ASPECTOS NEUROLOGICOS DA PELAGRA

ALU1Z10 MARQUES*

A histéria da Pelagra é muito antiga e bem conhecida, designada-
mente na Itdlia e na Espanha. Em 1871, foi estudada por Dela Bona
que procurou filid-la 3 lepra. Em 1578, sob o nome de “pelarela”, foi
citada no regulamento do Hospital Maggiore, de Mildo. Gaspar Casal,
em 1735 descreveu a pelagra com o nome de “mal de la rosa” e féz ob-
servagbes que foram publicadas em 1762, na “Historia natural y médica
de el principado de Asturias’.

Depois da sua individualizagio, a incidéncia da pelagra tem sido tes-
temunhada em todo o mundo. No Brasil, a referéncia mais antiga é
a de L. A. Cavalcanti em sua tese “Da Etiologia da Pelagra”, publicada
no Rio de Janeiro em 1883. Os clinicos patricios de longa data preo-
cupavam-se do assunto. E-nos particularmente agradavel recordar, de
acordo com os informes bibliograficos, os nomes de Flaviano Silva, Cas-
sio de Rezende, Sampaio Viana, Juliano Moreira, Eduardo Rabelo, Adol-
fo Lutz, Santangelo, Jorge Lobo, Artur Coutinho, Lucena, Rinaldo Aze-
vedo, Fausto Guerner, Vicente Batista, Austregésilo, Robalinho Caval-
canti, Flavio de Souza, Arminio Fraga, Ramos e Silva, Drolhe, B. Men-
des de Castro, Dante Giorgi e Julio C. Kieffer, que, em nosso meio, con-
tribuiram de forma objetiva para o enriquecimento da literatura existente
sobre a Pelagra.

ASPECTOS CLINICOS E PATOLOGGICOS

A Pelagra evidencia o seu quadro clinico por trés elementos muito
peculiares: fendmenos cutaneos, digestivos e nervosos. Se tais fend-
menos mérbidos nem sempre necessitam ocorrer em conjunto para per-
mitir o diagnéstico, muitos sdo os observadores que acreditam o com-
parecimento das desordens cutineas ocorréncia indispensivel a ésse fim.
Todavia, ésse conceito ainda é discutivel, visto como muitos autores acre-
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ditam na existéncia de Pelagra em que se lobrigam apenas manifestagoes
nervosas e digestivas, de formas que consubstanciam o quadro chamado
“Pelagra sine Pelagra”.

A Pelagra comeca lentamente a sua exteriorizagio clinica e eviden-
cia, na maior parte dos casos, decurso cronico; s6 muito raramente tra-
duz-se por formas agudas. De habito, a doenga inicia com desordens
dos 6rgdos digestivos, glossite, alteragdes do faringe, fen6menos gastro-
intestinais, especialmente diarréia; depois désses e, as vezes, anterior-
mente, surgem as lesGes cutdneas, que comegam por eritema nas partes
expostas & luz e, mais tarde, alteragées de maior profundidade na pele,
que originam descamagdo, espessamento e particularmente atrofia; e, por
fim, habitualmente, s6 de modo tardio, alteragbes nervosas que se eviden-
ciam por fenémenos neuroéticos e psicéticos, modelados na personalidade
individual do paciente, além das desordens neuroldgicas mais ou menos
bem caraterizadas por sindromes centrais e periféricas do eixo cerebro-
spinhal.

Se a triade de sintomas classicos, dermatite, diarréia e depressio ner-
vosa, os trés D de que tantas vezes se tem falado, acha-se presente no
comum dos casos de Pelagra, jamais o médico deve desprezar a possibi-
lidade da ocorréncia de formas subclinicas, daquelas que nfo evidenciam
desordens cutineas carateristicas, mas tio somente comprometimento de
alguns setores do tracto digestivo, concomitantemente ou nio com diar-
réia, e sintomas que evidenciam neurose ansiosa ou, nos casoes graves,
fenémenos psicopaticos e desordens neuroldgicas de acentuada evidéncia.

Pelagra endémica e, até certo ponto, também a que se origina da
intoxicagio alcodlica ou decorre de processos infectuosos, toxicos ou psi-
copiticos capazes de acarretarem caréncia nutritiva, pode exteriorizar o
quadro clinico, nem s6 de maneira cronica, mas, algumas vezes, também,
aguda ou subagudamente; e, em tais circunstincias, revestir, de acdrdo
com a intensidade dos fendmenos patologicos, tipos varidveis que se po-
dem numerar em quatro principais: 1 — Pelagra leve, em que os sin-
tomas incidem principalmente sébre os 6rgios do aparélho digestivo e
se exibem de paralelo com fendmenos neurdticos angustiosos e leves alte-
ragbes cutdneas — uma tal forma tende a curar-se quando tratada ade-
quadamente, sendo possivel, também, nalgumas eventualidades, desapa-
recerem os sintomas de Pelagra na auséncia de qualquer tratamento;
2 — o tipo moderadamente grave, que tende para a cronicidade e recru-
dece seus sintomas todos os anos; 3 — a forma grave, em que os feno-
menos gastro-intestinais, cutdneos e nervosos se verificam muito acen-
tuadamente e, nesses moldes, progride para término letal; 4 — a moda-
lidade exteriorizada num quadro tiféide e que, com maior freqiiéncia, se
cbserva na zona onde a Pelagra é endémica; nesse tipo da doenga, o ini-
cio faz-se de modo mais ou menos repentino; a diarréia apresenta-se de
forma incurdvel, os sintomas bucais mostram-se graves, as alteragbes da
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pele do tipo bolhoso ou tmido, com infecgdo piogénica secundaria; a
temperatura ¢ alta, o curso rapido, a prostragdo intensa e a morte quase
sempre a regra.

Nio é facil o diagnéstico da Pelagra antes de verificar a erupgio
cutdnea porque os distlirbios do aparélho digestivo e as manifestagdes
nervosas € mentais, com {reqiiéncia, precedem os fenémenos cutineos.
Muitos observadores ressaltam a significagio diagndstica encontrada nos
sintomas nervosos precoces. J. W. Babeock e Marvin L. Graves déo
grande importancias as manifestagSes nervosas de carater ansioso, como
ocorrentes nos primérdios da doenga. Longuire, por seu turno, pen-
sando que o diagndstico de Pelagra pode ser suspeitado ou feito meses
e anos antes das alteragGes cutineas, opina que individuo nervoso em
localidade onde a Pelagra existe endémicamente, deve ser suspeito e tra-
tado por pelagroso, nas vezes em que os fendmenos nervosos nio possam
ser atribuidos a outras causas. J. B. Mc Lester tem-se mostrado forte-
mente impressionado pelo grande ntimero de pelagrosos observados com
fenémenos digestivos e nervosos, durante meses e até anos, antes do
aparecimento das desordens cutineas. Esses e outros aspectos de exte-
riorizagio morfoldgica frusta, durante largo tempo sofreram a tendéncia
de chamarem-se Pseudo-Pelagra, Para-Pelagra ou Pelagroide. Mas tal
modo de ver, a pouco e pouco, tem deixado de existir, em face da con-
cepcdo clinica atual que se origina de raizes patogénicas bem estrutura-
das. E, nessas circunstincias, ndo subsiste, na nomenclatura nosologica,
margem para outras denominagbes fora da que expressa de modo con-
creto e definido a verdadeira individualidade moérbida.

Com {freqiiéncia apreciavel os pelagrosos podem lamentar-se de sen-
sagdo de queimor na boca, principalmente na lingua. A dor e a sensagio
de queimadura podem incrementar-se no momento da alimentacio. A
lingua, luzidia e vermelha, apresenta-se quase sempre dolorosa, consti-
tuindo o conjunto aspecto muito carateristico. Nos estidios mais recen-
tes da glossite pelagrosa, a ponta e as margens laterais do 6rgio mostram-
se vermelhas e tumefeitas. Mais tarde surgem verdadeiros processos
ulcerosos. Verifica-se, também, acentuada estomatite; as gengivas mos-
tram-se tumefeitas, dolorosas e sangram com a maior facilidade.

Com referéncias aos sintomas verificados no aparélho digestivo,
merece atengdo particular o sentido funcional de que se reveste a maior
parte déles: a perda e perversdo do apetite, a sessagio de plenitude abdo-
minal, a pirose, os vomitos e as nduseas, as dores abdominais, a saliva¢io
zbundante, as desordens intestinais do tipo diarréico e disentérico, a pri-
sio-de-ventre. A investigagio do quimismo géstrico revela, quase sem-
pre, acentuada aquilia, resistente & prova de histamina. Flinker parece
ser o observador que maijs chama a atencdo sObre o sintoma, consideran-
do-o causa e ndo conseqiiéncia da Pelagra. N&o raro durante meses e
anos verificam-se surtos leves de diarréia que alternam com prisio-de-
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ventre, até quando se instala sindrome diarréia continua e grave, as
vezes com carater disenteriforme. As alteragBes patoldgicas do intestino
tém preferéncia pelo colon e se revelam estruturalmente por espessa-
mento da mucosa; também, sio muito carateristicas, e de tal modo que
Kenneth Lynch individualizou o chamado ‘‘intestino pelagroso”.

