtenstein 7) considerando as células de Schwann
e as meninges como constituindo a glia periférica, classificam éstes tumores
das bainhas dos nervos como gliomas periféricos.

Masson ?, aceitando a demonstracdo feita por Rhoads e Van Wagenen
de que as fibras contidas nos tumores sdo de natureza conjuntiva e usando
dados de cultivo de tecido, fornecidos por Murray e Stout, de que o sincicio
de Schwann produz colageno assim como da origem ao endo e perinervo,
sustenta a idéia de que tais tumores se originem a partir da bainha de
Schwann. Partindo de dados que demonstram que a bainha de Schwann e
as meninges orviginam-se da crista neural, Masson descreve, como caracteris-
tica dos neoplasmas derivados déstes envoltorios do sistema nervoso, a for-
macdo de turbilhdes celulares. Masson reune em uma Unica patogenia os
schwannogliomas {(ncurinomas), os neurofibromas de fasciculos assimétricos
(neurofibromas) e os neurofibromas de fasciculos simétricos (neurite inters-
ticial hipertroéfica), uma vez que todos resultam do crescimento andmalo da
bainha de Schwann. A origem dos neurofibromas (fasciculos simétricos e as-
simétricos) é disgenética. Nos schwannogliomas (neurinomas) o crescimento
aparece como propriedade autdénoma, blastomosa, sem relacdo com altera-
cbes primarias dos neuritos.

Mallory (cit. por Penfield 1. 3), considerando que f{ibras colagenas e re-

ticulinicas s6 podem ser produzidas por células conjuntivas, deu aos neurino-
mas a denominacdao de fibroblastomas perineurais e, aos meningeomas, a de
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fibroblastomas meningeos. Como as fibras déstes tumores sao colagenas e
reticulinicas, a origem fibroblastica dos mesmos se impde. Penfield 11,12, 13
considera os neurofibromas como caracteristicos da moléstia de Reckling-
hausen, nao sendo, no entanto, tumores verdadeiros, mas sim malformacoées;
sObre os neurofibromas se desenvolveriam, secundariamente, os tumores (neu-
rinomas ou fibroblastomas perineurais de acérdo com a nomenclatura da
escola americana). sendo explicada, assim, a existéncia dos dois processos na
mesma tumoracao. As duas escolas (francesa e americana) acreditam, por-
tanto, que o neurofibroma tenha origem disgenética, ao passo que o neuri-
noma é considerado como verdadeira neoplasia.

Lichtenstein © considera as lesfes encontradas na neurofibromatose como
devidas a uma perturbacdo do desenvolvimento, com capacidade de transfor-
macgao neoplasica dos tecidos de suporte do sistema nervoso, tanto intrinsecos
(prolongamentos de células ependimarias, astroglia, oligodendroglia, células
de Schwann) como extrinsecos (meninges, endo e perihervo), admitindo.
assim, uma interpretacido eclética. Pagés e col.l* também admitem uma
tecria dualista para explicar o carater polimorfo das lesdes.

Henneberg e Koch (cit. por Bassoe ) descreveram ninhos de células gliais
atipicas em dois casos de neurofibromatose. Bielschowski (cit. por Bassoe @),
assim como Penfield e Young!®, relacionou as atipias celulares do cortex
cerebral de portadores da moléstia de Recklinghausen com altera¢des encon-
tradas na moléstia de Bourneville, Varios outros autores ® também defen-
dem esta opinido. Van der Hoeve estudou as alteracdes oculares comuns
as moléstias de Recklinghausen, Bourneville e Von Hippel-Lindau; admitindo
que o ponto de maior contacto entre elas seria constituido pela existéncia
de tumores cutaneos aos quais deu a denominacao de facomas, introduziu a
designacdo de facomotoses para essas moléstias. Para Van der Hoeve faco-
mas sdo nodulos pigmentares cutaneos, sem células névicas, capazes de trans-
formacao maligna. Von Bogaert 22, estudando o problema das relacbes entre
essas doencas, procurou classifici-las, juntamente com a idiotia xerodérmica,
a queratose palmoplantar heredofamiliar e a ictiose congénita associada a
epilepsia, dentro de um quadro morbido Gnico por éle designado como dis-
plasia neuro-ectodérmica congénita. Essa designacdo ¢ mantida pela escola
francesa.

