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ANALISES DE LIVROS

PHARMACOLOGY OF CEREBRAL ISCHEMIA.JOSEF KRIEGLSTEINe HEIKE OBERPICHLER-
SCHWENK, editores. Um volume (17x24 cm) em brochura com 682 péginas. Stuttgart, 1994: Medpharm
GmbH Scientific Publishers (Birkenwaldstrasse 44, D-70191 Stuttgart, Deutschland).

Trata-se de livro que retrata o estado atual dos estudos e pesquisas nas doengas cerebrovasculares
(DCV). Seu enfoque fundamental € a farmacologia da isquemia, baseado em estudos da fisiopatologia e
bioquimica, além daqueles de farmacologia. Esta tem sido a tendéncia das publicagGes recentes nesta drea.
Consiste da coletinea das conferéncias, temas ¢ trabalhos apresentados no 50. Simpésio sobre Farmacologia
da Isquemia Cerebral, realizado em julho-1994, em Marburg. Ao redor de 300 pesquisadores colaboram nesta
edigdo. Os assuntos sdo discutidos de modo profundo, geralmente chegando até os niveis da biologia molecular
e genética, porém sempre de modo claro e diddtico. Hd uma mescla de trabalhos experimentais e clinicos, com
opinides de diferentes autores, de diferentes locais, o que torna a leitura atraente ¢ agraddvel.

O livro estd dividido em sete grandes se¢oes, cada uma subdividida em vérios capitulos, abordando os
aspectos mais atuais e interessantes das DCV. As secoes sdo as seguintes:

a. Neurotransmissores, neuromoduladores e sinais de transducgéo. Traz informagdes sobre a fisiopatologia
da isquemia, dos amino-icidos excitatdrios e seus receptores, sobre o papel da fosfolipase A2, do PAF, do
célcio, do sédio, do 6xido nitrico. Apresenta vérios experimentos com drogas novas.

b Sistema glutamato. Faz consideragdes interessantes e profundas sobre os diferentes tipos de receptores
glutaminérgicos, principalmente o NMDA e o AMPA, inclusive entrando em consideragdes sobre biologia
molecular. Aborda questSes fisiopatoldgicas dos canais de fons mediados por esses receptores. Discute as
caracteristicas farmacolGgicas de diferentes drogas que séo apresentadas como tendo potencial de antagonizar
os efeitos deletérios do glutamato. Esta se¢do termina com o registro da interessante conferéncia de H. Hossmann,
que faz uma sintese do papel do glutamato, da importincia da excitotoxicidade e dos principais neuroprotetores
que estdo sendo usados ou testados; mostra uma visdo bastante otimista do problema.

c. Radicais livres. Sdo apresentadas consideragoes profundas sobre a fisiopatologia ¢ o risco dos radicais
livres. Sao discutidos quais sdo os principais radicais livres, como eles se formam, como sdo carreados, quais
sdo os principais carreadores (ou varredores) e a importancia do 6xido nitrico, entre outros temas.

d. Fatores de crescimento e citocinas. Os NGF, fatores de crescimento neuronal, tém papel relevante na
proteciio do tecido cerebral na isquemia. Este assunto € discutido detalhadamente e siio apresentados vérios
ensaios com diferentes NGF, com resposta protetora. Por outro lado, o papel das citocinas € discutido, mostrando-
se que estdo implicadas em diferentes etapas da isquemia e do edema cerebral. Sio relatados estudos, com
métodos imunoquimicos € imuno-histoquimicos, analisando o papel dos neutréfilos ¢ das células endoteliais
na patogenia da isquemia cerebral. .

e. Expressao génica. Nesta se¢ao sao apresentados vérios capitulos com discussdes do comportamento
génico na lesdo € morte celular pela isquemia. Diversos experimentos abordam a possibilidade de métodos
especificos para aumentar a tolerdncia celular ao dano isquémico.