Quando as primeiras manifestagbes cutdneas existem, ji a glossite
atrofica e a aquilia tém sido evidenciadas, circunstincia que justifica a
suposigdo de que as manifestagGes gastro-intestinais precedem, de longo
tempo, as cutaneas.

As lesdes cutdneas da Pelagra sfo varidveis, por sua distribuiio e
pela intensidade. Habitualmente a dermatite pelagrosa é precedida por
desordens digestivas e sintomas neurologicos, nio obstante em poucos
casos o eritema bilateral simétrico do dorso da mao ser visto sem a pre-
cessio de sintomas de tal natureza. Neusser acentua que a Pelagra pode
ocorrer nos moldes de dermatose essencial, desacompanhada de qualquer
outro sintoma da doenga.

Por via de regra, a primeira manifestacio cutdnea é a sensagio de
queimadura nas regides em que os fendmenos se estio desenvolvendo.
Nas midos surpreendem-se areas nitidas e bem definidas de pele muito
vermelha que se estendem até a porgdo inicial dos antebragos. Bsse
eritema aumenta gradativamente de intensidade e acompanha-se de hi-
perceratose e descoloragio da pele nas zonas afetadas. Ao exame his-
tologico, encontram-se hiperceratose na epiderme, edema e congestao do
derma, com infiltragio de células redondas nas camadas periféricas
désse. A erupgio dura tempo varidvel, de semanas a poucos meses,
quando o espessamento pigmentado depela e permite verificar-se a exis-
téncia de nova pele, fina, esbranquigada e pergaminhada, que persiste
meses e até anos., A pigmentagdo da face, que se mostra mais acusada,
particularmente sobre o queixo e o nariz, da ao paciente a aparéncia
negroide. As vezes, todo o corpo acha-se revestido de pigmentagio
parda, que obedece a idéntica distribui¢io da encontrada na doenca de
Addison. Por essa circunstincia, Tanhauser sugere terem as alteragfes
da Pelagra certa correlagio com desordens das glandulas supra-renais.
A pele do pescogo evidencia comprometimento muito carateristico, des-
crito por Casaly, que o considera patognomoénico da Pelagra: hiperpig-
mentagio disposta em toérno do descoco, nos moldes de verdadeiro colar.
Ocasionalmente, defrontam-se vesiculas, bolhas ou extensas zonas cuta-
neas acometidas de fenémenos inflamatérios muito intensos. E sio jus-
tamente ésses aspectos, as vezes de grande gravidade, designadamente
pelos processos supurativos que se superajuntam, que tém recebido a
denominagdo de formas tmidas da Pelagra.

Traduzidas de forma tdo expressiva, do sentido clinico e patold-
gico, devemos, todavia, recordar que as manifestagGes cutaneas da Pe-
lagra ainda nio tém patogenia esclarecida de modo definitivo. Bem sa-
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bido estd que, no comum das oportunidades, as desordens cutineas da
Pelagra se acompanham dos outros sintomas da doenga; fato que parece
justificar a suposigio de todos os fenomenos que caraterizam a condigio
morbida serem oriundos de idéntica etiopatogenia, Também, parece
contribuir de forma indubitavel para a esséncia desse mecanismo mor-
bigénico, a agio da luz solar. Na opinido de Mollow circulam no sangue
dos Pelagrosos substincias fotossensibilizadoras verdadeiras, que se po-
dem acreditar da mesma ordem, sendo a prépria porfirina; supde-se que,
de sua ativagio pela luz, resultem desordens patologicas na pele.

As manifestacies nervosas que se verificam nos pelagrosos sdo
muito variadas e possuem a maior importancia diagndstica. S3o muito
freqiientes e fartamente conhecidos os fenémenos mentais que ocorrem
nos Pelagrosos. Mas, as desordens nervosas propriamente ditas, con-
quanto se revelem de forma positiva, no comum dos casos em cuja pra-
tica semioldgica se tem na primeira plaina o exame do sistema nervoso,
até hoje, ndo mereceram a devida atencdo dos especialistas. S6 os qua-
dros neuroldgicos que se exteriorizam por sintomas muito berrantes, des-
pertam a atengio e permitem que se.veja, na doenga, componentes ner-
vosos apreciaveis.

1) ASPECTOS PSIQUIATRICOS

Leves sintomas mentais, exibidos durante anos e meses, parecem
ser as primeiras manifesta¢Ges da doenga. Os pacientes lamentam-se
de mal-estar, mostram-se nervosos, desmemoriados, com preguica inte-
lectual, fadiga facil e certo grau de ilusdes e fabulagdo. Mas, nem sé
désse modo se exteriorizam as desordens mentais. No geral das even-
tualidades elas se evidenciam por formas variadas que podem terminar
no delirio de colapso, estupor ou coma.

No registo que se tem feito sobre casos de Pelagra, defrontam-se,
nas eventualidades mais graves, referéncia a pacientes que se apresen-
tam embotados, com associagio lenta de idéias, falta de memoria, deso-
rientagdo e todo um conjunto de sinais muito préximos dos observados
na psicose de Korsakoff. Noutras feitas, tém sido recordadas formas
confusionais, com alucinagdes ou quadros melancolicos de grande de-
pressio, com tendéncias muito fortes para o suicidio. Também, aspec-
tos hipomaniacos, quadros de ansiedade, idéias de perseguigdo, reagSes
cataténicas com flexibilidade cérea, perseveragio, ecolalia e ecopraxia,
fendémenos histéricos, apatia, mutismo, delirios variados e estupor, sio
tantos outros que amilide se descrevem na Pelagra.

Mas, a psicose da Pelagra, conquanto muito variavel na sua exte-
riorizagio, assume, com maior freqiiéncia, o cariter depressivo. No
inicio da doenga, ésse aspecto é muito evidente; a sindrome mental,
qualquer que seja o feitio por que se traduza mais além, comega com de-
pressio, irritabilidade e dor de cabega. Para logo os enfermos sen-
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tem-se apaticos e decaidos, sem estimulo para o trabalho, cansando-se
facilmente, com mal humor, vertigens e sitiofobia. A insonia conta-se
entre as manifestagSes depressivas mais constantes da Pelagra. Partlow
afirma que os fenémenos psicoticos, algumas vezes de tipo muito grave,
constituem, quase sempre, a manifestagio primeira da Pelagra. Tound
diz que as psicoses da Pelagra podem simular qualquer tipo de doenca
mental, mas, com maior freqiiéncia, revelam o aspecto das sindromes
depressivas,

E de grande importancia acentuarem-se algumas nogbes correlati-
vas que devem desempenhar interferéncia na génese dos quadros psico-
paticos da condigdo. E assim que a Pelagra compromete com certa fre-
giiéncia os individuos que apreseritam debilidade mental, tanto porque
ésses evidenciam predisposigio constitucional, quanto pelo fato de ali-
mentarem-se mal €, perisso, com facilidade tornarem-se sujeitos 3 avi-
taminose. Também, pelas mesmas razdes, é freqiiente a condigdo mor-
hida geral sotopor-se a determinadas sindromes psicopaticas, o que,
nessas eventualidades, torna muito dificil discriminar-se até que ponto
se trata de fendmenos mentais na Pelagra ou de Pelagra num psicopata.
Mollow, baseado em observagbes proprias, acredita residir em certos es-
tados psicopaticos, a base da predisposi¢io ao desenvolvimento da Pe-
lagra. Boshoeffer faz cabedal de que a psicose da Pelagra constitui
forma reacional do individuo a estimulos exdgenos. Nesta altura de-
vemos recordar que, em psiquiatria, como nos demais distritos da pa-
tologia, nio se produzem fenémenos moérbidos de etiologia univoca.
To6da perturbagio mental parece a resultante de agdo sucessiva ou coe-
tdnea, mas sempre complexa, de diversos fatores que atuam, nem sd
para determinar essencialmente a manifestagio patoldgica reacional, mas
também condicionar e conformar seu curso evolutivo. Téda psicose,
pois, evidencia-se como o produto final de forgas e elementos miilti-
plos e, por isso, reflete, nem s6 a forma senfo, também, a esséncia ¢ a
estrutura internas que lhe ddo feitio inconfundivel e configuragio in-
dividual. Na Pelagra, a psicose é integralizada por sintomas patogé-
nicos e patoplasticos. Os primeiros constituem a resultante direta do
influxo morbido sodbre as atividades e estruturas fundamentais da per-
sonalidade ; os patoplasticos, que se originam indiretamente da agio mor-
bigénica, expressam a reagdo que a personilidade exibe diante da causa
moérbida. Os sintomas patogénicos sdo sempre os mesmos € 0s pato-
plasticos variam de acordo com cada paciente. Os primeiros, em geral
mais profundos e estiveis que os segundos, aparecem, de regra, antes
désses e sio menos suscetiveis a terapéutica. Na Pelagra, como nas
demais psicoses, a patogenia determina essencialmente a apresentagdo
e o curso da psicose, proporciona-lhe a sintomatologia basica, primdria,
orginica e essencial, ao passo que a patoplastia veste o arcabougo ou
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nucieo psicético, modela-o, configura-o e lhe enriquece de sintomatolo-
gia mais superficial, secundaria, psicogénica, variavel e proteiforme.

