INDICES PARA ESTIMAR O TEMPO TRANSCORRIDO ENTRE
0 SURTO HEMORRAGICO SUBARACNOIDEO E A COLHEITA
DE LIQUIDO CEFALORRAQUEANO

JOosSE M. MARLET *

As modificacbes sdcio-econdmicas, aliadas ao progresso da Medicina Pre-
ventiva, tém revelado significativo aumento do tempo de vida meédia. Nas
comunidades desenvolvidas o fendmeno se acompanha de uma diminuicdo da
importancia das doengas toxinfecciosas, com o aumento correspondente das
doengas degenerativas e suas complicacoes. Dentre estas, assumem papel prio-
ritdrio os acidentes vasculares cerebrais, hoje representando 13,6% do obi-
tuario geral (OMS, 1970). O prognoéstico da evolugdo do processo mantém
nitida relacdo com o tempo transcorido desde o acidente, de avaliacdo dificil
na pratica clinica. Ao acidente cerebro-vascular hemorragico (AVCH) segue-se
sempre xantocromia do liquido céfalorraqueano (LCR). Este fenémeno de-
pende principalmente da presenca de oxiemoglobina, procedente das hemacias
lisadas no espaco subaracnéideo, e da bilirrubina, ccnseqgilente a acdo das
células dos S.R.E. sobre a oxiemoglobina.

Teoricamente, nos parece possivel, mediante o estudo das concentracoes
relativas destes pigmentos, estabelecer um indicador capaz de est:mar o tempo
provavel decorrido entre o AVCH e o momento da colheita do LCR.

METODO E RESULTADOS

Injetamos, no espaco subaracndideo de 21 cdes anestesiados, 1 ml de sangue do
préprio animal € retiramos amostras diadrias de LCR durante 14 dias. Centrifugamos
logo apés a colheita todos os LCR. Realizamos em todas as amostras de LCR uma
reacdo de Pandy para detectar uma eventual taxa alta de proteinas, capaz de inter-
ferir nas leituras espectrofotométricas. Fizemos estas leituras em 415 nm, contra
dgua destilada, em cuba de 1 cm de didmetro; se a leitura fosse maior do que a
unidade, dilujamos a amostra com tampéo de fosfato 1,15 M de pH 6,8, de maneira
a levar a extincdo a valores inferiores & unidade, anotando o titulo da diluicédo
empregada. Depois da diluicdo, se fosse este o caso, repetiamos a espectrofotometria
em 412 e 480 nm, contra Agua destilada e as mesmas cubas. Estes comprimentos de
onda correspondem aos maximos das curvas de extincdo da oxiemoglobina e da
bilirrubina, respectivamente.

O nomograma de Kronhoim & Lintrup permite conhecer, usando as duas extin-
coes anteriormente obtidas, as concentracdées em micromois por litro da oxiemoglobina
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e da bilirrubina. Nas amostras previamente diluidas levamos em conta o titulo desta
diluicao.

Com as concentracdes médias diarias dos 21 cées desenhamos o gréafico 1.
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Grdfico 1 — Concentracées médias did-
rias de owxiemoglobing e
de bilirrubina no LCR de
21 cdes, segundo os dias
transcorridos desde o sur-
to hemorrdgico e a colhei-
ta do LCR.

Esta figura sugeriu-nos um coeficiente ao qual demos o nome de coeficiente
hemoglobinico (CH), definido pela equacédo:

Hb

CH = i + BiL

gue representa a proporcdo entre a concentracdo de oxiemoglobina e a concentracao
total dos pigmentos.

Para garantir a homocedasticidade dos CH, assim como sua normalidade esta-
tistica nos diferentes dias, fizemos sua transformacio arco-seno:

1/2 1/2

Hb Hb + 1,0
¢ = arcosen0 | —-—— _  } + arco-seno [_—___ " ____
Hb + Bil + 1,0 Hb + Bil + 1,0

Aplicando esta transformacdo ao Ch médio diario, obtivemos o grafico 2 que
evidencia o fato de que o CH n&o deve ser usado além dos oito primeiros dias
apds 0 surto hemorrégico.

