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SIS

Progressos em neuroimagem a partir da tomografia computadorizada (TC)
tém provocade impacto no estudo do sistema nervoso central (SNC) por intro-
duzirem novas categorias de informagdo e estas se somam as anteriormente
utilizadas, resultando reinterpretacdo de processos patologicos. E o caso das
doengas cerebrovasculares (DCV), particularmente das que se instalam de forma
aguda como acidentes vasculares cerebrais (AV()13.31,  Para que a somatoria
das diversas categorias de informaclo seja adequada, é necessario manterem
elas suas caracteristicas de ordem primaria, sejam estas novas ou antigas, so
secundariamente estabelecendo-se correlagdes entre elas. Entre as categorias de
informagao classicamente empregadas no estudo dos AVC encontram-se as for-
necidas pelo estudo do liguido cebalorraqueano (LCR), desde o inicio rela-
cionadas a dados anatomo-patoldgicos 2. Embora adequadas, prejudicaram ao
longo do tempo essas correlagdes as caracteristicas da informacgdo de categoria
primaria oferecida pelo LCR em AVC10, obrigando a que sejam estas reesta-
belecidas 4.

Constitui o objeto deste estudo reavaliar as categorias de informacio pri-
maria do LCR em AVC mediante a anilise sistematizada dos dados de 1500
pacientes.

MATERIAL E METODOS

Foi estudade o LCR de 1500 pacientes com formas diversas de AVC diagnosticado
clinicamente, nas 48 horas que se seguiram as manifestacdes iniciais, atendidos entre
marco-1982 e marco-1986. Quando indicado, novos estudos do LCR desses paclentes
foram repetidos para controle da evolucdio. Do total, 776 pacientes eram homens e
1358 eram brancos; a idade variou entre 2 a 92 anos (média—>585; mediana=59). Na
anilise sistematizada do LCR de cada caso trés conjuntos foram considerados: 1) via
de colheita, pressfio, aspecto e cor, citologia (ntimero de células e perfil citomorfold-
gico), concentracho de proteinas totais, cloretos e glicose, reacdes imunoldgicas para
sifilis e para cisticercose: 2) indice de cor e pigmentos do heme (bilirrubing e hemo-
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globina), atividade enzimatica de transaminase glutimico-oxalacética (TGO) e de deidro-
zonase latica (DHL), perfil eleiroforético das proteinas; 3) exames microbioldgicos e
nutras investigacdes eventualmenie indicados por um ou mals dados anteriores.

A  metodologia empregada baseou-se nas técnicas preconizadas anteriormen-
te (20,21,28,20), salientando-se gue: a cor (xantocromia) foi considerada no sobrenadante
obtido apos centrifugacio de cada amostra mediante leitura espectrofotométrica a 440nmn
dn absorbincia (DO e expressa como indice de cor (DOxL00}: para indices de cor acima
de 1, foram determinadas a bilirrubina e a hemoglobina (15}, Os dades foram analisados
em relacio aos pariametros de controle de normalidade para o total da populacio analisada
no mesmo periodo (18155 casos), pelas mesmas técnicas e no mesmo laboratériu. Para
andlises estatisticas foram utilizados testes ndo paramétricos.

RESULTADOS

De arordo com a presenca ou auséneia de hemdcias e a presenga ou auséncia de
xantocromia no LOCR os AVC foram divididns em trés tipos: 1) AVC com LCR incolor
(1068 casos): 2) AVC com LCOR xantocrOmico sem hemacias (154 casos); 3) AVC com
LCR xantoeromico com hemacias (27R casos). A fregiiéncia e a intensidade das alte-
racdes encontradas em cada tipo constam das tebelas 1 e 2,