f. Isquemia cerebral. S#o feitas consideragdes detalhadas sobre aspectos recentes da fisiopatologia da’
isquemia. Os diversos papéis do endotélio, dos peptideos endotelinicos € dos seus antagonistas merecem destaque
especial. Os neurotransmissores colinérgicos também sfio abordados. Alguns capitulos destacam a importincia
do sédio na isquemia, sendo apresentados diversos ensaios experimentais com drogas que bloqueiam este {on,
com resposta eficaz na neuroprotegéio. O Wltimo capitulo desta se¢fio apresenta andlise critica de estratégias
farmacolégicas e dos principais métodos de ensaios experimentais.

g. Testes clinicos. Esta se¢fio finaliza o livro, de modo prético ¢ objetivo apresentando relatos terapéuticos
de ensaios clfnicos com drogas em uso corrente ou em fase final de teste. Aborda genericamente a janela
terapéutica, as principais armas ¢ as perspectivas farmacolégicas. No ltimo capitulo, F. Plum faz uma sintese
diddtica dos principais itens discutidos, frisando o que hd de novo e as perspectivas terap8uticas.

Pelas suas caracteristicas, ¢ um livro recomendado aos que se interessam e se dedicam ao estudo das
doengas cerebrovasculares.

RUBENS JOSE GAGLIARDI
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MULTIPLE SCLEROSIS. JACK P. ANTEL, editor. Neurologic Clinics, fevereiro 1995.
Philadelphia: W. B. Saunders.

Este mesmo assunto, esclerose miiltipla (EM), foi o titulo da monografia publicada h4 10 anos,
precisamente em agosto-1985, nesta mesma série ¢ dedicada & EM. A doenga fora entdo descrita como uma
sindrome neurolégica de etiologia desconhecida, com historia imprevisivel € evolugéo incerta, com propostas
de ampla escala de terapéuticas. Essas mesmas afirmagbes continuam vélidas no presente. Experiéncias
terapéuticas continuam a se processar, quer com base em estudos experimentais e observagoes clinicas, quer
baseadas em estudos referentes 2 patologia da doenga. Resultaram processos mais eficientes de tratamento e de
prevenggio & enfermidade.

Nesta iltima década, trabalhos tém favorecido hipéteses fundamentadas em fatores imunoldgicos para
explicar a lesdo da mielina e/ou de suas células de origem, os oligodendrécitos. Exatamente € esse o capitulo de
Raymond Sobel, de Palo Alto, concernente & anatomia patolégica da EM. Segundo Sobel, a EM ¢é doenga
neurolégica crénica, que se caracteriza nas fases iniciais por resposta imunecelular e, ulteriormente, por dreas
em placas correspondentes a desmielinizagdo do sistema nervoso. A afeccdo se distingue pela variabilidade de
manifestages clinicas, provavelmente correlacionadas 2 extensdo e 2 intensidade da quebra da barreira sanguineo-
cerebral, associadamente a processos inflamatérios na fase aguda e & extensdio da desmielinizaggo na fase crinica.
Embora néo se conhegam os eventos iniciais da EM, as hipteses mais aceitas incluem as respostas imunolégicas
a infecgdes virais e as respostas autoimunes aos ant{genos mielfnicos do sistema nevroso central (SNC). As lesdes
cronicas sdo caracterizadas por cicatrizes gliais e por deple¢Ges combinadas de oligodendrécitos e axdnios.

O capitulo seguinte (McLaurin e Young, da University McGill, Canada) se refere aos oligodendrécitos
responséveis pela formagdo de mielina. Nele é estudada a biologia de ambos, oligodendrécitos e mielina,
discutindo-se os processos correlacionados de sua biologia para se entender melhor a remielinizagéo em afecges
desmielinizantes do sisterna nervoso. Desse melhor conhecimento podem advir melhores atitudes terap€uticas
dirigidas a essas afecgoes, inclusive da EM. Durante a dltima década, a obtengfio de fatores de crescimento
especificos vem permitindo o desenvolvimento das técnicas de cultura de tecidos, o que tem permitido aperfeigoar
linhas de conhecimentos sobre a oligodendroglia. Descrevem-se a existéncia de células precursoras da
oligodendroglia no SNC maduro e, decorrentemente, a indugéio da proliferagio de células que poderfio se converter
em células mielinicas, melhorando o potencial remielinizante.

