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RESUMO — Apresentamos um caso com diagnóstico definido de esclerose múltipla confirmado 
pelos achados necroscópicos. Os aspectos anatomopatológicos nessa doença são bem conhecidos 
e têm sido referidos por vários autores. O objetivo desta apresentação é a divulgação do 
primeiro caso de esclerose múltipla autopsiado na Santa Casa de São Paulo, onde já foram 
realizadas cerca de 30500 autópsias. Os achados macro e microscópicos observados no sistema 
nervoso central, com placas de desmielinização em fases diferentes de aíividade, são caracte­
rísticas da doença. A detecção de imunoglobulinas nessas placas, pelo método de imuno-¬ 
histoquímica, adicionou aos achados morfológicos a hipótese patogênica de uma doença 
imunologicamente mediada. 

Multiple sclerosis: clinical and pathological study of one case. 

SUMMARY — We present a case with diagnosis of multiple sclerosis done on clinical criteria 
and proved by autopsy. The morphological aspects of the lesions are well known and 
often related in the literature. Our objetive is to describe the first necropsy among 30500 
done at Santa Casa de São Paulo in a patient with the disease. The morphological aspects 
in the CNS with the characteristic plaques in differents grades of activity and the detection 
of immunoglobulins in these plaques confirm the pathogenic hypothesis about a disease 
immunologically mediated. 

A esclerose múltipla ( E M ) é dentre as doenças desmielinizantes a mais fre­
qüente 17,18. Os aspectos anatomopatológicos da EM foram descritos por vários autores, 
geralmente baseados em grandes casuísticas 1.3,9. 

O motivo desta publicação é a oportunidade da correlação anatomo-clínica, já 
que este é o nosso primeiro caso de paciente com EM em cerca de 30500 autópsias 
realizadas no Departamento de Patologia da Santa Casa de São Paulo. 

OBSERVAÇÃO 

JAMB, paciente com 35 anos de idade, do sexo masculino, natural da Bahia, RG 518828. 
Admitido na Santa Casa em agosto de 1984, relatando há aproximadamente 6 meses quadro 
lentamente progressivo de parestesias em ambos os membros inferiores e fraqueza progressiva 
nos 4 membros há 4 meses. Concomitantemente a essas manifestações, referia diminuição 
da visão em ambos os olhos há aproximadamente 3 meses. O exame neurológico revelava 
marcha atáxica e alterações de coordenação nas provas índex-nariz e calcanhar-joelho bila-

Trabalho da Disciplina de Neurologia (DN) e do Departamento de Patologia (DP) 
da Faculdade de Ciências Médicas da Santa Casa de São Paulo : * Professor Associado do 
DP; ** Ex-Residente do DP; *** Professor Assistente do DP; **** Ex-Residente da DN; 
***** Professor Associado da DN. 

Dr. Charles Peter Tilbery — Praça Charles Miller 8 — 01234 São Paulo SP — Brasil. 



teralmente. Tetraparesia com hiperreflexia profunda e generalizada, presença do sinal de 
Babinski bilateralmente. Diminuição da sensibilidade artrestésica nos membros inferiores 
bilateralmente. Sensibilidade superficial normal. Exame do fundo de olho mostrava atrofia 
bilateral de papila. Demais nervos cranianos sem alterações. Exames complementares •— 
Hemograma, glicemia, uréia, urina tipo I, eletroforese e imunoeletroforese séricas e ionograma 
normais. Tomografia axial computadorizada de crânio mostrando atrofia cerebral moderada 
e difusa. Liqüido cefalorraquidiano (L.CR) com celularidade e proteínas normais, mas com 
eletroforese de proteínas mostrando todos os componentes normais, com exceção da gamaglo» 
bulina, cuja taxa era de 20,1% (normal 11,2±2,7%) e a de IgG de 8,2mg% (normal de 
l,18±3,56mg%). Evolução — Foi medicado com corticoesteróides, obtendo melhora do quadro 
neurológico. Entretanto abandonou o tratamento durante dois anos, retornando à Santa 
Casa em 11-03-86, com quadro piorado e com broncopneumonia, constatada ao exame clínico 
e radiológico, vindo a falecer 4 dias após a reinternação. 

Necropsia — Foi realizada necropsia completa (no 29059) e constatou-se que o paciente 
estava emagrecido e com atrofia muscular generalizada. A causa do óbito foi broncopneumo­
nia. O encéfalo pesou 1245g, estando a leptomeninge da convexidade discretamente espessada 
e opacificada. Havia atrofia cerebral generalizada, mais evidente na região fronto-parietal 
alta e também assimetria entre os nemisférios cerebrais, com predomínio do esquerdo. Cortes 
romboencefálicos: mostraram que no tronco cerebral havia placas de contornos definidos 
e de formas irregulares, a maior delas com l,5cm, amarelo-acinzentada, situada na linha 
média da ponte (Fig. 1). Foram também vistas lesões semelhantes nos pedúnculos cerebrais, 

Fig. 1 — Placas de desmielinisação 
confluentes na ponte. Método de 
Spielmeyer. 

