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N ã o obs t an t e os numerosos es tudos u l t i m a m e n t e real izados, pa r t i cu l a r ­

m e n t e no t o c a n t e ao me tabo l i smo da v i t amina B 1 2 , a inda se i g n o r a m pontos 

cruciais n a e t iopa togenia da anemia perniciosa e p a r t i c u l a r m e n t e do processo 

desmiel in izante das mieloses funiculares . É cer to q u e o déficit de absorção 

de v i t amina B 1 2 ou a ausênc ia de secreção c lor idropépt ica l evam ao diag­

nóst ico de mielose funicular p e r a n t e u m quadro clínico e l abora to r i a l ca­

rac te r í s t i co . E n t r e t a n t o , r e su l t a dos t r aba lhos r ecen te s sôbre o assunto , 

que n ã o se pode a f i rmar , como p r e t e n d e m a lguns 23, 2 8 , que a mielose fu­

n icu la r decor ra exc lus ivamente da deficiência de v i t a m i n a B 1 2 . Quadros 

clínicos t ípicos da molés t ia t ê m sido reg i s t r ados em pac ien tes com absorção 

n o r m a l de c i a n o c o b a l a m i n a 3 3 . T a m b é m a ac lor idr ia n ã o cons t i tu i mani fes ­

t a ç ã o cons t an t e da a f e c ç ã o 4 , 12, 28, 3°, 33, 3 7 . 

Com a f inalidade de inves t igar as re lações e n t r e mie lose funicular e ab ­

sorção da v i t amina B 1 2 , e s t udamos 16 pac ien tes com ausênc ia ou a c e n t u a d a 

deficiência de secreção clor idropépt ica , de or igem cons t i tuc ional ou adqui ­

r ida, e po r t ado res de s in tomato logia neurológica ca rac t e r í s t i ca . E m todos 

foi e s t u d a d a a abso rção da v i t amina B 1 2 rad ioa t iva , associada ao fa to r in­

t r ínseco ( F I ) nos casos duvidosos. Os pac ientes fo ram divididos e m dois 

grupos , c a s u a l m e n t e de igual r e p r e s e n t a ç ã o numér ica , segundo a respos ta 

ao t e s t e fôsse n o r m a l ou não . A s in tomato logia neurológica global e o 

c o m p o r t a m e n t o da sensibil idade v ib ra tó r i a fo ram comparados nesses dois 

grupos , com a f inal idade de inves t igar a exis tência de qua lque r cor re lação 
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e n t r e a capac idade de absorção da v i t a m i n a B 1 2 , de u m lado, e a in tensi ­

dade ou o t ipo dos dis túrbios neurológicos, de ou t ro . 

M A T E R I A L E MÉTODOS 

Material — F o r a m e s t u d a d o s 16 casos com s i n t o m a t o l o g i a n e u r o l ó g i c a c a r a c t e ­
r í s t i ca de mie lose fun icu la r . Ac lo r id r i a h i s t a m i n o - r e s i s t e n t e foi d e m o n s t r a d a em 12 
casos ; h ipoc lo r id r i a em 2; e m 2 pac i en t e s g a s t r e c t o m i z a d o s por c â n c e r n ã o foi fe i ta 
a d o s a g e m da ac idez g á s t r i c a . A d i s t r i bu i ção por sexo, idade e côr cons t a do q u a ­
dro 1. E m 5 pac i en t e s (casos 1, 2, 3, 4 e 6 ) , em per íodos a n t e r i o r e s , fôra f i rmado 
o d i agnós t i co de a n e m i a pernic iosa , t e n d o e m v i s t a as a l t e r a ç õ e s h e m a t o l ó g i c a s 
e n t ã o e x i s t e n t e s ( a n e m i a m a c r o c í t i c a h i p e r c r ô m i c a e m e g a l o b l a s t o s e ) . Nos demais , 
a s a l t e r a ç õ e s h e m a t o l ó g i c a s p o r v e n t u r a p re sen te s , e r a m d i sc re t a s , r e p r e s e n t a d a s por 
a n e m i a do t ipo m a c r o c í t i c o h ipe rc rômico ou microc í t i co h ipocrômico . Nos casos 9, 
13 e 15 fôra e f e t u a d a g a s t r e c t o m i a pa r c i a l por ú l c e r a pép t i ca (casos 9 e 13) ou 
c â n c e r (caso 15) , h á 1 mês , 14 anos e 3 meses , r e s p e c t i v a m e n t e . No caso 11 fôra 
r e a l i z a d a g a s t r e c t o m i a t o t a l por câncer , h á 4 meses . 