O artigo de Owens e Sriram diz respeito a imunologia das doengas desmielinizantes em modelo animal,
a encefalomielite alérgica experimental (EAE). De fato, o conceito da EM como uma doenga autoimune deriva
em grande parte das semelhangas entre a EAE e a EM humana. Entretanto, discute-se se a EM €, na realidade,
muito semelhante a uma doenga autoimune ou se a EAE € um bom modelo experimental da EM.

Em capitulo subsequente, S. J. Greenberg se incumbe dos estudos sobre os retrovirus ¢ afecgdes
desmielinizantes. Os retrovirus so abundantemente distribufdos entre os vertebrados e, de forma isolada, entre
os invertebrados. Os retrovirus t€ém sido subdivididos: entre os oncornavirus, principal grupo, sio incluidos os
tipos I e II do HTLYV; entre os lentivirus se incluem os virus da imunodeficiéncia humana (HIV) tipos I e II,
causadores da AIDS; e, finalmente, os espumavirus, habitualmente nio patogénicos. A destrui¢éo da mielina €
um aspecto procminente nas sfndromes associadas ao HTLV. Em alguns casos, as encefalomielites caracteristicas
dessas sindromes simulam a EM.

Indagac&o frequente € o papel do fator genético, herdado, no desencadear da EM, ji levantado ha cerca
de um século. Sadovnick e Ebers discriminam as recentes teorias sobre interagdes genéticas ¢ ambientais.
Assim, pelo menos dois genes (provavelmente muitos outros) parecem influir na susceptibilidade da doenga,
interagindo com fatores ambientais através de processos ainda mal conhecidos.

Weinshenker, da Mayo Clinic, revé a fascinante histéria natural de EM. E um problema complexo,
devido ao nimero de variagdes e disso derivam as dificuldades dos projetos esquematicos de ensaios terapéuticos
¢ as dificuldades nas respectivas interpretagdes.

Indubitavelmente, o advento da ressonincia magnética trouxe importantes subsidios para o diagnéstico
clinico da EM, sobretudo nas fases iniciais. Auxilia também na aprecia¢do da variagdo de sua evolugdo e
mesmo para julgar resultados terap&uticos. Evans ¢ Arnold, no capitulo reservado & neuroimagem na EM, além
dos elementos classicos avaliam as técnicas modernas do emprego de aperfeigoamentos da imagem: a ressonincia
magnética contrastada pelo gadolinum e a ressonincia magnética espectroscépica.

Wainer e seus colegas da Harvard (Boston) se encarregam do capitulo da terapéutica da EM, com a
finalidade de procurar outros meios para cessar a evolugio da doenga, assim como a possibilidade de um
tratamento sintomético da afecgdo. Em principio, o tratamento visa & modulagio nfio especifica do sistema
imune dirigida a reduzir agressdes autoimunes 4 mielina. No que concerne ao beta-interferon, cujo efeito favorivel
no encurtamento dos surtos ¢ 0 maior espago entre estes, a natureza de seu mecanismo de agio ainda € incerta.

Finalizando o volume, merece meng@o o capitulo referente aos aspectos psicolégicos da EM, cujo inicio
em geral eclode justamente em plena atividade produtiva dos pacientes.

ROBERTO MELARAGNG FILHO
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AUTISMO INFANTIL. JOSE SALOMAO SCHVARTZMAN e FRANCISCO BAPTISTA ASSUMPCAO
Jr., editores. Um volume (18x25,5 cm) em brochura com 285 pdginas. Sdo Paulo, 1995: Memnon Edigoes
Cientificas Ltda. (Av. Ireré 618, 04064-001 Sao Paulo SP, Brasil. FAX 011 577 6633).