COMENTARIOS

Sendo o LCR parte do contingente aquoso de SNC, sua composigdo no
homem representa o meio mais adequado para conhecer aguela do  liquido
extracelular cerebral e, levando cm conta a composicio do sangue, em dado
momento de tempo oferece informacao quanto a capacidade funcional da bar-
reira hémato-encefalica (BHE)3. Na interpretagdo de eventos verificdveis em
AVC, certos principios tdm que ser obhservados para garantir a qualidade da
iniormacgdo 15, Assim, € necessario estar seguro de que a amostra seja repre-
sentativa do fodo: bolqueios no canal raqueano prejudicam essa representa-
tividade quando a amostra ¢ cothida a4 jusante (pungdo lombar); amostras
colhidas da cisterna magna (puncdo sub-occipital) devem ser estudadas nesses
casos; vantagem adicional oferecida por estas ultimas é refletirem de modo
mais precoce e intenso variagdes da compesicio induzidas de modo sibito pelo
AVC 12 E necessario estabelecer a representatividade da pressido quanto ao dano
propris ao AVC; hipertensio pode ser registrada na vigéncia de alteraces sisté-
micas, como hipercapnéia e também no comprometimento extracraniano da drena-
gem venosa. Além disso, € necessdrio caracterizar microscopicamente a auséncia
de hemacias, pois quando em nuimero inferior a 200 per mm3 podem nio pro-
vocar turvagdo da amostra; por outro lado, frente a LCR hemorrigico, é neces-
sdrio: estabelecer com seguranga se a presenca de hemacias decorre de AVC
ou de traumatismo de pungdo; estabelecer com exatidio o ndmero de hemdcias
para calcular o numero de leucdcitos e quanto de proteinas pode depender da
presenga de sangue (para 1000 eritrdcitos, até 2 leucdcitos e 2mg de proteinas
$40 esperaveis, considerando hemograma e proteinemia normais) 28,  Importa
ainda avaliar espectrofotometricamente a cor do scbrenadante de centrifugacio,
pois xantocromia com indice de cor menor que 3 dificilmente é reconhecida
mediante inspecdio visual 2.17,

Certas alteragoes podem reiletir condigdes sistémicas, incidindo em gqualquer
dos tipos de AVC: cleretos diminuidos e/ou glicose aumentada podem refletir
alteragfes sistémicas provocadas pelo AVC ou induzidas por emprego intra-
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AVC AVC AVC
Alteracdo do LCR tipo 1 tipo 2 tipo 3
(%) (%) (%)
Hipertensaoe (cm LCR)
< 40 89 92 71
> A0 11 8 23
Qr < 3 1 8 28
Hipercitose (leucdcitos/mms)
ligeira {4-10) 58 39 15
discreta (10-H0) 42 38 34
moderada (50-200) 0 15 28
nitida (200-500) 0 1 15
intensa (> 500) 0 4 8
Proteinas (mg/dl): aumento
ligeiro (CM 30-40; L 40-50) 61 29 9
disecreto (CM 40-50; L 50-60) 23 20 7
moderado (CM 50-200; L 60-200) 16 51 40
nitido (200-500) 0 0 15
intenso (> G00) 0 0 29
Enzimas: aumento
TGO até LSS 97 24 66
> L8S 3 15 34
DIiL, até LSS 100 95 76
> LS8 0 5 24
Xantocromia (indice de cor)
ligeira {(até 3) 60 10
disereta (3-10) 38 28
moderada  (10-50) 2 16
nitida (> 50) 0 16
H/B > 0,5 8 30
Hemorragia (hemacias/mma)
(até 500) 15,8
(500-5000) 16,6
(5000-20000) 13,0
{20000-50000) 15,8
(50000-200000) 17,2
(> 200000 21,6

Tabela 2 — Intensidude das elleragdes do LOR mos tipos de AVC. Legenda: @Qr, quo-
clente ragueano (pressfo final X volume upés o gqual foi medida/pressio inteial;
valores normais, 3 a 7); CM, cisterne moagna, L, lombor; H/B relogdo hemoglo-
bing/bilirrubing; LS8, Hmile superior de normalidede no soro.

