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H& controvérsia quanto & dosagem de penicilina necessiria para o trata-
mento da neurossifilis (NS)7.20,14, A auséncia de resposta terapéutica constatada
algumas vezes tem sido atribuida i utilizacdo de quantidades insuficientes do
antibiético %11, No caso ora relatado houve progressio da NS apesar do
emprego de altas doses de penicilina.

OBSERVACAO

VIG, paciente preta com 16 anos de idade, registro 2094965-E admitida na Clinica
Neurol6gica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da TUniversidade de
Sdo Paulo em 31 de marco de 1970. H4 3 dias apresentara crise convulsiva toénico-
-cldnica generalizada seguida de fraqueza intensa no hemicorpo esquerdo. Antecedentes
moérbidos: mau rendimento escolar. Exame fisico sem anormalidades. Exame neurolégico:
labilidade emocional; hemiparesia completa. 3 esquerda; hiperreflexia profunda global;
reflexo ¢ tineo-plantar em flex#do, bilateralmente; fundo de olho e exame neuro-ocular
normais. Exames complementares — hemograma, glicemia e uréia normais; reacio de
Wassermann no soro: reagente (1/32); liquido cefalorraqueano (LCR): compativel ao
diagnéstico de neurossifilis (tabela 1); angiografia carotidea direita: sem anormalidades.
Com a hip6tese diagnéstica de neurossifilis meningovascular encefilica, possivelmente
congénita, foi medicada cecom penicilina procaina, 600 mil UI por via intramuscular
por dia, durante 10 dias e com anticonvulsivantes. A paciente evoluiu nos meses seguintes
com regressdo quase completa do déficit motor, apresentando ainda algumas crises
convulsivas, Em 12 de novembro de 1970, exame LCR evidenciou persisténcia de reagfo
de Wassermann reagente e de teor elevado de globulinas gama. Eletroforese de proteinas
séricas normal. Foi submetida a tratamento com penicilina eristalina por via intravenosa,
20 milhdes UI por dia durante 24 dias. Continuou tratamento em ambulatério para
controle das crises convulsivas. Foram realizados exames do LCR em 7 de junho
de 1973 e em 2 de julho de 1974, sendo constatado aumento do teor de globulinas
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gama. Ao exame neurolégico havia apenas discreta hemiparesia esquerda de predominio
distal. Reacfio de Wassermann no soro: reagente (1/4). Medicada novamente com
penicilina cristalina por via intravenosa, 20 milhdes UI por dia durante 20 dias, a
partir de 5 de setembro de 1974. Em setembro de 1976 passou a se queixar de
dificuldade & marcha e o LRC revelou teor elevado de globulinas gama. Ao exame
neurol6gico havia: rebaixamento intelectual; ataxia mista cerebelo-sensitiva, caracterizada
por distasia, marcha ataxo-talonante e incoordenagio nos membros inferiores; reflexos
aquilianos abolidos; anartrestesia nos hé4lux. Reacfio de Wassermann no soro: reagente
(1/16). Foi novamente medicada com penicilina cristalina por via intravenosa, 20 milhdes
UI por dia durante 20 dias. Foram feitas tentativas infrutiferas de malarioterapia,
pois a paciente n&o contraiu a doenca. Em maio de 1976 foi medicada com cloranfenicol
por via oral, 2 gramas por dia durante 10 dias. Houve estabilizacgo do quadro
clinico e melhora laboratorial. Entretanto, a partir de junho de 1977 passou a apresentar
dificuldade progressiva & marcha. N&#o havia piora laboratorial concomitante. Ao exame
neurol6gico acentuara-se o rebaixamento intelectual e a dificuldade & marcha tornara-se
mais intensa e menos caracteristica. Pneumencefalograma e cisternocintilografia
isotépica foram compativeis & hip6tese de hidrocefalia a pressdo normal. Em 16 de
janeiro de 1978 fof submetida a derivagdo ventriculo-jugular com posterior melhora
parcial do distarbio mental e da marcha. Novos exames do LCR em 1979 e 1980 nfo
voltaram a exibir alteracdes da neurossifilis.

