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A leucemia tem geralmente evolucdo avassaladora e deve sua alta mor-
bilidade e inexoravel mortalidade, ndo tanto a moléstia em si, porém ao
grande namero de complicagbes. Dentre as relativamente comuns e que
muitas vézes passam despercebidas estdo as complicacdes neurolégicas.
Schwab e Weiss8 relataram a incidéncia de 20% de sinais e sintomas
reurolégicos em uma série de 334 casos de leucemia, reunidos em diversos
hospitais de Boston. Nordlander 5, numa casuistica de 154 casos, verificou
manifestacées neurolégicas em 27 (17,5%). Leidler e Russell ¥ menciona-
ram uma incidéncia de 35% de manifestagdes neurolégicas em um grupo
de casos de leucemia escolhidos ao acaso. Wells e Silver12, com base no
estudo de 63 casos, verificaram complicacGes neuroldogicas em 21. Shaw e
col.10 observaram a ocorréncia de 25 casos de meningopatia leucémica em
150 pacientes (16,7%). Um estudo amplo déste problema foi relatado por
Williams e col.14.

A complicagdo neurolégica mais comum é a hemorragia intracraniana,

conseqiiente 4 diminui¢do acentuada do nimero de plaquetas; outra com-
plicacao freqiiente é a infiltracao leucémica do sistema nervoso, central ou
periférico; finalmente, existe um tipo de metaplasia leucémica ao qual se
pcde dar a denominacdo de meningopatia leucémica. Estes diversos qua-
dros de neuroleucemia podem se apresentar associados. As complicacdes
reurolégicas, de modo geral, podem aparecer nas leucemias em presenca de
alteracoes hematologicas ou mesmo em fase de remissdo das mesmas.

O exame do liquido cefalorraqueano é valioso para o diagndstico de
neuroleucemia, pela verificacdo da presenca de células leucémicas, com ou
sem pleocitose; em geral pode-se observar também hipertensdo, aumento da
taxa das proteinas totais e diminuicido da taxa de glicose.
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O tratamento por via intratecal desta complicacdo foi primeiramente
utilizado por Sansone?. Whiteside e col.!3 fizeram experiéncias em céaes
para estudar a tolerancia ao Amethopterin administrado por via intratecal;
éles observaram também, em criancas, que a administracdo por via oral do
medicamento ndo permitia obter nivel terapéutico til no liquido cefalorra-
queano; ao contrario, a administracdo por via raqueana proporcionava niveis
elevados por varios dias. Na literatura sfo escassas as comunicacdes a ésse
respeito1. 2.4, 11, Em nosso meio temos conhecimento apenas da comu-
nicag¢ac do caso de Ramos Jr. e col.5, no qual apés varias tentativas tera-
péuticas sem sucesso, o uso do Amethopterin por via intratecal permitiu
obter resultado imediato brilhante.

O relato do presente caso justifica-se nio sé6 pelo limitado conhecimento
do assunto em nosso meio, como também pelo éxito terapéutico obtido.

C.H., branco, brasileiro, com 3 anos de idade, examinado em julho de 1962,
com queixas de indisposicdo geral e dor de garganta, hd uma semana. Ao exame
fisico, o paciente apresentava-se eutrdéfico, porém palido, e com algumas manchas
equimoticas nos membros inferiores; a temperatura axilar era de 38¢C; o cavo e
as amigdalas estavam congestos e dolorosos & degluticio. O restante do exame
clinico geral e neurolégico foi normal. Exame hematolégico: hemacias 2.950.000/mms?;
hemoglobina 7,5 g% ; hematécrito 27%; leucdcitos 37.100/mm3 (mieloblastos e hemo-
citoblastos 829, linfécitos 15,5%, neutréfilos 2,5%); plaquetas 60.000/mm3. Com
ésses elementos foi feito o diagnéstico de leucemia mieléide aguda. Como terapéu-
tica foi usada 6-mercaptopurina associada a corticoides, sulfa de acdo prolongada
e transfusdo sangiliinea. Apods 10 dias, o exame hematolégico revelou melhora acen-
tuada, tendo desaparecido as células blasticas e sendo menor a anemia; 20 dias
apds, o exame do sangue periférico mostrava-se normalizado, tendo o mielograma
revelado hiperplasia granuloblastica com maturacdo normal, certo grau de gigan-
tismo celular e raras células blasticas normais; os demais elementos da medula
6ssea ndo mostravam alteracdes. Nesta ocasido o paciente apresentava-se clinica-
mente muito bem. Diante déstes elementos ficou comprovada uma remissdo clinica
e hematolégica do processo leucémico.
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Caso C.H. — Grdfico da evolucdo das alteracdées do LCR apés o infcio do
tratamento.
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Esta situacdo manteve-se por 18 meses, quando surgiu a sintomatologia neuro-
logica, caracterizada por vomitos, ligeira excitacdo psicomotora, cefaléia difusa e
persistente. O exame clinico geral nada revelou de anormal. O exame neurolo-
gico mostrou papiledema incipiente bilateral, auséncia de sinais meningeos, ndo ha-
vendo sinais neuroldogicos focais. Para esclarecer éste quadro de hipertensado intra-
craniana foram feitos diversos exames subsidiarios. O eletrencefalograma resultou
normal. A radiografia de cranio revelou discreta disjuncdo das suturas, impres-
soes digitais mais intensas na parte posterior do crdnio e sela tdrcica sem altera-
coes. O exame do liquido cefalorraqueano (L.CR) mostrou pleocitose de 130 cel./mm?,
na sua maioria absoluta constituida de células blasticas, discreta hipoglicorraquia,
sendo os demais elementos normais. O sangue periférico e a medula Ossea con-
tinuavam sem modificacdes. Como terapéutica foi wutilizado o Amethopterin por
via intratecal, na dose de 5 mg, repetida 6 vézes, com intervalos de 5 a 7 dias
inicialmente. A tolerancia foi excelente, ndo tendo ocorrido qualquer reacéo se-
cundaria.