Numerosos estudos foram realizados sébre a incidéncia familial da ncu-
rcfibromatose, sendo que a primeira referéncia a ésse respeito data de 1818
(Schiffner, cit. por Borgerg 3) muito antes da descricdo da moléstia por von
Rocklinghausen. Preiser e Davenport 1> em 1918, Zimmer em 1936 (cit. por
Borberg 3) e varios outros autores relataram séries de familias portadoras
da forma periférica da moléstia. Gardner c col.*, > descreveram uma familia
com seis geracOes afetadas pela forma central, citando varias outras referi-
das na literatura. S&ao uniformes as verificacées de que a moléstia se trans-
mite com carater mendeliano dominante, da mesma maneira que as demais
displasias neuro-ectodérmicas congénitas. Em sua incidéncia familial a mo-
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léstia pode apresentar-se seja sob a forma central, seja sob a forma perifé-
rica, seja com associacio das duas. Formas incompletas com a presenca de
apenas um dos elementos, tais como lesGes cutaneas, lesfes oculares e ncu-
rinomas bilaterais de acUstico, sdo freqilentes nas familias estudadas. Ainda
quanto a incidéncia familial deve ser assinalada a possivel concomitancia de
formas de neurofibromatose com a moléstia de Bourneville e com a angio-
matose encéfalo-trigeminada; Schull e Crowe 20 julgam, entretanto, tratar-se
de associacdo, em uma mesma familia, dos gens responsaveis por essas mo-
léstias.

OBSERVACGES

Caso 1 — A. R. M, 15 anos de idade, sexo feminino, branca, brasileira, inter-
nada pela primeira vez em 13-5-1947 (reg. H.C. 46954), com 8 anos de idade. Apre-
sentava paraplegia crural, sensitivo-motora e espastica, desenvolvida em 6 meses;
além désse quadro medular, o exame mostrava exoftalmo & direita com desloca-
mento do bulbo ocular para baixo, paresia do musculo reto interno direito, amaurose
a direita com atrofia de papila oOptica e abolicio do reflexo fotomotor. A puncdo
lombar mostrou bloqueio completo 2 manobra de Stookey e dissociacdo aibumino-
citolégica (150 mg de proteinas por 100 ml e O células). A perimiclografia (as-
cendente e descendente) mostrou bloqueio entre D, e D, (fig. 1). Opecrada em 12-6-
1947, foi retirado um tumor intrarraquidiano extradural (neurofibroma).

O quadro medular regrediu inteiramente; entretanto, com o correr dos anos, o
exoftalmo a direita acentuou-se, a0 mesmo tempo que todos os musculos extrinsecos
do globo ocular se paralisavam. Em meados de 1952, a paciente foi internada em
outro hospital, tendo sido realizado o esvaziamento da drbita direita, com retirada
parcial do tumor que, através do buraco 6ptico alargado, se propagava para o inte-
rior do cranio; o exame histologico mostrou tratar-se de meningeoma psamomatoso.
Logo em seguida a paciente comec¢ou a notar diminuiciio da acuidade auditiva a
direita e depois & esquerda, déficits éstes que se acentuaram progressivamente. I'm
12-10-53 ela foi reinternada na Clinica Neuroldgica, tendo o exame neurologico re-
velado: hipoacusia bilateral mais intensa & direita, limitacdo do movimento do globo
ocular esquerdo para fora e area de anestesia no territério do nervo supra-orbitédrio
direito, sendo éste ultimo disturbio de origem cirurgica.

Os exames subsididrios foram orientados em dois sentidos: a) para pesquisar a
expansdo intracraniana do meningeoma da cavidade orbitaria direita; b) para in-
vestigar a existéncia de tumoracdes na fossa posterior. Exame radiolégico do crdnio:
a esquerda, aumento do meato auditivo interno; a direita, alargamento do buraco
optico, esclerose granular fina do fundo da drbita com alargamento irregular da
fenda esfenoidal, esclerose ossea do teto da ovbita e erosdo da extremidade interna
da pequena asa do esfendide, em relacdo com sombra retro-orbitaria de densidade
calcica. lodoventriculografia: na ocasifio foi considerada como normal. Angiografia
via artéria cardtida direita: o segmento inicial da artéria cerebral anterior apresen-
tava-se elevado e deslocado para tras, descrevendo, na incidéncia lateral, curva de
concavidade anterior em correspondéncia com a sombra calcica acima referida. Ele-
trencefalografia: desorganizacdo difusa predominando & direita, sem sinais seguros
de localizagao.

Apo6s a realizacAo déstes exames concluiu-se que: a) havia processo expansivo
intracraniano, cuja natureza era provavelmente idéntica a do tumor operado; b)
ndo havia dados suficientes para se afirmar a existéncia de processos expansivos
ao nivel de ambos os angulos pontocerebelares. A paciente teve alta hospitalar
temporaria.