A falta do acido nicotinico, fracdo do complexo B cuja deficién-
cia é responsavel pela génese da Pelagra, parece produzir determinados
aspectos mentais que ocorrem, isoladamente, sem qualquer dos outros
sintomas fundamentais da Pelagra. Jollife descreve forma de encefalo-
patia originaria de deficiéncia stibita e macica do 4cido nicotinico, cara-
terizada po rembotamento mental, rigidez muscular e reflexos de preen-
sdo e suggdo. Lybenstricker, por seu turno, estudou casos de estupor
e letargia que, em, face do resultado terapéutico obtido com o uso do
4cido nicotinico, parecem constituir perfeitos exemplares de encefalo-
patia por avitaminose do acido nicotinico. Por fim, Spies, em recente
relatorio muito demonstrativo sobre as desordens mentais da Pelagra e
de outros fenoémenos nervosos oriundos de Avitaminose B, chama par-
ticular atengio para estados neuréticos e psicoticos bem caraterizados,
que lhe parecem decorrer de caréncia de acido nicotinico.

2) ASPECTOS NEUROLOGICOS

As manifestagbes da Pelagra que se exteriorizam por sindromes
neuropatolog1cas evidentes podem aparecer no principio do mal, mas,
por via de regra, constituem sinais proprios dos estados adiantados da
doenga. Nos estados iniciais, os pelagrosos lamentam-se de fraqueza e
sensagio geral de desconforto. Esses fendmenos, muitas vezes, apare-
cem antes dos sintomas digestivos e cutaneos e como, com freqiiéncia,
acompanham-se de hipotensio arterial, permitem suspeitar-se-lhes ori-
gem suprarenal. Os tratados clissicos de Neurologia, como os de
Leyden, Nothnagel, Williamson, Pierre Marie, Déjerine e Thomas,
Claude e Wilson ja se tém ocupado com minticia e precisio da existén-
cia e caraterizacio das perturbagées nervosas da Pelagra. Os sintomas
nervosos mais gerais, especialmente premonitorios, sdo a insonia, a as-
tenia, a perda de apetite, as dores ahdominais, a sensagio de uréncia e
queimor em varias regides do corpo, cafeléia, palpitagdes do coracio,
irritabilidade, nervosismo, depressid psiquica, tudo isto constituindo a
neurastenia da Pelagra.

As desordens sensitivas manifestam-se com certa precocidade.
Exame bem conduzido pode revelar-nos pelagrosos que a sensagao de
queimaduras nas mios e nos pés, surge antes de se verificarem altera-
¢bes cutdneas. Sensagio de formigamento e clibras constituem feno-
menos subjetivos de grande importincia. As vezes, os doentes lamen-
tam-se de dGres nas costas e nos membros, dores que fregilentemente
se irradiam para a vizinhanga. A fraqueza muscular arrola-se entre os
primeiros sintomas da Pelagra. e seu progresso em intensidade muito
se acentua com a evolugdo da doenga. Nos casos graves pode-se veri-
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ficar atrofia muscular. Encontra-se algumas vezes tremor fibrilar dos
miisculos. No comum dos casos nio se verificam desordens da marcha,
a nio ser que a medula esteja comprometida ou existam ataxia e outros
fendmenos decorrentes do envolvimento das raizes.

Como regra, as alteragdes motoras da Pelagra ocorrem tardiamente.
Em todas as aventualidades, as desordens objetivas sdo menos encon-
tradigio do que as subjetivas. Niao obstante, defrontam-se com certa
freqiiéncia fenémenos motores bem caraterizados: reflexos tendinosos
exaltados, marcha ataxica, espasticidade, clono, fenémeno de Babinski
€, 4s vezes, hipotonia e reflexos abolidos. Os quadros de polineurite
ou de paraplegia espasmddica, representam na Pelagra aspectos sindro-
micos extremos. Entre éstes quadros adiantados, encontram-se graus
intermediarios de espécie e natureza variaveis. Movimentos involun-
tarios, tremor, coréia e atetose, constituem fenomenos ji descritos por
Stannus, Stannus e Gibson, Gyorgy e Beyer, Szarvas e outros. Tais
desordens neuroldgicas foram atribuidas a uma variedade extrapira-
midal da Pelagra ,variedade em que, também, se tem chamado a atengfo
para evidentes aspectos parkinsonianos, acinesia e rigidez, que ja foram
observados por Szarvas, Margariot, Plagniol, Dorogan e Capri. Nesses
casos, de acordo com a descricio de Wilson, verifica-se a fisionomia
parada, a incapacidade para o riso e a mdscara parkinsoniana, tdo amitde
encontradas nos extrapiramidais.

As manifestacGes nervosas foram condensadas por Flinker nas se-

guintes sindromes: 1 — espastica; 2 — espastico-ataxica; 3 — sensi-
tivo-motor-periférica; 4 — bulbar; 5 — palido-estriada; 6 — sindromes
oculares; 7 — sindromes atréfico-vasomotoras. Dentre todas, parece,

pela sua fregiiéncia, merecer especial mencdo, a sindrome pareto-espasmo-
dica, determinada por alteracGes degenerativas dos corddes laterais e
posteriores da medula.

NEUROPATOLOGIA

As alteracGes patologicas apresentadas pelo sistema nervoso na Pe-
lagra sdo extraordinariamente variaveis. Numerosos investigadores, en-
tre os quais merecem particular referéncia Sandwith, Singer, Pollack,
Winkerman, Zimmerman, Cohen, Gidea, e Pentschew procuraram es-
clarecer objetivamente a questio.

Os fenémenos moérbidos estruturais encontram-se por todos os sec-
tores. As lesbes dos nervos sdo de natureza simples e podem ter a mesma
origem das verificadas na pele. As bainhas de mielina mostram-se em
muitos casos irregularmente tumefeitas, Existe degeneracio walleriana,
com dissolugio da mielina. De acérdo com as verificagdes de Wilson,
as raizes apresentam lesdes similares aos nervos periféricos. As alte-
ragbes das raizs anteriores sdo muito menos intensas; as células dos gan-
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glios radiculares sofrem degeneragio aguda, com posigio excéntrica do
ntcleo, cromatdlise e deposi¢do pigmentar.

Na mielopatia da Pelagra encontra-se processo similar ao que se
verifica na degeneragio subaguda espinhal. O trabalho classico de
Henneberg sobre as mielites ou mieloses funiculares, assinala as lesdes
degenerativas da medula espinhal iguais a descritas na Pelagra. As al-
teragGes sdo habitualmente muito nitidas, quer para o lado da substincia
parda, quer para o da branca. Como na degeneracio subaguda ou de-
generacio difusa combinada da medula, os feixes longos da substincia
branca mostram-se particularmente comprometidos; sio os cordes pos-
teriores e a parte posterior ou a totalidade dos cordoes laterais, que se
dcham mais fregiientemente alterados. Como o processo patolégico da
medula evoluciona, quase sempre, de modo cronico, é freqiiente a exis-
téncia de gliose. Existe dismielinizagio precoce, muitas vezes prece-
dida de tumefagio visivel da mielina. Mais tarde, os cilinderaxes dege-
neram. Nio se verifica processo inflamatério.

No encéfalo encontram-se alteragdes cronicas difusas que acome-
tem as células dos nervos cranianos, as de Purkinge do cerebelo e as
ganglionares ou de Betz da cortex cerebral. Esses fenomenos tradu-
zem-se por intensa cromatélise, alteracdes neurofibrilares e atrofia nu-
clear. No maior nimero de vezes as alteracbes dispdem-se nos moldes
de reagio axoénica e consistem de tumefacdo dos corpos celulares que
evidenciam nticleo palido, retraido, achatado e deslocado para a periferia,
além de cromatélise central com fragmentagio dos corpiisculos de Nissl,
dissolugio dos mesmos e distribuigdo dos restantes na periferia da cé-
lula. As formas agudas da Pelagra evidenciam de modo invaridvel a
existéncia de reagdo axodnica. A degeneragido progressiva e lenta das
células nervosas e, possivelmente, também, das fibras, é indicada pos-
teriormente pela presenga de macréfagos carregados de pigmento nos
espagos perivasculares. Fenomenos degenerativos tém sido assinalados,
também, nos nticleos da base do cérebro e, as vezes, na substancia negra de
Soemering. O tecido glial do cérebro reage em menores proporgses.
Capilares e pré-capilares podem ser a sede de espessamento endoletial
e alteragdo hialina. As alteragdes que se verificam na coértex cerebral
parecem dever ser responsaveis pelas manifestacGes psiquicas tdo fre-
giientes na caraterizacio da pelagra.