A evolucao clinica foi muito boa. Observou-se o desaparecimento da cefaléia
e vOmitos logo apos a primeira injecfio intratecal, nio mais reaparecendo ulterior-
mente. Nova radiografia de cranio, feita dois meses apos a primeira, jA revelava
reducdo das alteracdes anteriormente verificadas. Exames de LCR foram repetidos
em toédas as amostras colhidas por ocasido das injecdes intratecais, observando-se
rapida e progressiva normalizacdo do numero de células e da taxa de glicose
(grafico). A percentagem de células blasticas, entretanto, diminuiu mais lenta-
mente. Elas estavam presentes ainda quando o numero global de células era
normal, sOmente desaparecendo completamente ap6s 2 meses de tratamento. O
paciente foi observado durante 4 meses com contrdle clinico e mediante exames
de sangue e do LCR, permanecendo muito bem.

SUMULA E CONCLUSOES

E apresentado um caso de meningopatia leucémica com um quadro de
hipertensao intracraniana, que surgiu 18 meses apds a remissao clinica e
hematologica de leucemia aguda. A terapéutica por via intratecal com o
Amethopterin, na dose de 5 mg, repetida 6 vézes e com intervalos de 5 a
7 dias, proporcionou melhora clinica imediata e normalizagdo do LCR apés
dois meses de tratamento. O paciente continuou bem clinicamente e com
o sangue e o LCR normais apos 4 meses de observacdo. A experiéncia
déste caso e daqueles citados na literatura justificam que todos os pacientes
leucémicos sejam cuidadosamente observados a fim de se poder diagnosticar
precocemente uma complicacdo neurolégica, para que o tratamento adequa-
do possa permitir maior sobrevida. O exame do LCR tem importancia de-
cisiva no diagnéstico desta complicacao; ulteriormente, os exames seriados
do LCR orientam a duracdo e a intensidade do tratamento. A padroniza-
cao do tratamento das complicacées neurolégicas das leucemias constitui
campo aberto as investigacoes.

SUMMARY

Meningeal leukemia occurring in a patient with clinical and hematological
remission successfully treated with intrathecal Amethcpterin.,

The case of a 3-year old boy affected by acute leukemia and present-
ing a picture of meningeal involvement is discussed. The neurological ma-



48 ARQ. NEURO-PSIQUIAT. (S840 PAULO) VOL. 23, N» 1, MARCO, 1965

nifestations occurred after a period of 18 months of clinical and hemato-
logical remission. The symptoms were those of intracranial hypertension;
presence of numerous leukemic cells in the cerebrospinal fluid and widening
of cranial sutures were observed. A two months course of treatment with
intrathecal injection of 5 mg Amethopterin each brought about an excellent
neurological recovery that is lasting for more than 4 months. The injections
were made firstly at a five day interval, which was increased at the end
of the treatment. The experience of this case added to those of prior cases
documented in the literature stresses the importance of the problem. It
is suggested that every case of leukemia be thoroughly examined and it
symptoms and signs of neurological involvement were found, cerebrospinal
fluid examination must be performed. Thus acting it will be possible to
diagnose nervous system involvement and start the treatment at earlier
stages. In this way the patient may have a better and longer life. The
graph clearly shows the importance of cerebrospinal fluid examinations to
evaluate the results of the treatment.
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