Reinternacdo em 28-12-1954, ocasido em que foi assinalado: paresia do musculo
reto externo, exoftalmo, edema de papila (4 dioptrias), quadrantopsia temporal in-
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Fig. 1 — Casvo 1 (A. R. M.). Esco-
liose dorsal. Perimielografia combi-
nada (lipiedol ascendente e descen-
dente) mostrando bloqueio entre as
corpos vertebrais de D, a D,

Fig. 2 — Cuso 1 (4. R. M)).
Fotograjia do encéfalo mos-
trando drea cruenta na regido
frontal correspondente ao me-
ningeoma da asa do esfendide
e os tumores dos dngulos pon-
tocerebelares deformando a
nonte, o bulbo e o cerebelo.
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Fig. 3 — Coaso 1 (A. R. M.). Cortes histoldgicos do cortex cerebrul, com
os ninhos de células gliais atipicas. Em A, coloracdo pela hematoxilina-
eosina, em B, triplice impregnacdo de Horlega (80 x).

ferior com retracdo concéntrica do gquadrante temporal superior, do lado esquerdo:
acentuacio da hipoacusia bilateral; arreflexia vestibular & prova caldrica fria em

ambos os lados; paralisia velo-faringea no lado direito. Carotidoangiografia & es-
querda: sifio carotideo retificado e porcdo terminal da carétida interna empurrada
para tras. Pneumencefalografia fracionada: inconclusiva.
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Foi realizada craniotomia frontal direita, sendo encontrada tumoracdo na regiéo
do aquiasma e dos nervos o6pticos (meningeoma da pequena asa do esfendide). A
extirpacdo do tumor foi parcial devido a dificuldades decorrentes da prépria loca-
lizacdo. No pés-operatério a paciente ndo voltou mais a consciéncia, piorando pro-
gressivamente, vindo a falecer no 9¢ dia.

Exame necroscépico (Dr. Dino de Almeida) — Autoépsia 38704 — DescricGo ma-
croscépica: Auséncia de globo ocuilar direito. Sinais de craniotomia frontotemporal
direita. O exame do tegumento cutaneo e do tecido subcutaneo nada revelou. Bron-
copneumonia bilateral. Nédulo no nervo vago, no térco distal do esdfago, do ta-
manho de um grao de feijdo, de cd6r branca e consisténcia firme. Hemisfério ce-
rebral direito de volume aumentado, apresentando, na face orbitaria, aspecto cruento,
com numerosos pontos hemorragicos (fig. 2). A dura-mater correspondente apresen-
ta alteracdes cirirgicas e numerosos pequenos nédulos esbranquicados. Nervo 6ptico
direito atrofiado. Ponte e extremidade rostral do bulbo achatadas pela presenca de
dois nodulos neoplasicos, de tamanho comparavel ao de uma noz, de consisténcia
dura e superficie de corte com aspecto fibromatoso, localizados um em cada angulo
pontocerebelar (fig. 2). Os nervos acusticos sdo intimamente aderentes a ésses tu-
mores. Os nervos trigémio esquerdo oculomotor direito e glossofaringeu esquerdo
mostram, em suas origens aparentes, ndédulos semelhantes, porém de tamanho bas-
tante menor. Discreta dilatacdo do sistema ventricular. Em quase tdodas as raizes
raquidianas, sobretudo nas da cauda eqiiina, existem ndédulos fibromatosos. No fundo
de saco dural, presenca de goticulas de Lipiodol, bloqueadas por tecido fibroso. Na
dura-mater correspondente aos segmentos inferiores da medula toracica, em sua face
interna, existe um noédulo de consisténcia friavel e de superficie finamente granu-
losa, que comprime a medula, deixando nela uma impressdo crateriforme; éste no-
dulo é semelhante aos encontrados na dura-mater craniana.

Diagnosticos histolégicos: Os tumores da dura-mater craniana e raquidiana sido
meningeomas fibrobldsticos e psamomatosos. Os tumores radiculares e dos nervos
cranianos sdo neurofibromas com predominancia do tipo A de Antoni. Os tumores
dos nervos periféricos sdo neurojibromas. No cortex cerebral: ninhos de células ati-
picas (fig. 3), constituidos por 10 a 20 células por corte, com nucleos irregulares,
vesiculosos, bastante grandes (10 a 15 micra), as vézes contendo nucléolo; 0s pro-
longamentos sdo irregulares e pouco numerosos; ndo foi demonstrada a presenca da
substancia de Nissl nem de neurofibrilas; localizacdo preferencial nas IV e V cama-
das e na substancia branca subcortical; na substancia branca a disposicao prefe-
rencial é justavascular.