Da histopatologia do sistema nervoso na Pelagra pode-se concluir
que as alteragbes teciduais nio s3o de natureza inflamatéria, antes per-
tencem aos processos toxidegenerativos. No que se refere a medula,
tem sido salientada a sua similaridade com a degeneragio subaguda com-
binada da neuranemia. Mas dai, nio se pode deduzir a existéncia da
mesma causa, Verificagbes clinicas e experimentais permitiram a Mott,
Kosowski, Ostertag, Pierce, Pentschew, Winkelmann, Singer, Pollock,
Nicholls, Szarves, Orton, Bender, Lukacs, Fabiny e outros sustentarem
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essas vistas neuropatologicas. As lesdes do sistema nervoso explicam
amplamente os sintomas verificados., De acordo com Spies, ocorrem
primeiramente os fenémenos cerebrais, depois os do mesencéfalo e, por
fim, surgem as desordens bulbares que levam a morte. Os sintomas re-
sultantes do envolvimento do sistema nervoso, por dependerem ime-
diatamente das zonas comprometidas, encéfalo, medula e nervos, evi-
denciam-se em sindromes muito varidveis. A degeneragio combinada
da medula carateriza-se por espasticidade e ataxia, e é clinicamente idén-
tica a mielopatia combinada da anemia perniciosa. A neurite perifé-
rica nio pode ser distinguida, do sentido clinico, da que se observa no
béri-béri € no alcoolismo crénico. Conforme mostrou Spies, a polineu-
rite alcodlica é idéntica a da Pelagra, nem s6 do sentido clinico, mas
também do ponto de vista patologico, parecendo ambos decorrerem da
avitaminose Bj.

OUTROS SINTOMAS

Na maior parte dos casos de Pelagra verificam-se fenémenos mér-
bidos que, conquanto nido sejam compulsérios para a integralizagdo do
quadro, sdo muito freqientes.

A anemia constitui expressio patolégica relativamente encontradiga
na doenga. Por via de regra nio se mostra pronunciada nos estados ini-
ciais. As vezes o pelagroso parece anémico, mas o sangue revela con-
tagem normal. Com o progredimento da condigdo morbida, surge leve
anemia, que jamais se mostra diretamente proporcional a gravidade da
Pelagra. A anemia geralmente se exibe nos moldes de desordem hema-
tolégica secundaria, do tipg hipocrémico, salvo em pequeno niimero de
casos, quando ndo se torna possivel diferencid-la da anemia perniciosa
de Bierner.

A anacloridria é fendémeno semioldgico de grande importincia na
caraterizag¢io do quadro da Pelagra. As verificagées de Clarence John-
son, em 1910, mastraram a grande fregiiéncia de anacloridria nos pela-
grosos. As experiéncias de Hallis patenteiam que, nos casos iniciais, se
pode verificar hipocloridria, mas nos casos adiantados ou terminais a
anacloridria constitui regra quase indefectivel. De tais informagdes é
facil deduzir-se que a determinagio do grau de acidez gastrica dos pela-
grosos possui acentuada importancia diagnostica e, até prognéstica. Com
referéncia a porfiriniria, existe, também, interésse que deve ser acen-
tuado. Hans Fischer estudou prova semioldgica relacionada a porfiri-
niiria que conseguiu positivar na urina dos doentes com Pelagra fran-
camente desenvolvida, e, por outro lado, encontrar negativa nos pacien-
tes ja devidamente tratados. Spies, por sua vez, estudou a porfirinfiria
no sentido do diagnéstico da Pelagra e, de suas verificagbes, concluiu:
a porfirinfiria é parte integrante da sindrome pelagrosa e pode ser usada
como recurso diagndstico, embora nio se evidencie proporcional & gra-
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vidade dos demais sintomas. Além disso, a administragdo do acido ni-
cotinico aos pelagrosos cura os sintomas digestivos e cutidneos, melhora
os nervos e reduz a porfirintria aos seus limites normais. A falta de
acido nicotinico constitui fator de desenvolvimento da Pelagra porque
é nociva a funcdo do figado e da, como resultado, formagio de grande
quantidade de coproporfirina III; as modalidades I e III da copropor-
firina, agentes sintéticos que sio, podem responsabilizar-se pela fotossen-
sibilizag3o de alguns pelagrosos. Sydenstricker acredita que a prova da
porfirintiria consubstancia precioso auxiliar do dignédstico da Pelagra,
mormente casos subclinicos e formas em que se ndo encontram fenémenos
cutaneos.

Os estudos que recentemente se tém feito permitem acreditar que
a Pelagra, a Anemia Perniciosa € o Esprue nio constituem simples ma-
nifestagdes de uma mesma doenga; antes, sio entidades morbidas distin-
tas e separadas, Nao obstante, determinados sintomas podem lhes ser
comuns, tais como as desordens gastro-intestinais, nervosas e hematolo-
gicas. Em certos casos de Pelagra, mormente naqueles em que ndo se
encontram alteragGes da pele, o diagnostico diferencial é muito dificil,
sendo impossivel. Na grande maioria dos casos, existe alteragio dege-
nerativa do figado nas trés condigbes morbidas. Outrossim compor-
ta-se a similaridade da patologia da medula que, na Anemia Perniciosa
e no Esprue, configura as suas alteragGes em processo degenerativo e
esclerosante dos corddes posteriores e laterais.

ASPECTOS ETIOPATOGENICOS

Muito se tem cogitado no sentido de esclarecer os fatores domi-
nantes da génese da Pelagra. No momento atual, a concepgio mais im-
portante é a que vé, na condigio moérbida, processo evitamindtico. Ja,
em 1913, Funk havia expressado opinido favoravel a origem carencial da
Pelagra. Goldberger deu bons fundamentos a essa suposi¢io quando
produziu, nos ratos, enfermidade parecida com a pelagra humana, sub-
metendo ésses animais a alimentagdo pobre de vitaminas. No conceito
de Goldberger, a Pelagra resulta da caréncia de vitamina B,.

Nao existe ainda perfeito acordo sobre a composigio dessa vitamina.
O “Committee on Accessory Food Factors”, reunido em 1927, definiu,
como Vitamina B,, o fator mais termo-estivel e hidrossolivel, necessa-
rio a manutengio do crescimento, da satde e prevengio de lesdes cara-
teristicas da pele, no rato e na espécie humana. Goldberger e colabora-
dores ja a haviam denominado fator P P. Recentemente, Kuhn, na Ale-
manha, propos o térmo Vitamina B, para designar somente a Riboflavina,
Elvehjen e ohen, de outro lado, preferiram reservar aquela denominagio
para o fator antipelagroso. Gydgy, em 1934, designou Vitamina Be ésse
fator, quando relacionado ao rato. A separagio dos dois fatores, Ribo
flavina e antipelagroso, no complexo Bj, foi aceita por Chick, Copping
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e Edgard, Gy6rgy, Harris, Bann, Bann e Subbarow e outros, que estu-
daram o problema sob prismas diversos, de 1935 a 1938. Os trabalhos
experimentais de Bomskow, publicados em 1935, deram, porém, uma
extensido maior ao complexo Bj, incluindo no mesmo, ao lado da Ribo-
flavina e do agente antipelagroso, um fator anti-anémico, vitamina anti-
Esprue, ou fator extrinseco de Castle. Essa opinifo recebeu apdio de
Stepp, Kiithnau e Schroeber que consideram no complexo B, os seguin-
tes componentes: 1) vitamina B, propriamente dita, vitamina do cresci-
mento, lactoflavina; 2) fator P P, substincia antipelagrosa do homem,
fator anti-lingua-negra do cfio; 3) vitamina Bg, fator antipelagroso do
rato, fator anti-acrodinia (Gyorgy); 4) vitamina anti-anémica, hemogé-
nio de Reimann, ou fator extrinseco de Castle; 5) fator anti-Ssprue do
rato e anti-anémico da anemia pelo leite de cabra (uropterina de Tsches-
che Wolf) ; 6) fator antidermatico da galinha (Lepkovsky e Jukes); 7)
fator anticeratico (Day e Langston),

E geralmente admitida a existéncia de diferenca entre a Pelagra
humana e a do rato; somente a humana cura pela ministragio do 4cido
nicotinico. Birch, Gyodrgi, e Harris, em 1935, apoiaram essa separagio
no capitulo da avitaminose B,. De colaboragio com Kieffer, em 1938 ¢
1939, F. Moura Campos obteve resultados diversos, uma vez que con-
seguiu, como o 4cido nicotinico, curar alguns casos de Pelagra provocados
experimentalmente nos ratos. Stepp e seus coloboradores descreveram
no homem quadro clinico oriundo do déficit de vitamina B, em tudo
correspondente ao da Pelagra. Também, devemos recordar que refe-
rentemente a essa condi¢io, os mencionados autores descrevem duas for-
mas, a primaria ou endémica e a secundaria ou esporadica; no que se
colocam em oposicdo a Flinker, que nio individualiza o tipo secundério,
uma vez que acredita os fendmenos gastro-intestinais, tanto poderem ser
causa quanto conseqiiéncia de falta de vitamina B,. Pela teoria gastro-
entérica de Flinker, existe uma sé patogenia para ambas as formas de
Pelagra: a condi¢io, numa e noutra forma é, muitas vezes, precedida
de alteragBes gastro-intestinais e, ndo raro, mostra aquilia duradoura
antes da exteriorizagdo dos sintomas tipicos.