De posse do grafico 2 torna-e possivel conhecer a data provavel do surto hemor-
rdgico, conhecendo as concentracbes dos dois pigmentos de uma amostra de LCR.
Um exemplo esclarece a maneira de fazé-lo: sejam as concentracées de oxiemoglobina
e de bilirrubina de 3,1 e 1,6 micromois por litro respectivamente; para estas con-
centracdes o valor de ¢ sera:
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Grdfico 2 — Média aritmética didria, e
seus limites de confianca
90%, da varidvel transfor-
mada ¢ do coeficiente he-
moglebinico do LCR de
21 cdes, segundo os dias
transcorridos desde o surto
hemorrdgico subaracndéideo
até a colheita do LCR.

1/2 1/2

3,1 + 31+1,0 104.85
= -se [ arco-sen _— = )
[ arco-seno 31F16%10 eno 31416+ 10

O valor 104,85, transportado ao gréafico 2, permite deduzir que o surto hemor-
ragico ocorreu ha menos de 1 dia ou de 4,6 a 6,5 dias, sendo 0 mais provavel 53 dias.
O exemplo apresentado, tomado ao acaso de entre os resultados do experimento,
corresponde a um LCR colhido 5 dias depois do surto hemorragico.

Embora rigorosamente correto, o CH parece-nos de pouca aplicabilidade a rotina
diaria dos laboratérios clinicos, dada a relativa complexidade de seu calculo. Isto
levou-nos a definir um indice hemoglobina-bilirrubina (IHB):

Hb

THB = Bil.
Este indice ndo & por motivos tedricos que fogem ao escopo deste trabalho.
passivel do tratamento estatistico aplicado ao CH. Seus resultados, porém, quando

comparados com 0s obtidos com o CH mostram-se razoavelmente concordantes. Esta
concordancia foi testada mediante o qui-quadrado (< 1,86).

A titulo de exemplo apresentamos, no quadro 1, alguns dos resultados obtidos
ao estimar o intervalo de tempo transcorrido entre o surto hemorragico e a colheita
do LCR, pelo emprego dos dois indicadores, Confirma-se o j& dito da impossibilidade
de empregar os indicadores depois de transcorridos mais de oito dias do surto
hemorragico.
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Cao Dia IHB )
2 11 15 7,7
5 7 7,0 6,5
6 5 55 55
8 0 0,0 0,0
12 13 0,0 0,0
17 9 8,0 9,0
Quadro 1 — Estimativa dos dias transcorridos desde o

surto hemorrdagico experimental usando o in-
dice hemoglobina-bilirrubina ou a wvaridvel
transformada ¢ do coeficiente hemoglobinico,
em amosiras de LCR de cdes aleatoriamente

escolhidos.

Apresentamos o quadro 2 como uma maneira aproximada (devido A nhecessidade
de interpolacdo inerente aoc memo) de conhecer a idade provavel do surto hemor-
ragico, conhecido 0 CH de uma amostra de LCR.

CH Idade provavel do SH

60 Mais de 8 dias.

70 Mais de 7 dias (provavel 8 dias).

80 Recente (menos de 12 horas) ou de 6,5 a 8,5 dias (provavel 7 dias).

90 Recente (menos de 24 horas) ou de 5,5 a 7,5 dias (provavel 6,5 dias).

100 Recente (menos de 24 horas) ou de 5,0 e 7,0 dias (provavel 6 dias).

110 Recente (menos de 24 horas; provavel 12 horas) ou de 4,5 a 6,0 dias
(provavel 5 dias).

120 Recente (menos de 36 horas; provavel 12 horas) ou de 3,5 a 5,5 dias
(provavel 4,5 dias).

140 De 12 horas a 4 dias (provavel 1,5 ou 3,0 dias).

150 De 1,0 a 3,0 dias (provavel 2 dias).

Quadro 2 — Provdvel tempo transcorrido desde o surto hemorrdgico subaracndideo

e a colheita de LCR, segundo o coeficiente hemoglobinico (CH) em caes.