CaSO 2 — A. S, 26 anos de idade, sexo masculino, branco, bpbrasileiro, internado
pela primeira vez em 7-4-1953 (reg. H.C. 317759) com 23 anos. Desde crianca apre-
sentava oftalmoplegia total a esquerda, com ptose palpebral, e hemiatrofia do hemi-
corpo direito. Seis meses antes da internacio, comecou a notar hipoacusia bilateral.
Quatro meses depois sofreu queda, apos a qual surgiram intensas doéres na coluna
toracolombar, déficit motor nos membros inferiores e retencdo urinaria. Exame
clinico-neurologico: paciente emagrecido, s6 se mantendo de pé com aumento da
base de sustentacdo, forca muscular diminuida no hemicorpo direito, hipoestesia tactil
nos pés, hipoalgesia na face lateral da céxa direita e paralisia dos 3¢ e 4° nervos
cranianos a esquerda. Exame do ligitido cefalorraquidiano: puncdo lombar; provas
de Stookey anormais, mostrando estar parcialmente bloqueado o canal raquidiano;
dissociacdo albuminocitologica (140 mg de proteinas por 100 ml e 0 células). Exame
neuro-otoldgico: inexcitabilidade dos labirintos as provas caléricas e rotatérias, hipo-
acusia de percepcdo 2a direita e hipoacusia discreta de conducdo a esquerda. Radio-
grafias da coluna wvertebral: fratura por esmagamento da metade anterior de L,
moderada luxacdo posterior das vértebras a montante e diminuicido do espaco inter-
vertebral entre D, e L,. Perimielografia: parada transitéria do contraste ao nivel
de D,-L,. Ezame elétrico: sindrome eléirica de degenerescéncia parcial no territorio
muscular do nervo cubital no punho; reacdes elétricas anormais nhos musculos gé-
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meos bilateralmente e no biceps crural a direita. Em 24-7-1953 o paciente foi ope-
rado, tendo side retirado extenso tumor da raiz L,; o exame histologico mostrou
tratar-se de neurofibroma. O paciente teve alta hospitalar, podendo andar e sem
dores, embora apresentasse discreta ataxia na marcha.

No inicio de 1955, piorou a incoordenacdo dos membros inferiores, havendo, a
mais, discreta cefaléia bitemporal. Em 5-7-1955 o paciente foi reinternado. Exame
clinico-neurologico: pequenas manchas cor de café com leite na coéxa e no térax,
numerosos nédulos subcutaneos no dorso, sindrome cerebelar bilateral com predomi-
nancia a direita, hipoestesia superficial em sela no territorio das ultimas raizes sa-
cras, paralisia dos 3¢ e 4° nervos cranianos a esquerda, nistagmo horizontal bila-
teral aos olhares laterais, hipoestesia no territéorio do nervo trigémeo bilateralmente
com abolicdo dos reflexos corneanos; déficit motor nos musculos inervados pelo nervo
trigémeo esquerdo, surdez & direita, hipoacusia de percepcdo a esquerda, paresia do
hemipalato esquerdo, da hemilaringe esquerda, papiledema bilateral. Eletrencefalo-
grafia: sinais de sofrimento cerebral nas &reas occipitais, predominando nitidamente
a direita. Ezame elétrico: sindrome elétrica de degeneracdo parcial no territério do
ciatico popliteu interno & direita e reacdes elétricas anormais no musculo tibial an-
terior do mesmo lado. Biopsia de ndédulo subcutdneo no dorso. mneurofibroma. Ra-
diografias do crdnio: acentuado alargamento de ambos 0s poros acusticos. Jodoven-
triculografia: aqueduto cerebral e 4¢ ventriculo deslocados para tras e para a es-
querda, descrevendo, em incidéncia anteroposterior, larga curva de concavidade vol-
tada para a direita; quadro de tumor do angulo pontocerebelar direito (fig. 4).

Fig. 4 — Caso 2 (A. 8.). Iodoventriculogra-
fia: deslocamento do ventriculo rombencefdlico
para trds.

Em 17-8-1955 foi feita craniectomia de fossa posterior, tendo sido encontrado
grande tumor no angulo pontocerebelar direito, que foi extirpado parcialmente (neu-
rofibroma). Hemorragia abundante e intenso trauma cirurgico contra-indicaram a
exploracdo do outrc lado. O paciente apresentou-se em condi¢des precarias no pds-
operatorio, vindo a falecer no segundo dia.