Ainda que com relativa seguranga se considere a Pelagra doenca
por caréncia de acido nicotinico, alguns admitem, na sua génese, a falta
de outros fatores do complexo B. Pode-se acreditar que a Pelagra seja
poli-avitaminose, em que a falta de acido nicotinico constituira o fator
dominante que ocorre paralelamente a processo originario da carén-
cia da tiamina, da riboflavina e, possivelmente, do 4cido ascérbico. E
de importancia ressaltar que as avitaminoses quase nunca se adstringem
ao dominio de uma vitamina, sendo se configuram a custa da caréncia de
mais de um fator. Assim, pois, é perfeitamente natural se correlacio-
nem fendmenos que, por muitas evidéncias, se devem correlacionar do
sentido da etiologia. De par com os estados de avitaminose pura, de
mono-avitaminose, o clinico nio pode deixar fora do ambito da sua aten-
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¢io constante as caréncias de varios elementos vitaminicos. Conhecidas
que sdo as agbes de vicariacio, antagonismo e substituigdo dos varios fa-
tores entre si, facilmente se torna compreensivel a ocorréncia das sin-
dromes carenciais multiplas, que muitas vezes consubstanciam o quadro
definitivo e, de outras, aparecem episodicamente nos albores da avitamind-
se especifica de tal ou qual fator. No principio dos estados avitaminé-
ticos, conta o organismo apreciaveis reservas vitaminicas; quando falta
sa alimentagdo determinada vitamina, vém as reservas em socorro do or-
ganismo, no propdsifo de estabelecerem o equilibrio indispensivel & saii-
de. Nessas condigGes, hd verdadeira mobilizagio dos depésitos organi-
cos de vitaminas, e por conseqiiéncia, o aparecimento imediato da insu-
ficiéncia de varios fatores a um sé tempo, gerando-se caréncia mista,
em vez de avitaminose isolada. S6 depois de se completarem tddas as
possibilidades de troca, substitui¢io e vicariagdo, surde a avitaminose es-
pecifica. No estado atual dos conhecimentos, ndo existe nogdo defini-
tivamente assentada s6bre o mecanismo das poli-avitaminoses; sabe-se,
1o entanto, que, para sua realizagio, sio fundamentalmente necessarias as
relagdes funcionais que as vitaminas mantém entre si e estabelecem com
os horménios e muitos dos fatores integrantes da alimentagdo. Austre-
gésilo esmiugou a questdo clinica das avitaminoses mdltiplas, quando de
seus estudos sobre as polineurites escorbiticas; ai além do quadro com-
pleto do béri-béri e da sindrome escorbutica, individualizou nos pacien-
tes, em todas as eventualidades, sinais cutineos e hematicos, perfeita-
mente cabiveis no quadro clinico que configura a pelagra.

Harris lembra a possibilidade da existéncia de circunstincias intrin-
secas do estomago e do figado, capazes de interferirem na deficiéncia
do 4cido nicotinico. O incremento dos casos de Pelagra alcodlica em de-
terminados lugares parece indicar que o alcool etilico representa um dos
toxicos de maior significagdo na etiologia da Pelagra; o alivio dos sin-
tomas pela suspensio do alcool e a recrudescéncia do quadro moérbido
depois do recoméco da bebida, constituem prova positiva de que a Pe-
lagra tem no alcool causa morbigena de primacial significagio. De
acordo com o modo de ver de Blankenhorn e Spies, o alcool interfere
sobre os fendmenos de absorgio alimentar e como, nessas condigdes,
dificulta o aproveitamento do acido nicotinico, condiciona a caréncia vi-
taminica.

As manifestagGes cutineas e também as que incidem no sistema ner-
voso, de muito se aproximam, pelo aspecto e evolugdo, das fotoderméi-
des. A influéncia da luz como fator causal da Pelagra, constitui no-
¢do muito antiga. A crenca de a luz constituir o fator etiologico preci-
puo da Pelagra tem, sempre, tomado rumos novos; todavia, qualquer que
seja o sentido que se encare, persiste. Luz e fator alimentar formam os
elementos que, em muitas concepgdes, se entrelagam para fundamentar
a génese da Pelagra. Nessa direqdo, as idéias que mais se achani em
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voga sdo as que procuram ligar a Pelagra a fotossensibilizagdo pela por-
firina. E tal maneira de ver parece enfileirar-se em moldes dignos de
aprégo, uma vez que o mencionado corante tem sido considerado fotos-
sensibilizador de sentido universal. Ellinger e Dojmi (1935), Sydens-
tricker e Thomas (1937), Spies e colaboradores, em sucessivos traba-
lhos (1937, 1938 e 1940) sio os paladinos da corrente que procura ligar
a Pelagra a fotossensibilizagio pela porfirina. As porfirinemias tém es-
pecial predilecio para produzirem alteragSes mérbidas que se traduzem
por sintomas nervosos, cutdneos e digestivos. No que se refere ao sis-
tema nervoso, vale a pena ressaltar a especial afinidade que lhe tém as
porfirinas, para determinar fenémenos psicopaticos e desordens orgi-
nicas do encéfalo. da medula e dos nervos. Também, é muito signifi-
cativa sua interferéncia na sensibilizagdo da pele & luz solar. Nio é
custoso verificar-se a identidade existente entre a sintomatologia da Pe-
lagra e das porfirinemias, que chega ao ponto de Bassi e outros acre-
ditarem ser a Pelagra decorrente de porfirinas existentes no sangue em
casos particulares de insuficiéncia hepatica.

Se é verdadeiro que as condi¢bes normais do organismo humano di-
ficultam enormemente a nocividade que possa ter a luz solar sébre o or-
ganismo, determinadas circunstancias, intoxicagbes exdgenas ou endé-
genas e até fatores constituicionais, podem incrementar essa acio lesiva.
As substancias que interferem na absorcio das radiagbes luminosas atuam
nos moldes de catalisadores que promovem no sistema lacunar reacdes
originarias da luz. As substancias sensibilizadoras da pele impregnam o
corpo mucoso e a epiderme e, nessa forma, permitem absorver certas ra-
diagBes que, em circunstancias normais, atravessam com certa facilidade
¢sses elementos estruturais da pele. Também, como a Pelagra nio in-
cide sobre todos os individuos que se acham submetidos aos raios do sol,
poderdo existir fatores constitucionais que induzem ao desencadeamento
do quadro clinico. Nesse propésito, ndo é descabido lembrar-se que
Dreyer, Jansen e Peemoler, observaram nos territérios com vasodilata-
¢ao paralitica devida 4 secciio experimental do simpatico, no coelho, ou
meralisia unilateral do mesmo nervo, no homem, reagdo eritematosa, de
raios ultravioletas, evidenciada mais precoce e intensamente do que nas
regides sas. Nessas circunstancias, as condi¢des estruturais da pele, que
facultam circulagio ativa dos humores no sistema lacunar, modificagbes
circulatérias nos vasos dos plexos subpapilares e nos capilares, e imbibi-
¢io das camadas celulares da epiderme, além da pigmentago melanica da
da pele, tudo dirigido por mecanismo funcional do simpatico, constituem
fatores da maior expressdo protetora contra a agao nociva dos raios qui-
micos do espectro solar .

As experiéncias de Smith e Ruffini, no que se refere ao efeito da
luz do sol s6bre as manifestagdes clinicas da Pelagra, mostraram defini-
tivamente que a exposigio direta aos raios do sol acarreta lesGes da pele
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e precipita fendomenos moérbidos do aparélho digestivo e do sistema ner-
voso nos convalescentes de Pelagra. E interessante acentuar que Ruffini
e Smith nio puderam produzir lesbes da pele ou outras manifestag3es
da Pelagra nos convalescentes que, em dieta de restrigdo vitaminica, re-
cebiam didriamente 90 cc. de extrato de figado. Esse fato parece mos-
trar que existe insuficiéncia hepatica nos convalescentes de Pelagra que
desenvolvem fendémenos moérbidos depois da exposigao ao sol. Nos pe-
lagrosos em (ue se encontra aumento da coproporfirina urinaria, veri-
fica-se, pela autopsia, existéncia e lesGes patoldgicas do figado, que cons-
titui fator dominante no quadro mérbido. Também, nio obstante ainda
faltarem bases experimentais especificas, pode-se acreditar que a insu-
ficiéncia do figado é capaz de acarretar distarbios do metabolismo por-
firinico.

Portanto, se a deficiéncia do acido nicotinico é essencial na produ-
¢do da Pelagra, ainda nao estd resolvido o conhecimento das causas
fundamentais dessa avitaminose. Dentre as hiplteses mais considera-
das parece estar a que consigna duas ordens de fatores: uns de natureza
exogena e outros, enddgena. Em meio dos fatores extrinsecos, contam-
se a deficiéncia do acido nicotinico na dieta, a ingestdo de substincias
toxicas por bebidas ou alimentos e outrossim a intereferéncia sobre o fi-
gado e o tubo digestivo de germes patogénicos que por igual estorvam
o aproveitamento do acido nicotinico; no rol dos elementos intrinsecos
incluem-se as desordens autéctones do estomago e do figado, com e sem
alteragbes demonstraveis désses 6rgios.