venoso de solutos para corrigir alteragdes hidroeletroliticas; glicose aumentada
pode também resultar de hiperglicemia, e a maior ocorréncia de CVD em
diabéticos é fato bem conhecido; cloretos diminuidos raramente dependem du
causas [ocais, como para corrigir alteragio osmolar provocada por aumento
nitido ou intenso da concentragdo proteica do LCR; o evento cloretos dimi-
nuidos e/on glicose aumentada incidiv nos trés tipos de AVC considerados e
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foi progressivamente mais comum do tipo 1 ao tipo 3; ele é expressivo na inter-
pretacao de deternunados eventos registrados isoladamente no LCR em AVC,
como alteragoes de pO,,pCO,, reserva alcalina e capacidade tampdo, entre
outros 4.5, Barreira hémato-encefdlica funcionalmente comprometida € avaliada
peins dados quanto ao proteinograma 163V, por exemplo; perfis tipo albuminico,
mis1o e sérico representam sucessdo tanto mais expressiva quanto mais evidente
o comprometimento da BHE; perfis séricos refletem faléncia da BHE e sua
observacdo ¢ frequente no AVC hemorragico, no gual a presenga de hemacias
pur si 50 ja é indicativa dessa faléncia; ha correlagio nos trés tipos de AVC
cntre a concentraglo proteica total e a seqiiéneia dos perfis patoldgicos citados
¢, por outro lado, perfis normais (tipo LCR) podem ocorrer ainda quando o
dano da BHE ¢ pequeno ou localizado 1529, TGO ¢ DHL com atividade
aumentada pode resultar do comprometimento da BHE, pois em condi¢oes
normais a atividade dessas enzimas é maior no sangue que no LCR; aumentos
acima do limite superior da normalidade para o sangue sdo mais expressivos
guanto a interpretagdo relacionada ao dano do parénquima do SNC provocado
pelo AVC, como classicamente ¢ aceito 1.36 ¢ observado também na presente
casutstica: foram mais frequentes e intensos do AVC tipol as AVC tipo3,
tendo sido o aumento de DHL mais comum; ainda, o aumento da atividade
de cada uma dessas enzimas guardou correlacdo positiva com a intensidade do
aumento da concentracdo proteica ¢ com a intensidade da xantocromia, enquanto
s0 o de DHL guardou correlacio ao nimero de hemacias. Esses dados mostram
que se relacionam ao dano do parénquima do SNC, embora ndo seja possivel
excluir o papel que comprometimento da BHE desempenhe respondendo em
parte pelo evento. [coenzimas encontrados no SNC e enzimas proprias a ele
poderiam servir de indice mais adequado para caracterizar o dano provocado
pelo AVC no SNC, desde que verificavel durante a fase de evolugio desse
dano 6834, Consideracies semelhantes podem ser adotadas quanto a outros
componentes do LCR, cujas concentragies se alteram em AVC 11.12,14,16.24,26,35,