Exame necroscépico (Dr. M. R. Montenegro) — Autodpsia 39674 — Descricdo ma-
croscopica: Incisdo de craniectomia de fossa posterior e cicatriz de laminectomia
dorsal. Manchas co6r de café com leite no tegumento cutaneo e nodulos no sub-
cutineo. Broncopneumonia confluente no pulmio direito. Dilatacoées fusiformes, de
consisténcia dura, nos troncos nervosos constituintes do plexo braquial direito. Né-
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dulos esbranquicados, de consisténcia firme, aderentes ao bulbo olfatério direito e
ao nervo o6ptico esquerdo. A dura-mater da convexidade apresenta duas formacdes
discéides firmemente aderidas, medindo 1,5 cm de didmetro e 3 mm de altura (fig.
5). Espessamentos irregulares da foice cerebral na sua porcdo média. Encéfalo de
volume aumentado; cone de compressdo bulbar (fig. 5). Tumores de fcrma ovéide,
nos angulos pontocerebelares, de consisténcia dura e superficie de corte com aspecto
fasciculado, medindo um déles 2,5 e o outro 1,5 ecm de diametro (fig. 5). Buracos
auditivos internos alargados. Ponte, bulbo e hemisférios cerebelares com sinais de
compressao. Sinais de intervencdo cirurgica recente ao nivel da face inferior do
hemisfério cerebelar direito e do pélo caudal do tumor situado a direita. Pequeno
tumor cortical localizado no cértex frontal, ndo aderente a dura-mater. Os tumores
pontocerebelares que aparentemente se originam do nervo acustico, mostram, ao corte,

Hig. b — €aso z (A, ».). &m a, dura-mater da convexidade mostrando dois menin-
geomas discoides; em B, encéfulo com os tumores dos dngulos pontocerebeclures, tendo
sido o direito parcialmente retirado %o ato cirurgico.

peguenos cistos contendo material viscoso. Dilatacdo ventricular. Na dura-mater
espinal, em correspondéncia com as regibes toracica alta e lombo-sacral, notam-se
placas discéides semelhantes as descritas na dura-mater craniana. Ao nivel da cauda
eqliina as raizes mostram-se aderidas entre si por tecido conjuntivo frouxo; estas
raizes apresentam varios espessamentos ovoides, de consisténcia firme, coloracio es-
branquicada e superficie de corte com aspecto fasciculado. Formacdes semelhantes,
embora em menor numero, foram encontradas nhas regides toracica e lombar.

Diagnésticos histoldgicos: Os tumores radiculares sdo neurofibromas com areas
predominantes do tipo A. Os tumores da dura-mater sdo meningeomaos psamoma-
tosos, fibroblasticos e meningoteiiais. Os tumores do plexo braquial assumem o as-
pecto da neurite intersticial hipertrdfica (fig. 6). O nddulo cortical frontal é cons-
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Fig. 6 — Caso 2 (A. S8.). Em A, corte do tumor do plexo braquial mosirando

feixes de fibras coldgenas cortados transversalmente e dispostos em toérno dos

axdnios; quadro de neurite intersticial hipertréfica (H.E. 80 x). Em B, aspecto

histolégico do angioma cortical: hialinizacdo dos elementos wvasculares e ninhos

de células atipicas entre os vasos (H.E. 4,00x). Em C, mesmo corte que em B,

em menor aumento (H.E. 80x). Em D, coértex cerebral mostrando ninho de
células atipicas (Hortega 400 x).
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tituido por angioma com hiperplasia do tecido comjuntivo perivascular, com hialini-
zacdo; atrofia do cortex interposto entre os vasos e presenca de numerosos mninhos
de células atfpicas (fig. 6). Coértex cerebral: presenca de numerosos ninhos de cé-
lulas atipicas (fig. 6).