Métodos — O exame neurológico, r e a l i z ado por u m de nós (H.M.C.), v isou à 
pesquisa de s ina is de lesão per i fér ica , p i r a m i d a l ou fun i cu l a r dorsa l . Os r e s u l t a d o s 
f o r a m a v a l i a d o s de m a n e i r a s e m i q u a n t i t a t i v a , de acô rdo com t a b e l a p r o p o s t a por 
A l e x a n d e r 3 e por nós m o d i f i c a d 8 . O e x a m e da sens ib i l idade v i b r a t ó r i a foi fei to 
com d i a p a s ã o de 256 c / s e, q u a n t i t a t i v a m e n t e , por meio de p a l e s t e s i ô m e t r o e l e t ro ­
m a g n é t i c o 7 a ; no e s t u d o e s t a t í s t i c o fo ram u t i l i zados os l o g a r i t m o s do q u a d r a d o da 
v o l t a g e m l imina r , con fo rme r e c o m e n d a ç ã o de Mirsky e col . 2 2 . 



A absorção da vitamina B12 foi e s t u d a d a pelo mé todo d e S c h i l l i n g 2 3 . Doen te e m 
j e jum, com a bex iga vaz ia , n ã o d e v e n d o t e r t o m a d o s u b s t â n c i a s r a d i o a t i v a s n e m 
v i t a m i n a B 1 2 ou f a t o r in t r ínseco n a s 72 h o r a s a n t e r i o r e s ao t e s t e ; pac i en t e s com 
n e f r o p a t i a s g r a v e s n ã o podem fazer a p r o v a . A d m i n i s t r a - s e u m a c á p s u l a com 0,4 μc 
de v i t a m i n a B 1 2 -Co 5 8 em cêrca de 90 ml de á g u a (v ia o r a l ) . D u a s h o r a s depois 
in je ta - se 1 m g de c i a n o c o b a l a m i n a i n a t i v a po r v ia i n t r a m u s c u l a r ou i n t r a v e n o s a 
(b loqueio e a r m a z e n a m e n t o nos ó r g ã o s ) . O p a c i e n t e é c o n s e r v a d o em j e j u m a t é 
a ocas ião dessa in jeção. A u r i n a é c o l e t a d a d u r a n t e 24 h o r a s a p ó s a a d m i n i s t r a ç ã o 
da r a d i o c i a n o c o b a l a m i n a . A e x c r e ç ã o em 24 h o r a s , n o r m a l m e n t e , é supe r io r a 1 0 % ; 
se fôr menor , o t e s t e é r epe t ido com f a t o r i n t r ín seco ( L A F I ) . 

RESULTADOS 

Os r e s u l t a d o s do t e s t e de Schi l l ing l e v a r a m - n o s a d iv id i r os pac i en t e s e m dois 
g r u p o s n u m è r i c a m e n t e i g u a i s : 1) com déf ic i t de a b s o r ç ã o da v i t a m i n a B 1 2 , seja 
por f a l t a de F I (6 ca sos ) , seja por m á a b s o r ç ã o i n t e s t i n a l (2 c a s o s ) ; 2) com a b ­
so rção n o r m a l . E m dois pac i en t e s g a s t r e c t o m i z a d o s por c â n c e r (casos 11 e 15) o 
défici t de a b s o r ç ã o foi a t r i b u í d o à f a l t a de F I , a p e s a r de n ã o t ê r m o s r epe t ido o 
t e s t e com a a s s o c i a ç ã o dês te fa tor , pois os a u t o r e s são concordes em q u e ê s t e é o 
t r e c t o m i a 4 4 b , p a r t i c u l a r m e n t e e m casos de c â n c e r e i n d e p e n d e n t e m e n t e da e x t e n s ã o 
m e c a n i s m o da def ic iente a b s o r ç ã o de v i t a m i n a B 1 2 nos pac i en t e s subme t idos a g a s -
d a ressecção 2 1 . 