REFERENCIA CASUISTICA

Pretendemos, num registo casuistico de pequenas proporgées, res-
saltar a significagio que o problema dessa doenga deve ter em nosso
meio. Tudo permite acreditar-se que a Pelagra existe no Brasil numa
extensio bem maior do que é de supor. Tdo somente, verifica-se que
seu estado epidemiologico ndo tem sido devidamente realizado. Tor-
na-se de primacial importincia que clinicos e pesquisadores brasileiros
dirijam a sua atengio indagadora na pista segura do diagnostico. Sé
assim, com perfeito conhecimento do quadro moérbido da Pelagra e in-
formagdo positiva das suas formas clinicas, se hd de contribuir para
incluir-se a condigio entre as eventualidades que por seu ntimero e des-
gaste avolumam as hostes da nossa nosologia. Nio é dificil informar-se
da fregiiéncia da Pelagra no Brasil. Todos os que se tém ocupado da
matéria acentuam unanimente o seu amiudado encontro. Os trabalhos
de A. Coutinho (13 casos), os de R. Azevedo (114 casos) e de Castro,
Giorgi e Kieffer (30 casos) que, ao nosso ver, do sentido estatistico, fo-
ram os que melhor apreciaram a questdo brasileira, téstemunham, com
documentagio positiva, a incidéncia habitual da cendigdo moérbida,
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Todavia, a farta documentagio nacional que pode ser compuisada,
ndo permite se lobriguem os aspectos neurolégicos que a Pelagra, pos-
sivelmente, evidencia no maior numero de oportunidades. Faltando
ao estudo de tais casos a assisténcia do neurologista ou do psiquiatra,
nessas numerosas circunstancias os fendmenos neuroldgicos, frustros,
cligossintomaticos e larvados, ainda por suas manifestagbes muito sutis,
por via de regra passardo despercebidas. Todo aquéle que lida no trato
das incidéncias patoldgicas e clinicas do sistema nervoso, de certo ja se
capacitou das dificuldades que, muitas vezes, ocorre na individualiza-
cdo de determinados fendmenos neuroldgicos e psiquidtricos. Sio sem
conta as vezes em que se surpreendem sintomas, quase imperceptiveis,
verdadeiras formas de transigio com evidéncias de individuos sdos, as
guais para serem bem discriminadas exigem acurado sentido neuroid-
gico, s6 possivel de existir em quem se haja fornecido devidamente no
habito diuturno da observagio bem conduzida. Em nenhuma condigio
moérbida a boa semiologia neuro-psiquidtrica é mais necessaria do que na
Pelagra. Se nos casos que configuram essa individualidade, procura-
rem-se sorpreender, rigorosamente, os sintomas clinicos limiares, origi-
narios do comprometimento do sistema nervoso, s6 entdo, vez por outra,
é que se podem deixar de revelar. Na maioria das vezes, os processos
patogénicos da Pelagra envolvem um ou mais sector do eixo cerebroes-
pinhal; e, nessas circunstincias, fatalmente o desgaste do sistema ner-
voso que n3o incidiu sobre zona funcionalmente muda, tera tradugio
clinica mais ou menos ostensiva,

Na literatura brasileira colhemos, de alguns registos, informes su-
ficientemente curiosos, com referéncias a desordens neurologicas e psi-
quiatricas.

Casos de Austregésilo. Estudando as polineurites escorbiticas,
rosso mestre sorpreendeu nos pacientes, além do quadro completo do
béri-béri e da sindrome escorbitica, sinais cutineos e hematicos perfei-
tamente cabiveis no quadro clinico que configura a Pelagra. Noutra opor-
tunidade, refere um caso de Pelagra em que verificou sindrome nervosa
traduzida por mielose funicular com agressdo aos feixes laterais e cor-
dGes posteriores, bem como neurose elementar. O doente apresentava
quadro clinico completo de anemia, avitaminose, Pelagra, mielose funi-
cular, neurite e Esprue. O estado mental meio torporoso, ou melhor, de
indiferenga, a fraqueza discreta da memodria indicam que as faculdades
mentais foram também tocadas no conjunto mérbido.

Casos de Robalinho Cavalcanti. REsse neuro-psiquiatra publica trés
casos de Pelagra por éle observados no Hospital Nacional de Psicopa-
tas. Nos pacientes, além do incremento do estado mental que os levou
a0 nosocomio, Robalinho sorpreendeu eritema cutineo originirio da ex-
posigdo ao sol, alteragbes da lingua, desordens gastro-intestinais e fe-
némenos neuroldgicos elementares que, pelo seu feitio exterior, parécem
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decorrentes do comprometimento da medula e, até certo ponto, também,
dos nervos periféricos.

Caso de Flivio de Souza. No servigo de Psiquiatria do professor
Henrique Roxo, Flavio de Souza observou caso de psicose pelagrosa
aue lhe foi motivo de substancial trabalho. O paciente, que comstitui
exemplar perfeitamente caraterizado de Pelagra, além dos fenémenos
cutidneos e bucais, evidenciou desordens tipicas do aparélho digestivo,
sintomas de neuromielose e quadro psiquidtrico muito evidente de con-
fusdo mental e profundo comprometimento da memoria.

Casos de R, Azevedo. Num estudo que realizou em Recife, foram
recolhidos, por ésse dermatologista, cérca de cento e quatorze casos de
Pelagra, dos quais fornece a observagio de vinte e seis. Fazendo a re-
visdo désse registo, tivemos a oportunidade de sorpreender nos exempla-
res em que o exame clinico se realizou sdbre o sistema nervoso, alguns
sinais € sintomas indicadores do envolvimento mérbido désse setor. Nal-
guns foram desordens mentais bem caraterizadas e fendmenos neuro-
légicos de menor intensidade, os elementos que nos levaram a tal conclu-
sdo; noutros, ao contrario, para isso nos fundamentamos no predomi-
nio da sindrome nervosa, ora evidenciada, por sintomas medulares, ora
por fenéomenos encefalicos ou, até, indicagdes clinicas do comprometi-
mento dos nervos periféricos.

NOSSAS OBSERVACOES

Em muitas oportunidades foi-nos dado observar casos de Pelagra.
Temos a impressio que o maior ntimero de doentes dessa condigio,
sorpreendemos nos Servigos Hospitalares de Pernambuco, nas vezes em
que, de visita, os percorremos demoradamente, Também, a nossa obser-
vagdo foi relativamente freqilente, durante o longo tempo de nossa per-
manéncia de neuro-psiquiatra do Hospital Nacional de Psicopatas. Nessa
ocasido, assistindo na Secgio Esquirol, chefiada por Adauto Botelho,
encontramos amiide, entre os psicopatas, casos muito evidentes de Pe-
lagra. Nalgumas vezes, a sindronte neurolégica era evidente na exte-
riorizagido de fenOmenos integrantes de mielose funicular, noutras opor-
tunidades dominava o quadro polineuritico. No que se refere as desor-
dens mentais, a condigio psicopdtica primitiva do paciente dificultava o
perfeito discrime de sintomas superajuntados que se houvessem origi-
nado das alteragBes neuropatoldgicas da propria Pelagra.

Nossa estada na Clinica Neurologica do Hospital Getalio Vargas
permitiu também apreciar quadros de Pelagra em que os sintomas ner-
vosos constituiam componente indiscutivel. Como entre os casos passa-
dos pelo nosso Servigo tivemos oportunidade de realizar pormenorizado
estudo andtomo-patolégico do sistema nervoso de paciente que exibiu
Pelagra bem caraterizada por todos os elementos clinicos que se podem
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encontrar na condigio, acreditamos de algum interésse trazer para éste
trabalho referéncias concretas e elucidativas sobre o assunto.

OsBsErVACAO 1 — G. de A., masculino, de 36 anos de idade, hranco, portugués,
casado, operario, residente na rua Proclamagio 325. Internou-se no Servigo em
més condi¢bes fisicas, apresentando sintomas neuroldgicos muito evidentes e con-
fusdo mental intensa. O estado psiquico do paciente hio nos permitiu informes
satisfatérios a respeito da histéria familial nem da histéria pessoal. Com refe-
réncia 3 doenca atual, contou-nos de modo impreciso datar o inicio dos sintomas
de cérca de 2 meses.

Individuo de tipo forte, com certa tendéncia a brevilineo carateristico. Apre-
sentava bom estado de nutrigdo. O exame dermatolégico evidenciou na testa e
na face acentuado eritema, com certas zonas de descamag¢do. No nariz eviden-
ciava-se acentuada pigmentagdo. No dorso das mdos havia eritema roéseo, cujc
centro tinha coloragio mais intensa e cuja periferia, de aspecto castanho, apre-
sentava facil descamagio. No dorso dos pés havia eritema semelhante, extenso
até as regioes anteriores e laterais das pernas. No pescogo observamos nitido
colar de Casal. A lingua mostrou-se vermelha, lisa, com ulceragdes superficiais
nos bordos. Os labios evidenciavam crosta muito acentuada. O exame do apa-
rélho circulatério revelou bulhas abafadas e coragio taquicirdico. O pulso tinha
freqiiéncia de 95 batimentos. A pressio arterial maxima era de 12 ¢ a minima
de 9. Nio havia desordens do aparélho respiratério, fora de leve grau de
dispnéia. O exame do aparélho digestivo e do abdome ndo revelou sinais fisicos
de maior expressio. No entanto, cumpre acentuar que o paciente apresentou
intensa diarréia e sempre se mostrou muito inapetente.