Categorias diversas de informacéo quanto ao AVC fornecem outros dados.
Hipotensao foi observada nos trés tipos de AVC, nfio se correlacionando a
qualquer deles ou a idade dos pacientes, embora na senectude haja tendéncia
de reduzir-se a pressdo do LCR 25; para o total dos pacientes foi significativa
a diferenga, pois presso até 6cmLCR ocorreu com mais fregiiéneia naqueles
com idade superior a 50 anos (77,79 ). Hipertensdo ocorreu nos trés tipos de
AVC, embora significativamente mais freqiiente no tipo 3; neste foi também
mais comum encontrar hipertensdo acima de 40cmLCR bem como diminuicio
da relacdo entre a pressdo inicial e a final (quocienfe raqueano)}, sendo signi-
ficativa a diferenga em relacdo aos dois outros tipos e tendo guardade corre-
lagio a intensidade da hemorragia; o deslocamento de estruturas do SNC pro-
vocado pelo aumento de massa intracraniana, subito em AV, aumenta o risco
de hernmiagfes ¢ esse risco se amplia quando da colheita de LCR, especialmente
quando precoce na evolugio e feita por via lombar 7,818, Xantocromia, consi-
derada presente quando o indice de cor foi maior que 1, era predominantemente
ligeira ou discreta no AVC tipo 2 e, moderada ou nitida no AVC tipe 3; corre-
lacdo significante ocorreu entre a intensidade da xantocromia e a concentragio
proteica, bem como com a intensidade da hemorragia; bilirrubina e hemoglobina
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apresentaram comportamento semelhante; dada a interferéncia de outros pig-
mentos derivados do heme, especialmente da meta-hemoglobina nos resultauvos
obtidos pelo método adotado, foi muis valorizada a relacio hemoglobina/bilir-
rubina que as respectivas concentracoes: rclagoes acima de 0,5 sdo comumente
uiiconrauas na vigéneia de hemorragia ou de coliquacio de sangue (como em
realatomad) ; visuaimente, soorenadantes eritrocrénucos ou acastanhados acom-
panham-se¢ de aumentos mtensos dessa relagao; relagoes acima de 0,5 ocorreram
em freqiiéncia significativamente maijor neos AVC tipo3 gue nos tipo2, Pro-
teinas totais em concentracdo aumentuda toram o evento mais comumente obser-
vado, incidindo em fregiiéncia progressivamente maior do AVC tipol ao 3;
aumentos ligeiros e discretos precominaram no tipo 1 e discretos e moderados,
nos dois outros. Hipercitose foi meneos comum e sua ocorréncia também foi
progressivamente maior do AVC tipol ao 3; no tipol o aumento foi ligeiro
ou discreto e no tipo2 aumentos dessa intensidade predominaram; aumentos
discretos e moderados predominaram no AVC tipo3. Componentes do parén-
quima danificado pelo AVC, como glicoproteinas, podem desencadear reagdo
inflamatéria responsavel pela pleocitose, da mesma forma que hemécias e
pigmentos do heme 29; essa reacdo local costuma ter carater transitério e sua
intensidade ¢ varidvel, caracterizando-se por expressiva patrticipagio de poli-
nucleares neutrofilos 27, apesar disso, participaco destas células a partir de 304
no perfil citomorfologico j4 constitui indicagdo para exame microbiolégico; deste
pode resuitar, por vezes, a identificacio do agente responsdvel por processos
bacterianos que induziram fendmenos embdlicos no SNC, produzindo AVC e,
secundariamente, leptomeningite; bactérias foram isoladas em dois casos de AVC
tipol e em trés do tipo2, em todos relacionaveis a processo infeccioso que
poderia ter desencadeado fendmeno tromboembdlico responsavel pela DCV.
Sifilis com causa de endarterite foi comprovada em um desses casos de AVC
tipo 2, pela positividade de reacdes imunologicas para sifilis no LCR. Cisticer-
cose nao foi reconhecida imunologicamente em qualquer um dos casos.

Perfis citomorfolégicos classe ] (linfécitos e reticulomondcitos) sé ocorreram
em AVC tipol; em parte dos c¢asos desse grupo, mesmo entre casos com
nimero de células normal, bem como nos demais casos dos AVC tipo2 e 3,
os perfis eram classe II; macrofagos foram as células que mais comumente se
associaram a linfocitos e reticulomondcitos para constituir perfil classe Il nos
AVC tipol e 2, seguindo-se polinucleares neutrofilos, embora estes fossem
mais comumente encontrados em AVC ftipo 2; no tipo 3, estes leucdcitos
representaram uma constante ¢ sua participagao no perfil foi tanto maior quanto
mais intensa a hemorragia; plasmdécitos, eosinofilos e basofilos representaram
achados eventuais; obviamente presenca de celulas atipicas ao LCR, ao aven-
tarem a possibilidade de serem neoplasicas (perfis classelll, IV ou V) foi
suficiente para desconsiderar o caso como tendo DCV 21

Evolugdo da hemorragia foi acompanhada em 42 casos de AVC tipo 3: apos
os 7 primeiros dias, a redugdo do niumero hemacias foi igual ou superior a 809,
4 segunda semana foi superior a 909% e, decorrido um més, ni#o havia mais
hemdcias; a xantocromia (indice de cor) reduziu-se durante o primeiro més,
persistindo em niveis baixos até cerca de dois meses apds o AVC; a bilirrubina
comportou-se de modo semelhante, enquanto a hemoglobina tendia a aumentar
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na primeira semana ¢ a desaparecer apos um més; TGO ¢ DHL em atividade
aumentada persistiram nas duas primeiras semanas, embora a de DHL tenda
a reduzir-se ja apoés uma semana; profeinas e leucocitos tenderam a decrescer
a partir da primeira semana, embora discreto aumento da concentragdo pro-
teica e citomorfologia classe Il pudessem persistir; foi significativa a correlagdo
entre o comportamento da xantocromia, bilirrubina, hemoglobina ¢ ndmero de
hemacias., Esses dados confirmam observagdes experimentais apos introdugio
do sangue do animal no espaco subaracnoideo 22 e, ao mesmo tempo, contri-
buem com novos aspectos para observacOes [eitas em seres humanes 32,33,