A a n á l i s e da s i n t o m a t o l o g i a n e u r o l ó g i c a g lobal ( q u a d r o 2) e dos d i s tú r ­
bios d a sens ib i l idade v i b r a t ó r i a ( q u a d r o 3) r eve l a q u e n ã o h á d i f e renças e s t a t i s t i ­
c a m e n t e s ign i f i ca t ivas e n t r e os dois g r u p o s de pac i en t e s . 





O es tudo do t ipo da s i n t o m a t o l o g i a neu ro lóg i ca nos dois g r u p o s ( q u a d r o 4, g r á ­
ficos 1 e 2) reve lou p redomín io dos s ina is p i r a m i d a i s no g r u p o 1 (com def ic iente 
a b s o r ç ã o de v i t a m i n a B 1 2 ) e da s í n d r o m e per i fér ica no g r u p o 2 (com a b s o r ç ã o 
n o r m a l ) . 

COMENTÁRIOS 

E m que pesem as opiniões de Mollin e Ross 2 : i e de Richmond e David-
son 2 8 , h á numerosos t r aba lhos 2, 6, 13, 18, 19, 20, 24, 31, 33, 35 d e mo n s t r an d o que a 
deficiência de v i t amina B 1 2 não é, neces sa r i amen te , u m a c o n s t a n t e na mie-
lose funicular . 

A c ianocobalamina ingerida é absorvida no íleo g raças à ação do fa tor 
in t r ínseco e laborado pela mucosa gás t r ica , que a ela se liga fo rmando u m 

complexo. Ser ia necessár ia a exis tência , na pa rede in tes t ina l , de u m acei-
t a d o r com afinidade pelo pólo F I do complexo F I - B 1 2 (Abeis e co l . 1 ) . 

Os l infáticos não desempenham papel na absorção da v i t amina B12 (Tay­
lor e F r e n c h 3 2 ) . A v i t amina segue pelo s i s tema por ta , sendo verificados 



os níveis m á x i m o s no p l a sma após a l g u m a s h o r a s ; êste r e t a r d o é devido, en­

t r e ou t ros fa tôres , à necess idade de prévia s a t u r a ç ã o dos tecidos 3 2 e à exis­

tência de u m a r m a z e n a m e n t o t e m p o r á r i o n a pa rede en té r i ca 1 1 . O F I e s t a ­

r i a re lacionado, não só à abso rção in tes t ina l , como ao t r a n s p o r t e da v i ta­

mina B 1 2 a t é o fígado 1 6 . 

Como a v i t amina B 1 2 in je tada é eficaz no t r a t a m e n t o de doentes com 
anemia perniciosa ou submet idos a g a s t r e c t o m i a to ta l , o F I c i r cu lan te n ã o 
é indispensável p a r a a u t i l ização da v i t amina pelos tecidos. A única de­
m o n s t r a ç ã o de F I c i rcu lan te , a l iás , consis te na presença de ant icorpos a n t i - F I 
no s angue de pac ien tes com anemia perniciosa r e f ra t á r ios à mucosa gás t r i ca 
de porco 1 5 . 

Há , e n t r e t a n t o , casos de deficiente abso rção de v i t a m i n a B 1 2 , não cor­
r igida pelo uso de F I . O u t r a s subs tânc ias (glúcides, lípides e v i t aminas li-
possolúveis) t a m b é m c o s t u m a m ser ma l absorvidas , nesses casos 14a. Déficit 
de abso rção de ácido fólico t a m b é m foi verif icado e m u m grupo s eme lhan t e 
de pac ien tes 9 . N o m a t e r i a l e s tudado por Goldsmith e co l . 1 4 a o e m p r ê g o de 
ácido fólico proporcionou resu l t ados clínicos e hematológicos iguais aos ob­
tidos com a v i t amina B 1 2 . 