O exame do sistema nervoso permitiu evidenciar-se téda uma série de fend-
menos que merecem ser pormenorizados. Havia certa dificuldade no doente ficar
de pé. A marcha era carateristicamente ataxico-espasmédica. Havia acentuada
ataxia dos membros superiores. Nio conseguimos sorpreender paralisia nem mo-
vimentos involuntirios Os reflexos tendinosos estavam muito vivos, sobretudo
os patelares e os aquileus. Havia fendmeno de Babinski i direita. No pé e na
rétula encontramos clono. Nio podemos informar rigorosamente sébre as alte-
ra¢bes que pudessem existir no dominio da sensibilidade, porque o estado mental
do paciente foi por noés julgado insatisfatério para expressar respostas verdadeiras;
nio obstante, pareceu-nos existir evidentes alteragdes subjetivas da sensibilidade.
Nio havia desordens tréficas, fora de alguns aspectos carateristicos da prépria
dermatose.

O exame psiquico evidenciou como elementos de maior importincia, confusio
mental e estado demencial mais ou menos bem caraterizado pelas desordens da
memoéria evidenciadas pelo paciente. A curta permanéncia do paciente no Ser-
vigo, que foi do dia 3 a 7 de setembro de 1943, impediu-nos proceder aos exa-
mes de laboratério necessirios i perfeita elucidagio de todos os pormenores semio-
légicos da Pelagra. -Realizamos contagem hematolégica, que forneceu o seguinte
resultado: glébulos vermelhos: 2.990.000 por mm3; glébulos brancos: 12.500
por mm3; taxa de hemoglobina: 40%.

Ao fim de 4 dias o paciente, cujo quadro engraveceu progressivamente, teve
éxito letal. Foi procedida a autdpsia que revelou, como alteragio mais nitida
das visceras, degeneracio gordurosa do figado, bem traduzida por zomas muito
extensas de esteatose do parénquima. Além disso, como o paciente havia exi-
bido sindrome neuro-psiquidtrica muito bem caraterizada, fizemos a retirada dos
bérgdos do sistema nervoso, e, sob a orientagio do professor Magarino Torres,
com Rita Cardoso, estudamos o caso, do sentido neuropatolégico. Ao exame ma-
croscépico, os Orgldos encefalicos € a medula espinhal n3o apresentaram altera-
¢bes dignas de nota.
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Exame microscépico: Cérebro: Os preparados dos lobos frontal, parietal e
cce.pital mostraram diminui¢do de nimero de células nervosas, percebendo-se
pequenas “lacunas de rarefagio”. Havia tumefagio aguda de quase tédas as
células nervosas e ligilefagdo de algumas, sobretudo na cértex parietal e na
cértex frontal. Algumas vezes, viam-se “sombras celulares”, e, também, reagio
axonica das células piramidais. Em certas zonas, percebia-se aumento de nitmero
das células satélites. Cerebelo: Discreta rarefagio da camada de Purkinje; tu-
mefagdo aguda de numerosas células dessa camada e atrofia de outras. Bulbo
raquidiano: Reagdo axonica nas células dos “nucleus gracilis” e “nucleus cunea-
tus”. Acentuada pigmentacido (lipofucsina) nas células das olivas. Noédulos de
calcificagio nos plexos coridideos. Medula espinhal: Os cortes corados pelo
método de Weil mostraram auséncia de fibras de mielina, em focos esparsos, nos
corddes posteriores, nos feixes de Goll e de Burdach; nessas zonas, as fibras
nervosas eram substituidas por tecido intesticial. Nas porgbes periféricas dos
corddes laterais, havia atrofia nas bainhas de mielina. Em cortes das raizes
posteriores, ao nivel da medula lombar, e, também, de alguns nervos, notava-se
atrofia das fibras de mielina e aumento de tecido intersticial. Os preparados co-
rados pelo cresil-violeta mostraram reag¢io axonica e, algumas vezes, tumefagio
aguda, nas células nervosas da medula. Viam-se sombras celulares e acentuada
pigmentacdo (lipofucsina) das células. Tais lesdes eram mais acentuadas ao nivel
da porgio dorsal da medula, onde quase tédas as células nervosas se apresen-
tavam alteradas. Nos preparados corados pela hematoxilina-eosina, viam-se nu-
merosos “ corpora amylacea”, sobretudo nos corddes posteriores (Figuras 1, 2
3, 4 e 5).

Diagndstico neuropatolégico — Esclerose dos corddes posteriores da medula
e das raizes nervosas posteriores. Atrofia das porgdes periféricas dos corddes
laterais. Processo degenerativo agudo das células nervosas da cértex do cérebro,
e do cerebelo e medula espinhal. Discreta atrofia dn cerebelo.

F16. 1 — Medula espinhal, regido dorsal: auséncia de fibras
de mielina em focos esparsos nos corddes posteriores (feixes
de Goll e de Burdach). Método de Weil.
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Fic. 2 — Medula espinhal, regiio lombar: atrofia das bainhas de mielina
nas porcdes periféricas dos corddes laterais. Método de Weil.

Frc. 3 — a Medula espinhal, regiio dorsal: tumefagio -aguda, vacuolizagio,

cromatélise nas células multipolares do corno anterior. Método de Nissl, cresil-

violeta. » Bulbo: alteragdes degenerativas em células nervosas do mnucleus
cuneatus.
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FF16. 4 — Medula espinhal. regiio lombar. Reagdo axodnica:
tumefagio do corpo celular, que contém nficleo palido,
deformado, recalcado para a periferia. Cromatolise central,
com distribuigio dos corpos de Nissl remanescentes na
periferia da célula. Método do cresil-violeta.

Fic. 5 — Discreta rarefagdo da camada de Purkinje, do cerebelo.
Método de Nissl, cresil-violeta.
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OBSERVAGAO0 2 — O.M., feminina, de 26 anos, cor preta, brasileira, casada,
duméstica residente a Rua dos Diamantes 87. Internou-se a 30 de outubro e
teve alta curada a 28 de novembro de 1942.

Na histéria familial nada tem que merega particular registo. Nos antece-
dentes pessoais, também, nenhum informe de maior :nterésse. Registamos que a
paciente nio usou bebidas alcodlicas e sempre se alimentou satisfatoriamente.
A doenga atual comegou hi 4 meses. Colicas e diarréia; vOmitos bhiliares, de
quando em quando. Refere que nessa ocasido apareceram “feridas nos labios”
(sic), nas comissuras, e sentiu que a lingua doia e apresentava sensagio de ardor
ao contacto dos alimentos. As evacuagdes eram sempre na parte da manhd, sé
muito raramente a diarréia aparecia de tarde. A doente comecou a enfraquecer
muito, e sentia fraqueza e dorméncia nas prnas. Tinha apetite, mas por causa
da diarréia tinha receio de alimentar-se.

Doente de tipo longilineo, desnutrida, com paniculo ad.poso escasso, muscula-
tura diminuida, sem qualquer anomalia- do esqueleto. O exame dermatolégico
revela manchas hipercrémicas e intensa descamagio da face. no dorso das mios
e no dorso dos pés. Verifica-se extensa zona que vai das mdos aos ante-
bracos, nma qual a paciente apresenta pele pergaminhada. Mucosas visiveis
descoradas. Nada de anormal para o aparélho circultdério. Pressio Mx. 10 e
Mn. 7. Nada de anormal no aparélho respiratério. No que se refere ao abdo-
me e aparélho digestivo, ndo existem alteragées de maior importincia. Renova-
mos a informagio da diarréia e dizemos, também, que a lingua se mostra ver-
melha, muito descamada e com a superficie completamente lisa.

Ao exame do sistema nervoso, observamos dificuldade motora, exagéro dos
reflexos tendinosos e clono do pé. Por outro lado, a paciente queixava-se de
dores e parestesias nos membros inferiores.

De todo o quadro clinico, o que nos pareceu mais evidente foram as desor-
dens cutidneas, mormente as do dorso da mio, do pé e do térgo inferior das pernas.
Nio havia desordens mentais, nio obstante devemos acentuar que a paciente sem-
pre se mostrou apatica e com comportamento até certo ponto angustioso. Dos
exames de laboratério, merece referéncia a existéncia de anemia, caraterizada
per: hematimetria, 1.800.000 por mm3: hemoglobinimetria, 45% valor glo-
bular, 1,20.

OBservagio 3 — J.A.L., feminina, com 27 anos, branca, brasileira, casada,
1esidente 4 rua da Justica 106. Internou-se no dia 27 de margo e teve alta
curada a 15 de agdsto de 1942.