Com a colaboragio de onze estudiosos do autismo infantil - Analicia Soccai Seyfarth Leppos, Ana
Maria P. Berehoff, Ceres Alves de Araijo, Jacy Perissinoto, Liicta Helena de Vasconcelos Freire, Marcos Tornanik
Mercadante, Margarida H. Windholz, Maria Helena Sprovieri, Raymond Rosenberg, Soni Maria dos Santos
Lewis, Viviane Costa de Leon - os Editores organizaram este compéndio.

Discorrendo com base em experiéncia clinica e dados bibliogrificos, o tema é abordado de forma clara,
com a preocupagdo constante em posicionar o leitor nos estudos atuais. Para tal € apresentada a evolugiio
conceitual do tema desde a descrigdo primdria em 1943 por Leo Kanner até as teorias recentes, com suas
dificuldades e controvérsias.

Inicia-se o livro pelo conceito e classificagio das sindromes autisticas. Segue-se a apresentagiio de aspectos
da neurobiologia, em que sio detalhadas as condigoes clinicas associadas, os aspectos genéticos € as anormalidades
cromossémicas. Ainda neste capitulo, entre outos temas sio discutidos aspectos pré e perinatais, a correlagdo
com epilepsia, as alteragdes eletrogrdficas ¢ de outros exames complementares, bem como as hipéteses
neurofisioldgicas aventadas na tentativa de definir a etiologia para os sinais e sintomas do autismo infantil.
Através da exposigdo das teorias cognitivas e afetivas, no terceiro capitulo é tentado o esclarecimento de opinides
conflitantes relativas i posi¢iio nosoldgica do autismo infantil nas classificagSes de psicopatologia.

Em seguida s3o tratados os distirbios de linguagem, como reflexo da desorganizagiio qualitativa e
quantitativa na reatividade aos estimulos, desordem na compreensio e estruturagdo dos cdigos oral e grifico,
na fung@o social e cultural da comunicagéo.

Nos capitulos cinco, seis ¢ sete sio abordados o diagnéstico, analisando os testes mentais e a praticidade
de sua aplicag@o, as escalas de avaliagfio, os critérios de diagndstico, os diagnésticos diferenciais, a associagiio
de patologias psiquidtricas e distiirbio autista.

Os seis capitulos seguintes sdo destinados a terapéutica, merecendo destaque a clareza daquele que se
refere ao tratamento farmacolégico. Séo colocados sucintamente os mecanismos de agfio das principais drogas
utilizadas e as dosagens preconizadas para os sintomas alvo. As abordagens comportamentais e psicopedagdgicas
também sdo relatadas. Um desses capitulos € especificamente dedicado ao programa TEACCH (Treatment and
Education of Autistic and related Communication handicapped Children). Esta série de capitulos se encerra
com a anélise de tema sempre atual, pelo interesse que o imbricamento desperta: familia, autismo e sociedade.

Acompanha o volume, como anexo, um algoritmo diagnéstico (AUTISMO: ALGORITMO) que, apesar
do tamanho nada prético, tem interesse relevante.

E um livro especificamente direcionado aos que lidam com a intrincada patologia que é o autismo infantil.

LUCIANO JOSE BASILIO DA SILVA

NEGOCIANDO O DIAGNOSTICO CLINICO (PSICOSES DA INFANCIA). MARCOS TOMANIK
MERCADANTE. Um volume (16x23 c¢m) em brochura com 131 paginas. Sdo Paulo, 1995: Memnon Edigdes
Cientificas Ltda. (Av. Ireré 618, 04064-001 Sdo Paulo SP, Brasil). .