Caso 3 — E. S. A, 31 anos, sexo feminino, parda, brasileira, internada em 18-1-
1955 (reg. H.C. 394997). Onze meses antes da interna¢do a paciente havia dado &
luz, em parto normal, ao 5° filho. Dois dias apdés éste parto, teve ddéres abdomi-
nais violentas que duraram 3 dias, surgindo depois tremcres no membro superior
direito e na cabeca, diminuicdo bilateral da audicdo, disartria e disfagia. Quatro
meses mais tarde comecou a ter desequilibrio pata andar, déficit ésse que se acen-
tuou progressivamente, obrigando-a a permanecer acamada. Exame neuroldgico: as-
tasia e abasia, ataxia cerebelar bilateral e tremores na cabeca. N&o havia papile-
dema. Exzame neuro-otolaringolégico: hiporreflexia vestibular, hipoacusia do tipo
misto, hiporreflexia do faringe. Radiografias do crdnio: sela turca aumentada com
desmineralizacido das clinoides posteriores. Exame do ligiiido cefalorraquidiano: pun-
¢do lombar; provas manométricas normais; hiperproteinorraquia (200 mg por 100 ml).
Carotidoangiografia & direita normal. Iodoventriculografia: 4° ventriculo discreta-
mente deslocado para tras, sem desvios no plano médio sagital (fig. 7). Em 27-9-
1955 fol feita pneumencefalografia fracionada que se mostrou insuficiente, No dia
seguinte a paciente apresentou alteracdes respiratérias, vindo a falecer.

Fig. 7 — Caso 3 (E. 8. A.). Iodoventri-
culografia: deslocamento do IV wentriculo
para itrds.

Exame mecroscépico (Dr. A. Armbrust) — Autoépsia 40058 — Descricdo macros-
c6épica: Edema cerebral e pequena hemorragia no espaco subaracnéideo da fossa in-
terpeduncular. Nos Aangulos pontocerebelares foram encontradas duas tumoracdes
(fig. 8) de consisténcia firme, superficie externa nodular e superfici'e de corte fas-
ciculada. Esses tumores comprimiam a ponte, recobriam os fléculos e a emergéncia
dos nervos trigémeos, faciais e acusticos. Sistema ventricular preenchido por coa-
gulos sangiiineos. Bulbo e medula espinal sem alteracdes dignas de nota.

Diagnostico histoldégico: Os tumores dos angulos pontocerebelares sdao neurofi-
bromas. N&o foi feito exame histolégico do encéfalo.
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Fig. 8 — Caso 3 (E. 8. A.).

Encéfalo mostrando os tumo-

res dos dngulos pontocerebe-

lares comprimindo o tronco
e o cerebelo.

Cas0 4 — Z. C. A, 17 anos, sexo feminino, branca, brasileira, internada em 12-
6-1957 (reg. H.C. 478154). Cérca de um ano antes da internacdo a paciente come-
cou a sentir dorméncia e dores no membro inferior direito. Quatro meses depois
estas sensacbes atingiram também o membro inferior esquerdo e a paciente passou
a apresentar cefaléia ocecipital e hipoacusia. Foi operada na Bahia por trés vézes:
em agodsto de 1956 foi realizada apendicectomia e retirados nédulos do ovario (in-
formacdes fornecidas pela paciente); em outubro do mesmo ano foi feita biopsia de
noédulo paravertebral; ulteriormente, foi feita laminectomia com retirada de trés
tumoracdes intra-raquidianas. Apo6s a laminectomia desapareceram as doéres nos
membros inferiores, permanecendo a dorméncia. A hipoacusia acentuou-se progres-

sivamente, chegando praticamente a surdez bilateral. Quinze dias antes da sua
internacdo na Clinica Neurolégica instalou-se disfagia.

Exame clinico-neuroldgico: ndédulos no couro cabeludo; manchas c¢6r de café
com leite no abdome e no térax; equilibrio instavel com tendéncia & queda para a
direita; marcha com desvio para a direita; paresia dos musculos reto interno, obli-
quo inferior e elevador da palpebra & direita; nistagmo horizontal bilateral de fi-
xacdo e ao olhar extremo. esquerdo; hipoestesia na hemiface direita, com anestesia
de cornea; paresia facial tipo periférico & direita; hipoacusia de percepcdo bilateral;
inexcitabilidade vestibular a prova caldrica. Exrame elétrico: reacado de degeneracdo
parcial em todo o territério do nervo facial direito. Eletrencefalografia: moderada
assimetria de amplitude do ritmo alfa nas Aareas occipitais. Exame do ligiiido ce-
falorraquidiano: puncdo suboccipital em decubito lateral; pressdo normal; hiperpro-
teinorraquia (48 mg por 100 ml). Radiografias do crdnio: alargamento dos orifi-
cios auditivos internos, calcificacio dos plexos cordides dos ventriculos laterais, cal-
cificacdo ao nivel da fossa posterior, hiperostose frontal direita. Pan-angiografia
cerebral via cardtida direita normal. Pneumencefaiografia fracionada: exame in-
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suficiente permitindo verificar, apenas, recalcamento do 4¢ ventriculo para trés.
Todoventriculografia: quadro compativel com o diagnostico de processo expansivo
no angulo pontocerebelar direito, ndo sendo excluida a possibilidade de processo
semelhante & esquerda (fig. 9).