A s índrome de m á absorção in tes t ina l é a t r i bu ída a u m defeito congê­

ni to do m e t a b o l i s m o 1 4 a . Alguns pac ien tes t e r i a m deficiência da p ro te ína 

p l a s m á t i c a que se fixa à c ianocobalamina ; o F I e s t imula r ia es ta l igação 

com as p ro te ínas do sangue e dos tecidos, m a s ser ia necessár io u m cofator 

p a r a que es tas reações se p r o c e s s a s s e m 1 4 a . Com efeito, h á pac ien tes com 

absorção no rma l de v i t a m i n a B 1 2 , porém, com níveis baixos dessa amina no 

s angue ; nessas even tua l idades a v i t amina ser ia r à p i d a m e n t e excre tada , t a l ­

vez por déficit do cofa tor mencionado. Ta l foi observado, por exemplo, na 

esclerose múl t ip l a 2 6 . 

Há , por fim, fo rmas de v i t amina B 1 2 absorvíveis na ausência de fa tor 

in t r ínseco 2 7 . 

D e n t r e os fa tôres que in te r fe rem na absorção da v i t amina B12 c u m p r e 

r e s sa l t a r os hormônios do có r t ex sup ra - r ena l . A hipofisectomia e a ad rena -

lec tomia r e d u z e m a absorção de c ianocobalamina, que é corr igida, respect i ­

vamen te , pelo A C T H ou c o r t i s o n a 3 6 . A deficiência de pir idoxina, ocasio­

nando a t rof ia cór t ico-adrenal , leva t a m b é m a u m déficit de absorção da 

v i t amina B 1 2 (Yeh e C h o w 3 6 ) . Convém r e c o r d a r que, e m porcos, ca rênc ia 

idênt ica d e t e r m i n a desmiel inização dos nervos periféricos e dos funículos 

dorsais 3 5 . 

O es tudo das concen t rações de v i t a m i n a B 1 2 a lguns dias após repe t idas 
injeções m o s t r a que o cé rebro é u m dos órgãos com m e n o r t e o r 1 0 . E n t r e ­
t a n t o , Whipp le (cit . por W a n g e n s t e e n 3 4 ) verificou que, a longo prazo, a 
ma io r quan t idade de c ianocobalamina é a r m a z e n a d a no coração, seguindo-
se-lhe o cérebro . Aqui, a ma io r p a r t e da v i t amina B 1 2 i n t r ace lu l a r é en­
c o n t r a d a nas mi tocôndr ias 2 7 . 



A par t i c ipação da v i t amina B 1 2 na s ín tese dos ácidos r ibonucléico (ARN) 

e desoxirr ibonucléico (ADN) é g e r a l m e n t e a c e i t a 1 7 , 2 5 . Contudo, Bolinder e 

Re ichard 5 ver i f icaram que a c ianocobalamina , embora necessár ia p a r a a 

me t i l ação do uraci l , não é imprescindível p a r a as reações l igadas à s ín tese 

do ADN. 

A impor t ânc ia do papel da v i t a m i n a B 1 2 na s ín tese do A R N decor re 

de que ês te ácido é p r inc ipa lmente metabo l izado no c i top lasma e nucléolo, 

sendo essencial à vida das células pe renes ; sua deficiência a fe ta r i a os longos 

axônios m e d u l a r e s 3 5 . Ev iden temen te , não se pode concluir daí que o dé­

ficit de v i t amina B 1 2 conduza n e c e s s à r i a m e n t e à degene ração dessas fibras. 

Mui to menos se poderá corre lac ionar , por es ta via de raciocínio, a dege­

n e r a ç ã o p r i m á r i a do s t a t u s spongiosus medula r , com a carênc ia de ciano­

cobalamina . N ã o compete , e n t r e t a n t o , a b o r d a r aqui o p rob lema gera l da 

e t iopa togenia da mielose funicular , j á ana l i sado e m t r a b a l h o a n t e r i o r 7 b . 

Os resu l tados por nós obtidos no p resen te es tudo pa recem d e m o n s t r a r 

que a deficiente absorção de v i t amina B 1 2 , não const i tu i fa tor obr iga tór io 

p a r a o desenvolvimento de lesões nervosas do t ipo das da mielose funicular . 

As ca rac t e r í s t i ca s dos pac ien tes no g rupo 2 (com deficiência da secreção 

c lor idropépt ica e com absorção no rma l de v i t amina B 1 2 ) se superpõem às 

de dois dos casos de Victor e L e a r 3 3 . 