Sébre os antecedentes hereditarios cumpre referir apenas que o pai é diabé-
tico. No mais nada de maior importincia. Antecedentes pessoais de menor ex-
pressio, fora do seguinte: em mais de uma oportunidade, teve abscessos amigda-
lianos, que sempre custaram muito a curar. Sofre tenaz prisdo-de-ventre e, as
vezes, hemorragias intestinais, Aos 24 anos teve diarréia, que de tempos em
tempos se repete. Na ocasiio m que, pela primeira vez, apareceu a diarréia,
faltaram-lhe as regras; até hoje ainda se conserva amenorréica. De 6 meses
até a internagdo da paciente, tem tido cOlicas e evacuagdes com tenesmo; fezes
de consisténcia pastosa, de cor amarelo-esbranquigada. Por vezes, apresenta tam-
bém célicas na parte alta do abdome, cblicas que sdo seguidas de vomitos
biliosos.

Evidencia manchas hipercrémicas no rosto. E de constituigio franzina e
mostra mau estado de nutricdo. Constituicio de tipo asténico. Paniculo adiposo
muito reduzido. Nio apresenta desordens do aparélho circulatério nem do res-
piratério. O abdome e o aparélho digestivo mostram-se normais, fora da diarréia
j4 registada. O exame dermatoldgico evidencia eritema com acentuada desca-
macio no dorso das mios e dos pés. No pescogo apresenta extensa zona hiper-
crémica com as carateristicas do colar de Casal.
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O exame do sistema nervoso revelou dificuldade da marcha, que é vareto-
espasméddica. Os reflexos tendinosos estio muito vivos. HAi fenémeno de Ba-
binski. Verificam-se desordens da sensibilidade subjetiva, traduzidas por déres.
Nio ha desordens mentais.

Dos exames de laboratério, merecem registo pela importincia do diagnéstico
da Pelagra, a existéncia de gordura nas fezes e a hematologia, que deu o se-
guinte resultado: glébulos vermelhos 2.140.000 por mm3; hemoglobina, 35%;
valor globular, 0,83.

OBservACAo 4 — H.S.L., feminina, de 35 anos de idade, c6r branca, bra-
sileira, casada, residente i rua Galileu, 55. Internou-se a 17 de janeiro e teve
alta curada a 15 de,fevereiro de 1944.

Os antecedentes de familia nio tém maior importincia, fora do pai ter so-
frido bronquite asmatica. Os antecedentes pessoais, também, nio tém maior im-
portancia.

Estid doente hda 5 anos. Comegou a doenga por estado abdominal, com vomito
e diarréia. Desde entdo ndo se alimenta bem, porque acusa dificuldade de di-
gestdo. Durante longo tempo tem-se alimentado muito mal, dizendo sempre que
a carne, as verduras e as frutas sio as substincias mais prejudiciais 4 sua di-
gestdo. Logo depois do inicio dos seus males, comegou a apresentar nos bragos,
tias mios, nas pernas e nos pés, manchas vermelhas com sensagio de queimadura,
que depois ficam escuras e descamam. Faz muito tempo, que manifesta sensagio
de agulhada nos pés e anda com muita dificuldade.

Paciente de constitui¢io longilinea; estd desnutrida e tem as mucosas visiveis
descoradas. O exame do aparélho circulatério revela sépro sistdlico na ponta.
A pressio arterial Mx. 9 e Mn. 6. Nada apresenta ao exame do aparélho respi-
ratério, do ahdome e do aparélho digestivo. No sentido dos o6rgdos digestivos,
convém registar as desordens funcionais traduzidas por diarréia freqiiente. O exa-
nmie dermatolégico revela, no rosto, manchas hipercrémicas que sio muito intensas
na regiio m~lar e na mentoniana. De parceria com . essas manchas hipercrémicas
ha também manchas acrémicas. Na face dorsal das mios, dos pés e nos ante-
bragos e nas pernas, verifica-se intenso eritema descamativo, zonas de hiperpig-
mentagio, crostas e espagos em que a pele tem aspecto pergaminhado.

O exame do sistema nervoso revela marcha dificil, reflexos patelares e aqui-
laus abolidos, certo grau de atrofia muscular das pernas, sensagio de dor e de
parestesia nos membros inferiores, diminui¢io da sensibilidade tactil, térmica,
dolorosa e profunda, nos membros inferiores e na face palmar das mios. Recor-
damos também que, nas zonas comprometidas pelo eritema descamativo, mor-
mente no dorso dos pés e das mios, a paciente acusa sensagio de queimadura,
manifestada de quando em quando, principalmente quando ha contacto com essas
regioes.

SUMARIO E CONCLUSOES

Sio estudadas as varias questSes gerais da Pelagra, nomeadamente
os aspectos clinicos e etiopatogénicos. As formas classicas se traduzem
por manifestagbes intensificadas na época de maior insolagio e eviden-
ciadas por desordens da pele, do aparélho digestivo e sistema nervoso.
Lembra o autor que, ndo obstante se deva ter em primeira conta ésses
aspectos do mal, na pratica ndo se podem descuidar os oligossintomaticos,
frustos e larvados. Com referéncia a tais formas, acredita ser de grande
importincia salientar os exemplares em que se ndo encontram sintomas
cutineos e configuram a “Pelagra sine Pelagra”.
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A seguir, procura mostrar a freqiiéncia dos aspectos neuroldgicos e
psiquiatricos da condigdo e afirma que, se ndo se descrevem mais amitide,
¢ porque os médicos que se ocupam da Pelagra, descuidam de esmiugar
a existéncia de sinais e sintomas nervosos e mentais muito sutis que com
freqiiéncia passam despercebidos. Também recorda que os aspectos neu-
rolégicos da Pelagra ndo se encontram mais vezes, porque, via de regra,
sé se diagnostica a doenga quando as lesdes cutineas sio evidentes; de
habito deixam-se de lado os exemplares de “Pelagra Sine Pelagra”, os
de tradugio clinica destituida de eritema ou outros fendémenos derma-
tolégicos.

Baseado na sua experiéncia, diz que as manifestagbes nervosas e
mentais da Pelagra sio em muito maior nimero do que é de supor-se.
Para documentar essa afirmagao, recorda a observagio que tem feito em
mais de uma oportunidade e os casos publicados pelos autores brasileiros;
nem s6 os registados especialmente do ponto de vista neuroldgico mas,
também, aquéles em que se nio deu particular aprégo a ésse aspecto e
em que a simples leitura das observagdes evidencia fendmenos neuro-
psiquiatricos muito carateristicos.

Os quatro exemplares relatados no trabalho, foram colhidos do Ser-
vigo de Clinica Neurolégica do Hospital Gettlio Vargas. Dois deéles
caraterizam-se por forma mielopatica; um, por sindrome de neuromie-
lose; e o tltimo por quadro complexo, em que sdo evidentes desordens da
medula e do cerebelo, além de estado de confusiao mental e deméncia.

Bste tltimo caso foi estudado histopatologicamente e, além das lesGes
de degeneracio gordurosa do figado, evidenciou alteragbes muito carate-
risticas do sistema nervoso. Essas desordens neuropatolégicas que, ca-
halmente, explicam os fenémenos nervosos e mentais existentes, consis-
tiam em esclerose consecutiva a processo degenerativo dos corddes pos-
teriores da medula e das raizes nervosas posteriores; atrofia das porgdes
periféricas dos corddes laterais, processo degenerativo agudo das células
nervosas da cortex do cérebro, e do cerebelo e medula espinhal; discreta
atrofia do cerebelo.

SUMMARY

General questions about the pellagra are discussed specially from the
clinical and etiopathogenic standpoint; the classical forms of cutaneous,
digestive and nervous disorders, which are clearer during the periods of
greater insolations are described. Notwithstanding the necessity of
keeping in mind those classical aspects of the illness, we must not, as the
A. stresses, forget the milder cases, oligo-symptomatic or larvated forms.
Referring to those cases, the A, believes to be necessary to call attention
to the “pellagra sine pellagra”, presenting no skin manifestations.

The A. tries to show the frequency of the neurological and psychia-
tric aspects of the condition, stating that those aspects are certainly more
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frequent than the descriptions of he workers on the field suggest. This
apparent little frequency being due either to inaccurate observation of
the slight mental and neurological disorders, or to the non-consideration
of the “pellagra sine pellagra”, the diagnosis being settled only when
cutaneous manifestations are evident. Documenting the statement, the
A, reminds several observations of his own and of other Brasilian au-
thors, not only those registered specially from the neurological standpoint,
but also some others where this particular aspect was overlooked, even
though very characteristic neuropsychiatric phenomena could be detected
from the reading of the observations.

The four cases repported were studied at the Neurological Clinic
of the Hospital Getulio Vargas. Two of them were characterized by
the myelopathic form; one by a neuro-myelosis syndrome and the last
by a complex picture, not only disorders of the chord and cerebellum
being evident but also presenting confusion and dementia. The hysto-
rathological study of the last case revealled fatty degeneration of the
liver and changes in the neuvous system consisting of sclerosis folow-
ing degenerative processes of the dorsal funiculi of the chord and of the
posterior nerve roots, atrophy of the peripheral portions of the lateral
funiculi, acute degenerative process of the neuvous cells of the cerebral
cortex, cerebellum and chord, and slight cerebellar atrophy. Those neu-
1opathological changes explain completely the nervous and mental dis-
orders observed.
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