Fig. 9 — Caso 4§ (Z. C. A.). Iodoventriculografia: deslocamento do 4¢
ventriculo para trds (A) e pare a esquerda (B).

Em 29-7-1957 foi feita craniectomia de fossa posterior, com retirada de um
neurofibroma do angulo pontocerebelar direito. Em 11-10-1957 a paciente foi reope-
rada para a extirpacdo de outro tumor idéntico a esquerda. A paciente teve alta
apresentando como segilielas: estrabismo, paralisia facial direita, paresia facial es-
querda discreta, imobilidade da hemilaringe esquerda e surdez bilateral.

Diagnosticos histolégicos: O nédulo subcutédneo paravertebral e os tumores intra-
raqueanos eram constituidos por neurofibromas (exaines feitos na Bahia pelo Dr. M.
Silvany Filho). O ndédulo do subcutaneo e os tumores dos nervos acusticos eram
neurofibromas, com predominancia do tipo A nos processos intracranianos.

COMENTARIOS

Dos quatro casos, um n&do apresentava lesdes periféricas (caso 3, de
forma central pura); nos demais estas lesdoes embora existissem eram bas-
tante discretas (casos 1, 2 e 4). Os ninhos de células gliais atipicas séo ele-
mentos importantes para o diagnostico da forma central, tendo sido encon-
trados nos dois casos (1 e 2) em que o cortex foi examinado histologica-
mente. Infelizmente a pesquisa nao pode ser feita no caso 3, no qual sb
foram encontrados tumores dos nervos acusticos.

Tumores bilaterais de acustico tém sido encontrados freqlientemente em
casos de neurofibromatose central. Gardner e col.%,5 estudaram exaustiva-
mente uma familia na qual, em 6 geracodes, a moléstia se caracterizava pela
existéncia déstes tumores. No entanto, Borberg3:, em 25 casos de neurofi-
bromatose central encontrou apenas um com tumores bilaterais de acustico.
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QOutros autores apresentam percentagem variavel 5. 10,14,18 23 Nos quatro
casos aqui relatados existiam tumores déste tipo, constituindo manifestagdes
das mais importantes da doenca ou, mesmo, a Unica (caso 3). Penfield 11,12, 13
e, depois, Gardner e col.+:3, chamaram a aten¢do para os tumores bilaterais
do acustico, diferenciando-os dos solitarios e considerando-os como manifes-
tacido da neurofibromatose, mesmo sem existéncia de outras lesGes. Nos tu-
mores solitarios o aspecto histologico é o do fibroblastoma perineural (neuri-
noma) e nos tumores bilaterais as caracteristicas sdo idénticas as dos tumo-
res encontrados na neurofibromatose (neurofibromas).

Também é freqliente a existéncia de tumores intrarraquidianos, principal-
mente originados das bainhas radiculares * 8, 10,23, Em 3 dos casos aqui re-
latados (casos 1, 2 e 4) a sintomatologia inicial foi devida & compresséo
radiculo-medular por tumores das raizes espinais. Este fato mostra a im-
portancia da pesquisa de outras lesOes, principalmente tumores dos angulos
pontocerebelares, tanto em casos da forma periférica, como em casos de neu-
rofibroma intra-raquidiano. A procura de lesdes centrais deve ser feita
mesmo nos familiares de portadores de neurofibromatose central ou perifé-
rica. Em nosso material ndao foi verificada a incidéncia familial da moléstia,
sendo de ressaltar, entretanto, que nao foi feita pesquisa sistematizada nesse
sentido.

Puech, Lereboullet e Bernard ' consideram importante para o diagnés-
tico diferencial entre neurofibromatose e esclerose tuberosa a inexisténcia,
na primeira, de calcificacbes intracranianas. No caso 4 foram encontradas
calcificacdes, ndo s6 dos plexos corodides dos ventriculos laterais, como tam-
bém na fossa posterior. Entretanto, essas calcificacbes apresentavam aspecto
diverso daquele que é encontravel na moléstia de Bourneville.

No caso 2, ao lado de lesfes comumente encontradas na neurofibromatose
(neurofibromas, meningeomas, ninhos de células atipicas), havia um angio-
ma cortical e neurite intersticial hipertréfica no plexo braquial. Estes pro-
cessos sdo mais raros, tendo, entretanto, sido referidos em discussGes a res-
peito da patogenia da moléstia e das suas relagoes com entidades congé-
neres.