Envolto nas interagdes institucionais das clinicas psiquidtricas e imbuido no elucidar o emaranhado das
negociagdes incluidas no raciocinio do diagnéstico psiquico, o autor escreve sobre a Teoria da Ordem Negociada
¢ sua aplicagfio no processo de discuss@o e subsequente defini¢io diagndstica em Psicose Infantil.

O tema ¢ iniciado pela colocagdo da experiéncia profissional do autor e sua motivagdo a se aprofundar
na referida teoria, seguido pela transcrigdo de duas reunides de. discussdo de caso clinico em que algumas
andlises se encontram inseridas no texto.

Em outra etapa uma nova anélise ¢ efetuada, tentando organizar o tipo de negociagido que estava sendo
realizada pelos profissionais durante as discussdes (COMO e O QUE negociar).

Finalmente, uma avalliagdo e uma reflexdo sobre as negociagdes sdo colocadas. Os vérios prismas da
negociagdo, como a disputa por posigdes dentro do grupo, as técnicas de marketing e venda de idéias, entre
outras, fazem da teoria um assunto atraente a ser estudado, possibilitando visdio diversificada e ampla de uma
reunido clinica e permitindo reflexdes que permitem compreender a prética clinica sob novos dngulos.

E um trabalho interessante. Sua leitura é destinada aos que tém envolvimento profissional com as Psicoses
da Infancia, em especial aos que atuam em equipes multidisciplinares, em instituigdes ou em grupos de trabalho.,

LUCIAND JOSE BASILIO DA SILVA
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THE BLOOD-BRAIN BARRIER: CELLULAR AND MOLECULAR BIOLOGY. WILLIAM M.
PARTRIDGE, editor. Um volume (18x26 cm) encadernado com 476 péginas (ISBN 0-7817-0015-9). New York,
1993: Raven Press ( 1185 Avenue of the Americas, New York, NY 10036, USA).

William M. Partridge, editor deste livro, reune a contribui¢ao de 36 pesquisadores sobre novos conceitos,
inclusive experi€ncias com biologia molecular e celular, para a compreensio da barreira hémato-encefélica
(BHE). A conceituagio de BHE nao tem mais um cardter passivo, estitico, que apenas segrega sangue e liquido
intersticial cerebral. O fendmeno barreira tem, na atualidade, um conceito dindmico, de transporte entre sangue
¢ cérebro de nutrientes, peptideos, proteinas ou células do sistema imune - que tém acesso a sistemas de transporte
localizados nas estruturas da prépria BHE.

O livro abrange uma parte introdutéria, com um capitulo “In Memoriam” de William H. Oldendorf,
estudioso do assunto e um dos introdutores da tomografia cerebral na década de 60. Seguem-se quatro partes
didaticamente divididas, com cinco capitulos cada.

A primeira parte trata das células e suas interagdes, como o trifego de linfécitos para o cérebro, moléculas
de adesdo celular na BHE, apresentagdo de antigenos a microvasculatura cerebral, entre outras. A segunda parte
€ dedicada as fun¢des moleculares de organelas, salientando-se as das jungdes firmes das células endoteliais, as
dos lisosomas de células do cérebro e do endotélio vascular. A terceira parte apresenta os mecanismos de
transdugiio na BHE, enfatizando o transporte de peptideos e protefnas através da BHE, os radicais livres de
oxigénio € a microvasculatura cerebral, os nucleotideos ciclicos e a fosforilagio proteica na microvasculatura
cerebral. Finalmente, a dltima parte € reservada a estudos genéticos. Nela séio discutidos assuntos atuais de
biologia molecular, como a subtragio de clones de gens expressada na BHE, a regulagiio da expresséo genética
do transporte de glicose € também de proteinas através da BHE.

E um livro de ciéncias neurolégicas bésicas, com aspectos atuais que permitem recomendd-lo aos que
queiram conhecer mais de perto as vérias facetas da BHE. E recomenddvel também a todos aqueles que lidam
com os aspectos modernos da Neurologia.

JOSE ANTONIO LIVRAMENTO