Infe l izmente , n ã o pudemos d e t e r m i n a r concomi t an t emen te , nesses pa­

cientes, a concen t r ação p l a s m á t i c a de v i t amina B 1 2 . P o r conseguinte , não 

podemos d e s c a r t a r def in i t ivamente a h ipótese de que, como foi verificado 

na esclerose múl t ip la 2 6 , a v i t a m i n a absorvida n ã o seja aprove i tada , o que, 

como vimos, poder ia decorrer , ou de u m déficit congêni to da p ro te ína que 

a ela se combina, ou da deficiência de u m cofa tor i n t e rmed iá r io dessa 

reação . 

Sa l i en temos que, no g rupo 2, com absorção n o r m a l de v i t amina B 1 2 , o 

quad ro neurológico poder ia se r a t r ibu ído à lesão p r e d o m i n a n t e dos nervos 

periféricos (dela decorrendo, inclusive, os acen tuados d is túrbios propr iocep-

tivos) e que, po r t an to , fa l ta r ia o sêlo m e d u l a r p a r a cer t i f icar o diagnóst ico 

de mielose funicular . E n t r e t a n t o , a anál ise individual dos casos revela que 

h á pac ien tes com indiscutíveis s inais p i ramida is no g r u p o 2, ass im como, 

no g rupo 1, ex i s t em casos em que êles não oco r re ram. Cremos, pois, que 

não é lícito in f i rmar o diagnóst ico de mielose funicular nos casos do grupo 

2, t o m a n d o por base exc lus ivamente os resu l t ados médios do conjunto . 

A divers idade qua l i t a t iva da s in tomato logia neurológica nos dois g ru ­

pos (gráficos 1 e 2) leva a supor, por o u t r o lado, que a v i t amina B 1 2 

ser ia ma i s i m p o r t a n t e pa ra a in t eg r idade dos longos axônios cort icospinais 

que p a r a a dos nervos periféricos e das f ibras do funículo dorsal . E s t a 

h ipótese se ha rmon iza r i a com o papel da v i t a m i n a B 1 2 , na s ín tese do ARN, 

j á mencionado. 



E m conc lusão : nossos r e su l t ados n ã o co r roboram a h ipótese de cor re ­

lação d i r e t a e n t r e deficiente absorção de v i t amina B 1 2 e o processo des-

miel in izante do t ipo verif icado nas mieloses funiculares . 

RESUMO 

Os a u t o r e s e s t u d a m a absorção in tes t ina l da v i t amina B 1 2 ( t e s t e de 

Schil l ing) em 16 casos com s in tomato log ia neurológica ca rac t e r í s t i ca de 

mielose funicular , com deficiência da secreção c lor idropépt ica de or igem 

const i tuc ional ou adqui r ida (pós -gas t r ec tomia ) . 

N ã o foi ver i f icada cor re lação e n t r e a absorção de v i t amina B 1 2 , de u m 

lado, e a in tens idade da s in tomatologia neurológica global ou dos d i s tú r ­

bios da sensibi l idade v ibra tór ia . E n t r e t a n t o , nos pac ien tes com deficiente 

absorção predominou a s índrome p i ramida l ; no g rupo com absorção no rma l 

prevaleceu a s índrome periférica, r e l a t i v a m e n t e aos sinais de lesão dos 

t r a t o s cort icospinais . 

SUMMARY 

Vitamin B12 absorption in the funicular myelosis: study of 

radiocyanocobalamin absorption in 16 cases 

T h e a u t h o r s s tudy t h e v i t amin B12 absorpt ion (Schil l ing t es t ) in 16 

cases wi th neurological s y m p t o m s of s u b a c u t e combined degenera t ion of 

t h e spinal cord and wi th cons t i tu t iona l or acquired (pos t -gas t r ec tomy) 

gas t r i c ach lorhydr ia or hypoclorhydr ia . 

No cor re la t ion w a s evidenced be tween v i tamin B 1 2 absorpt ion and t h e 

degree of t he neurological symptomato logy as a whole, or t h e d isorders 

of t he v ibra t ion sense. In t h e pa t i en t s w i th deficient absorpt ion pyramida l 

signs have prevai led; in t h e g roup wi th n o r m a l absorpt ion per iphera l signs 

showed p redominance over t h e signs of d a m a g e of t h e cort icospinal t r a c t s . 
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