COMENTARIOS

A andlise da experiéncia de trés décadas revelou que os resultados da
penicilinoterapia na NS sd3o geralmente bons e que nio ha necessidade da
associacdo de outros recursos terapéuticos8. As doses preconizadas sido de 6
a 9 milhdes de Ul de penicilina benzatina ou procainas. Entretanto, existem
relatos de progressdo de NS 591416 ou de persisténcia do Treponema pallidum
no sistema nervoso central (SNC) apds penicilinoterapia 1,315, A auséncia de
resposta terapéutica tem sido atribuida ao emprego de doses insuficientes de
penicilina que ndo determinariam concentra¢des treponemicidas no LCR 211,17,
Nio existem cepas de Treponema pallidum resistentes 3 penicilina “in vitro”
- ¢, portanto, doses mais elevadas promoveriam a cura daqueles casos de aparente
resisténcia & medicacgéo 5-15,

No caso ora relatado, o tratamento foi iniciado com 6 milhdes de Ul de
penicilina procaina e houve melhora clinica inicial. O teor de globulina gama
no LCR era muito elevado desde a primeira internacio o que poderia indicar
_comprometimento parenquimatoso mais severo do que o quatro clinico permitia
suspeitar 12. A persisténcia da hipergamaglobulinorraquia motivou mais duas
novas séries de tratamento com penicilina cristalina em altas doses. N&o
obstante, houve piora clinica caracterizada pelo aparecimento de deterioragdo
mental e de sindrome tabética e acentuagdo das anormalidades do LCR. Nova
série de penicilinoterapia foi infrutifera.
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Data Tratamento Pi Cit Pt Gl Cl Wass IF G
01/04/70 11 0 40 68 731 3,0 37,4
10/04/70 Penicilina procaina IM
600 mil UI x 10 dias
12/11/70 15 0,3 31 62 735 05 25,5
22/12/70 Penicilina cristalina IV
20 milhdes UI x 24 dias
07/06/73 6 0 31 64 707 2
02/07/74 12 2 24 70 713 1 R 28,0
05/09/74 Penicilina cristalina IV
20 milhdées UI x 20 dias
30/08/76 12 0 45 64 752 2 23,9
27/11/76 Penicilina cristalina IV
20 milhdes UI x 20 dias
20/04/76 10 0 4 64 707 2 22,7
11/05/76 Cloranfenicol VO '
2g x 10 dias
25/05/77 10 o 27 68 740 2 14,5
16/01/78 Derivaco ventriculo-jugular
02/07/79 20 1 37 68 698 NR R 13,0
26/02/80 14 1 47 56 710 NR 13,9

Tabela 1 — Tratamento e evolucdo do LCR. Legenda: Pi, pressdo inicial em ocm de
dgua (coleta sub-occipital em decubito lateral); Cit, numero de leucécitos
/mms; Pt, proteinas totais (mg/100 ml); Ql, glicose (mg/100 ml); Cl,
cloretos (mg/100 ml); Wass, reacGo de Wassermann com intensidade da
positividade expressa segumdo a técmica de volume, ou como ndo-reagente
(NR); IF, reacGo de imunofluorescéncia para sifilis (apés técnica de
absorcdo) imdicada como reagente (R); @, teor de globulinas gama, em
vercentagem; IM, intramuscular; IV, intravenosa; VO, via ordal.

Foi realizada tentativa terapéutica com cloranfenicol com aparente sucesso.
A melhora com cloranfenicol e a auséncia de resposta satisfatéria a altas doses
de penicilina sugerem que ndo haviam sido atingidos niveis terapéuticos
adequados de penicilina no LCR. Como o cloranfenicol difunde-se com facilidade
para o SNC e é eficaz no tratamento da sifilis em todos os estdgios 8, torna-se
provavel a hipdtese que mesmo altas doses de penicilina podem ser insuficientes
para o tratamento de alguns casos de NS.

Posteriormente, apesar da normalizagdo do exame do LCR, desenvolveu-se
sindrome de hidrocefalia a pressdo normal, que pode ocorrer na NS 46,13,
Provavelmente esta sindrome ocorreu em virtude das alteragdes patoldgicas
residuais a0 nivel do epéndima e das meninges, que sdo comuns apds o tratamento
das formas avangadas de NS <

RESUMO

E relatado caso de paciente com neurossifilis que apresentou deterioragéo
clinica e persisténcia de alteragdes do liquido cefalorraqueano apds repetidas
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tentativas terapéuticas com altas doses de penicilina. Tratamento com
cloranfenicol resultou em estabilizacio do quadro clinico e melhora laboratorial.

SUMMARY

Neurosyphilis: failure of treatment with high doses of penicillin. A case report.

A case of neurosyphilis that got worse despite several therapeutical trials

with high doses of penicillin is described. The clinical condition was stabilized
and cerebrospinal fluid data normalized following treatment with chloramphenicol-
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