Tomando, portanto, em consideracdo as categorias basicas de informacéo
fornecidas pelo LCR — presenca ou ausénecia de xantocromia e presenca ou
auséncia de hemacias — € possivel considerar os trés tipos de AVC: AVC LCR
tipo I, no qual o LCR é limpido e incolor; o AVC LCR tipo2, no qual o LCRR
¢ xantocrémico e ndo apresenta hemdcias; o AVC LCR tipo 3, no qual o LCR
apresenta hemdcias ¢ tem xantocromia no sobrenadante de centrifugacio.
AVC LCR tipo 1 foi 0 mais frequente entrc os 1500 casos (71,29 ); neste tipo
nio foram encontradas alteragbes dos demais eventos investigados em 37%
dos casos; outros 13,8% dos casos s0 apresentavam altera¢ies passiveis de
refacionar a distarbios sistémicos {cloretos diminuidos e/ou glicose aumentada);
assim, cerca da metade dos AVC deste tipo (50,89 ) que, por sua vez repre-
sentam ao redor de um tergo (36%) do total da populacdo estudada, nao
apresentava alteragoes do LCR diretamente dependentes do AVC. Nos demais
casos de AVC tipol e nos de tipo2 e 3 havia alteragdes em freqiiéneia e
intensidade progressivamente maiores do tipol ao 3.

Da analise feita,pode-se considerar que distribui-se a informagio do LCR
em AVC segundo trés tipos basicos; as alteragdes encontradas em cada um
desses tipos podem resultar de condigdes sistémicas, de comprometimento da
BHE e do dano do parénquima do SNC; em sua intensidade e freqiiéncia, as
alteragoes sfo progressivamente maiores do tipo 1 ao tipo3 ¢ em grande parte
correlacionam-se entre si.  Essas categorias de informagio fornecidas pelo LCR
podem ser associadas a outras, obtidas mediante métodos de natureza diversa,
como os de neuroimagem, no estudo das CVD, particularmente nos AVC. Por
outro lado, os dados do LCR devem ser levantados apos investigaghes ndo
invasivas, como a TC, para evitar eventos adversos, como yuando do AVC
resulte hipertensdo intracraniana yuer por efeito de massa, guer por desba-
lango de estruturas.

RESUMO

Para avaliar a informagdo que pode ser obtida mediante o estudo do liguido
cefalorragueano (LCR) em acidentes vasculares cerebrais (AVC) foram anali-
sados os dados de 1500 casos. Trés tipos fundamentais de AVC podem ser con-
siderados do ponto de vista do LCR: AVC LCR tipo I, sem hemacias ¢ sem
xantocromia (incolor); AVC LCR tipo 2, sem hemdcias e com xantocromia;
AVC LCR tipo 3, com hemacias e com xantocromia. (s dados quanto a cada
grupo sdo discutidos bem como suas correlagdes. O papel de alteragoes meta-
bélicas sistémicas, da barreira hémato-encefalica e do comprometimento do
parénquima de sistema nervoso central sdo discutidos na interpretacdo dos
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achados. Consideragoes finais sdo feitas guanto a utilidade do estudo do LCR
em AVC frente a avancos em outras técnicas de investigacdo, como as de
neuroimagenmn.

SUMMARY
Cerebrospinal fluid in acute stroke: a study based wupon 15000 cases.

In order to evaluate information on acute stroke through the study of
cerebrospinal fluid (CSF) data em 15C0 patients were analysed in the first
48 hours following stroke. Cases were distributed in three groups according
to CSF basic findings; type 1, CSF without erythrocytes and without xantho-
chromy; type 2, CSF without erythrocytes and with xanthochromy; tipe 3,
CSF with erythrocytes and with xanthocromy. Data on each type are discussed
as well as correlation findings. Systemic metabolic disturbances, blood-brain
barrier impairment and central nervous system lesions are discussed as to the
role they have in CSF changes observed in stroke. Indication of CSF exam
in stroke is reviewed taking into account progress in neuroimaging techniques,
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