COMENTARIOS

As concentracoes médias de oxiemoglobina e de bilirrubina comportaram-
se como era esperado: aumento cada vez mais rapido até atingir o maximo
no segundo dia para a oxiemoglobina e no oitavo dia para a bilirrubina; dimi-
nuicdo nos dias subseqiientes, com velocidade progressivamente menor, até
quase desaparecer no décimo-quarto dia.

A variavel transformada ¢ do CH mostra amplitude praticamente cons-
tante dos limites de confianga 90% nos 8 primeiros dias.
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Observa-se, tanto no grafico 2 como no quadro 2, que o CH fornece as
vezes duas datas provaveis para o surto hemorriagico. Este inconveniente é
facilmente superavel repetindo o exame com novo material colhido no dia
seguinte. Se a “idade” do surto hemorragico foér inferior a 2 dias o CH da
segunda amostra sera superior ao da primeira; se a “idade” do surto hemor-
ragico fér superior a 2 dias, o segundo CH diminuira em relagdo ao primeiro.

Parece-nos que este trabalho nao esgota o tema estudado. Trabalhamos
com animais com um surto hemorragico inico e com sistema vascular cerebral
presumivelmente sdo. As hemorragias multiplas ou continuadas deverdo apre-
sentar, parece-nos légico supor, ITHB ou CH de comportamento diferentes;
tenderiam a concentracoes constantes de oxiemoglobina e crescentes de bilir-
rubina. E possivel que o estudo deste comportamento mediante puncgées seria-
das permita diferenciar o tipo de surto hemorragico em causa.

Por outro lado, o estudo da velocidade de depuracdo dos pigmentos hemo-
globinicos pode vir a constituir-se numa prova funcional do grau de higidez
do sistema vascular cerebral. Parece-nos ser esta perspectiva a que confere
maior valor ao presente trabalho.

RESUMO

O autor simulou, experimentalmente, acidente vascular cerebral hemor-
ragico em cées injetando sangue do préprio animal no espaco subaracnéideo,
colhendo amostras didrias de LLCR durante 14 dias, sendo estudada a evolucéo
das concentragdes de oxiemoglobina e de bilirrubina, empregando meétodos
espectrofotométricos. Define um coeficiente hemoglobinico como a relacao
entre a concentrac¢do de oxiemoglobina e o total de pigmentos do LCR e um
indice hemoglobina-bilirrubina como a relagdo entre as concentractes de
oxiemoglobina e bilirrubina. Depois do tratamento estatistico, chega a con-
clusao de que ambos permitem estimar o tempo transcorrido desde o surto
hemorragico subaracnoéideo e a colheita de LCR. Sao apresentadas sugestdes
quanto & aplicabilidade pratica destes indicadores em Neurologia e Medicina
Preventiva.

SUMMARY

Appraisement of the time elapsed between cerebro-vascular accidents and
cerebrospinal fluid examination. An experimental study.

Hemorrhagic cerebro-vascular accidents were simulated in dogs by inject-
ing their own blood in the subarachnoidal space. Gathering daily samples of
cerebrospinal fluid during 14 days the evolution of the concentrations of
oxyhemoglobin and bilirubin using the spectrosphotometric method was studied.
The author defines hemoglobin coefficient as being the relatinship between
the oxyhemoglobin concentration and the sum of the cerebrospinal fluid
pigments and the hemoglobin-bilirubin index as the relationship between the
oxyhemoglobin and the bilirubin concentration. After statistical treatment
the author concludes that both permit to calculate the time span between
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the subarachnoidal hemorrhage and the examination of the cerebrospinal fluid.
Some suggestions on the practical applicability of these indexes in Clinical
Neurology and Preventive Medicine are discussed.
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