com cavitações de até 0,7cm na sua porção mais alta. Havia ainda lesões semelhantes 
periaquedutais e no assoalho do IV ventrículo. Cortes do cérebro: mostraram inúmeras placas 
de forma e tamanhos variados, não simétricas, localizadas aleatoriamente nas substâncias 
branca e cinzenta, nos núcleos basais, com interrupção da cápsula interna bilateralmente. 
O I I I ventrículo e os ventrículos laterais estavam moderadamente dilatados, com presença de 
placas periventriculares confluentes (Fig. 2). A medula espinhal, em todos os níveis, também 
apresentava placas idênticas e aleatórias (Fig. 3). Foram colhidas amostras do sistema 
nervoso central (SNC) para exames histológicos em microscopia de luz convencional, que 
foram processadas segundo técnicas habituais de fixação, inclusão e corte. Além das colo­
rações rotineiras, foram utilizados: hematoxilina-fosfotúngstica, métodos de coloração para 
a bainha de mielina (Weil e Spielmeyer) e imunohistoquímica ( P A P ) , para detecção de 
imunoglobulinaa. Os cortes histológicos nos mais variados níveis do SNC mostraram inúmeras 
placas de desmielinização localizadas predominantemente na substância branca cerebral, 
núcleos cinzentos basais, hipocampo, tronco cerebral e medula espinhal. Estas placas eram 
confluentes, com contornos ora nítidos, ora pouco precisos e no seu interior apresentavam 
astrogliose de discreta a acentuada, 'foam cells' e proliferação de oligodendrócitos, com placas 



em graus variados de atividade, desdt crônicas a agudas. Freqüentemente eram centradas 
por vênulas, que exibiam infiltrado linfohistiocitário perivascular, em intensidade variável, 
dependendo da atividade da placa (Fig. 4). Foi detectada presença de IgG e IgM nas 
placas de desmielinização. A leptomeninge estava espessada por fibrose, com infiltrado infla­
matório perivascular. No cerebelo havia nítida despopulação dos grãos e das células de 
Furkinje. 



COMENTÁRIOS 

A EM foi descrita pela primeira vez na literatura médica entre 1794 e 1848, 
mas foram Cruvheilier e Carswell, os primeiros que relataram os aspectos clínicos e 
patológicos da doença. É atribuída a Charcot (1877) a caracterização dos seus aspectos 
clínicos principais !6.17. Inicia-se geralmente no adulto jovem e, embora seu curso seja 
variável, evolui em surtos e remissões 10,17. Suas formas clínicas principais são a 
benigna, clássica e progressiva. Os critérios de diagnóstico utilizados são os de 
Schumacker e co l . 3 2 , Rose e col.29 e, mais recentemente, os de Poser e co l . 2 4 . 

O comprometimento neurológico lentamente evolutivo de 4 sistemas anatômicos 
distintos em nosso paciente (visual, piramidal, cerebelar e sensitivo), associado ao 
achado do LCR (aumento da gamaglobulina e da fração I g G ) , permitem firmar o 
diagnóstico de certeza de esclerose múltipla, forma rapidamente progressiva 36. As 
lesões neuropatológicas observadas na necropsia confirmam o diagnóstico clínico e 
explicam o quadro neurológico referido, principalmente o descrito no tronco cerebral. 
Foram detectadas ainda outras placas de desmielinização, que não se manifestaram 
clinicamente. Este fato é bem conhecido na li teratura 4 e não difere de outros 
relatos 8,i5,20) porém a cada sintoma e sinal detectado clinicamente correspondia uma 
lesão neuropatológica em área correspondente. 

Várias etiologias têm sido sugeridas para a EM, entre elas a do agente infec­
cioso 10.23. Os fatos mais convincentes favoráveis a esta hipótese etiológica estão 
baseados na distribuição geográfica da doença e em estudos de migração de pacientes 
de região de alto risco para baixo risco e vice-versa n . Inúmeros vírus podem pro­
duzir doenças neurológicas em modelos experimentais 38. ,No homem, encontramos 
aumento significativo de alguns anticorpos antivirais no soro de pacientes com 
EM 2,5,6,21,30 e inclusões de paramixovírus em tecidos cerebrais de pacientes que foram 
estudados do ponto de vista anatomopatológico 22,25,27,34,35. Apesar destes achados, 
até a presente data não foi confirmada de fato a presença de um vírus na patogenia 
da doença 25,30,35. 

A detecção de IgG, vista em nosso material, tem sido observada, tanto por 
técnicas de imunoperoxidade 7 quanto pela imunofluorescência 14,26,33. o significado 
da presença de IgG em torno e no interior da placa ainda é desconhecido. Não há 



relatos sobre a detecção de outras classes de imunoglobulinas, como as observadas 
em nosso caso. Quanto ao infiltrado linfocitário na placa, parece que estaria rela­
cionado com à atividade da mesma L9. Esse infiltrado perivenular e na leptomeninge 
suscitou muito interesse em vista da possível implicação com doença virai ou autoimune. 
A hipótese de a EM ser doença auto-imune se originou a partir da produção de ence-
falomielite alérgica experimental, desencadeada por inoculação do tecido nervoso 9 > 1 3 . 
De fato, não apenas essa doença experimentalmente determinada mas, também, a ence-
falomielite virai perivenular e a encefalomielite pós-vacinação anti-rábica 1 2,19 exibem 
aspectos histológicos semelhantes à EM ativa. Assim, a freqüência de lesões justaven-
triculares e a continuidade do infiltrado inflamatório meníngeo com os perivenulares 
sugerem a possibilidade de que algo se difunda, via LCR ou sangue, para o cérebro 
e seja responsável por essa lesão. Inicialmente poderia ocorrer uma reação imune 
mediada por células talvez contra um vírus e a mielina seria envolvida incidental­
mente 1,28,31,37. 

Apesar da variabilidade de sintomatologia clínica e da falência de identificação 
de um agente etiológico biológico ou metabólico na EM, acredita-se que ocorreria 
na E M um distúrbio imunológico, que seria causado por fatores relativamente banais 
num organismo susceptível. Em vista desses achados, a EM vem sendo considerada 
doença inflamatória crônica do SNC, imunologicamente mediada, cuja sintomatologia 
flutuante reflete os locais de desmielinização e onde uma incapacitação mais dura­
doura é decorrente da severidade intrínseca do processo lesionai em um determinado 
paciente. 
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