Para o diagnostico das lesdes existentes em determinado caso sdo em-
pregados os métodos rotineiros de investigacdo neurocirurgica. Chamaremos,
no entanto, a atencdo para o diagnostico dos tumores do nervo acustico.
Em casos tipicos os exames neurolégico e otoldégico, associados ao estudo
radiolégico, permitem o diagnostico; mas, em muitos casos, para o diagnos-
tico de certeza, torna-se necessario o uso de exames radiologicos contrastados.
A iodoventriculografia, exame atualmente bastante usado para o diagnodstico
de processos cirurgicos localizados na fossa posterior, foi empregado nos 4
casos. No primeiro, o exame foi inicialmente considerado como normal,
porém, ulteriormente foi possivel notar um deslocamento para tris do as-
soalho do 4° ventriculo. Este deslocamento foi demonstrado também nos
demais casos. Em dois casos (1 e 3), ndo foram observados desvios laterais
do 4° ventriculo ou do aqueduto de Sylvius, enquanto que nos restantes
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(casos 2 e 4) havia desvio para a esquerda. A existéncia ou nio de deslo-
camento no sentido lateral estd condicionada principalmente ao volume das
duas massas tumorais, indicando, no caso de haver desvio, qual o tumor mais
volumoso. A pneumencefalografia fracionada, usada em dois casos, forneceu
sinais imprecisos, tendo se mostrado mais perigosa que a iodoventriculogra-
fia; éste recurso diagnéstico deve, portanto, ser reservado para casos duvi-
dosos e, assim mesmo, s6 para aquéles em que nao haja hipertensdo intra-
craniana. A angiografia via artéria vertebral nido foi usada, tendo sido vi-
sibilizado o sistema vértebro-basilar no 4° caso, por intermédio da pan-angio-
grafia cerebral. Julgamos, no entanto, que a visibilizacdo do sistema arte-
rial vértebro-basilar (pela angiografia via artéria vertebral ou pela pan-an-
giografia) é de importancia imuito limitada nestes casos.

RESUMO

Os autores apresentam uma sistematizacdo das lesdes que podem ser
encontradas na moléstia de Recklinghausen. Foram observados 4 casos de
forma nervosa central da moléstia. Em todos existiam tumores bilaterais
nos angulos pontocerebelares, constituindo uma das manifestacbes mais im-
portantes da doenca, sendo mesmo a Unica em um dos casos (forma central
pura). Nos demais, portadores de formas mistas, além de outras lesdes cen-
trais (neurofibromas, meningeomas, ninhos de células atipicas), havia lesoes
periféricas discretas. Tumores intrarraquidianos originados nas bainhas ra-
diculares foram os causadores da sintomatologia inicial em 3 pacientes. Em
dois casos em que o cortex foi examinado histoldgicamente, foram encontra-
dos ninhos de células gliais atipicas, caracteristicos da forma central da neu-
rofibromatose. Duas lesdes relativamente raras foram encontradas no se-
gundo caso: angioma cortical e neurite intersticial hipertréofica do plexo
braquial.

Em pacientes portadores de neurofibromatose periférica ou raquidea, como
também em seus familiares, devem ser sempre procuradas lesdes centrais,
principalmente tumores do nervo acustico. O exame neuro-radiolégico de es-
colha para confirmar o diagndstico déstes tumores é a iodoventriculografia.

SUMMARY

Central form of Von Reklinghausen nervous disease.

The authors present a systematization of the lesions seen in Reckling-
hausen’s disease. Four cases of the nervous central type of the disease were
studied. In all the cases there were bilateral pontine-cerebellar tumors, one
of the most important findings for diagnostic purposes, which was the only
manifestation of the disease in one of them (pure central form). In the
others, with mixed types, besides various central lesions (neurofibromas, me-
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ningeomas) there were mild peripheral lesions. Intravertebral tumors ori-
nating from radicular sheaths were the cause of the initial symptoms in
three patients. In the two cases where the cerebral cortex was histologically
studied, groups of atypical glia cells characteristic of the central type of
neurofibromatosis were found. Two relatively rare lesions were found in
the second case: cortical angioma and hypertrophic intersticial neuritis of
the brachial plexus.

In patients with peripheral or intravertebral neurofibromatosis, as well
as in their relatives, central lesions must be sought for, especially tumors
of the acoustic nerve. The neurological diagnostic procedure of choice in
such tumors is the contrasted ventriculography with Lipiodol.
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