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Desde que em 1879 Jof froy 2 9 descreveu lesões histológicas de polineu-

rite em um tuberculoso, a bibliografia sobre tal processo tem aumentada 

sem contudo chegar a ser copiosa. Apesar da importância do problema, 

não se lhe tem dado a atenção que merece; não se justifica considerar 

como praticamente despidas de importância as lesões nervosas, de sintoma

tologia imprecisa, que aparecem na tuberculose como complicação terminal, 

principalmente depois dos trabalhos de Speransky 4 1 , S t u r m 4 8 > 4 9 e Rosen-

thal 36, 37, 3 8 , 3 9 . 

E m 1932 Filatowa e L a w r e n t j e w 1 8 publicaram o primeiro trabalho so

bre as alterações nervosas na laringite tuberculosa, baseando-se em 3 casos 

nos quais estudaram, além das lesões do nervo laríngeo superior, as altera

ções do vago e do gânglio plexiforme; em todos os casos descreveram mo

dificações características, principalmente formações nodulares ou engrossa

mentos no trajeto das fibras nervosas e excrescências laterais; chamaram 

a atenção para o fato de que, nos processos exsudativos, as alterações são, 

geralmente, mais intensas e que, quando a úlcera laríngea é unilateral, as 

fibras nervosas homolaterais apresentam alterações mais intensas. E m 1934 

Lawrentjew e F i l a t o w a 3 1 voltaram a estudar as alterações das fibras ner

vosas na laringite tuberculosa, particularmente as terminações do nervo 

laríngeo inferior, mostrando que as terminações são as primeiras a se alte

rarem, apresentando formações em bolas argénticas (neuroma das termina

ções) e que nas fibras nervosas ocorrem alterações irritativas (proliferati-

vas) e degenerativas. E m 1951 Guillen 2 0 estudou as lesões nervosas na la

ringite tuberculosa, assinalando alterações das neurofibrilas e a presença de 

engrossamentos e estrangulamentos alternados que dão à fibra aspecto ar-

rosariado característico; as placas motoras apresentavam colaterais neofor

inadas que por vezes perfuram o sarcolema para se colocarem entre o 

conjuntivo miofibrilar, apresentando bolas argénticas semelhantes às descri

tas por Lawrentjew e Filatowa. Jabonero 2 5 , em 1952, estudou as alterações 

dos aparelhos sensitivos da musculatura lisa de traquéias e bronquios hu

manos na tuberculose; tais alterações são do mesmo tipo porém de menor 

intensidade que as descritas por Lawrentjew e Filatowa (graves alterações 
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das placas motoras da laringe, assim como algumas das terminações sensi

tivas subepiteliais). Recentemente Jabonero 2 7 voltou a estudar a inervação 

da laringe em casos normais, de tuberculose e de câncer, detendo-se parti

cularmente nas alterações dos nervos sensitivos da mucosa, das placas mo

toras e das formações vegetativas distais. 

M A T E R I A L , M É T O D O S E R E S U L T A D O S 

E x a m i n a m o s 16 la r inges de pacientes que f a l ece ram de tuberculose pulmonar 
g r a v e , cuja idade v a r i a v a ent re 15 e 68 anos; 10 pacientes e r am do sexo masculino, 
6 do feminino (quadro 1 ) . A s lesões correspondiam a vár ios tipos, indo desde a 
s imples in f i l t ração a té a caseif icação extensa. C o m o controle , estudamos a ine rva 
ç ã o de 4 la r inges h i s to lóg icamente normais . 

De cada peça fo r am t i rados 4 f ragmentos , sendo as impregnações fei tas com 
o mé todo de Boeke e, even tua lmente , com o n i t ra to de prata reduzido de Caja l . 
Os cortes de cada b loco fo r am divididos e m 4 grupos: no pr imei ro os cortes f o r am 
montados sem sofrerem outro processo; no segundo foi fei ta a v i r a g e m e m ouro 
pelo m é t o d o de C a s t r o 8 ; no terceiro, v i r a g e m e m ouro e co loração de fundo pela 
hematoxi l ina-eos ina ; no quarto, v i r a g e m e co lo ração pelo t r i c rómico de Gomor i . 
T a m b é m fo ram fei tos cortes e m parafina, corados pela hematoxi l ina-eos ina e pelo 
Gomor i . 

E m lar inges normais observamos, na zona situada en t re a c a r t i l agem e o epi
te l io de reves t imento , finos fascículos de fibras nervosas, e m sua g rande maior ia 
mie l ín icas ; estas fibras f o r m a m plexos que se d i r igem para a perifer ia e, nas pro
ximidades do epi te l io , perdem o reves t imento mie l ín ico , emi t indo pequenas cola tera is 
tortuosas que se t e rminam por formações e m anéis, ponta de lança ou massas. 
A l é m destas formações ex is tem colatera is formadas , quase que exc lus ivamente , por 
neurofibr i las que, em de terminado ponto, se encont ram para fo rmarem, duas ou 
três delas, pequeno enove lado , poss ive lmente de cará ter sensi t ivo. Ent re as células 
« p i t e l i a i s podemos notar pequenas e del icadas ramif icações somente v i s íve i s nos 
cortes intensamente impregnados . E m uma vis ta de conjunto podemos dist inguir 
dois p lexos ; um profundo e outro superficial . A mucosa, par t icu la rmente a que 
reves te a ar i tenóide, é r ica em nervos, com ramif icações numerosas terminando-se 
•em pequenas bolas argént icas . A o n íve l da ep ig lo te , na r e g i ã o subepitel ial , as 
fibras nervosas perdem o reves t imento mie l ín ico , d iv idem-se em dois ramos que, 
por sua vez , v ã o se d iv id indo por d ico tomia a té t e rminarem e m formações ova la re s 
fo r temente impregnadas ou, fo rmam, no bordo l i v r e da ep ig lo te , f igura enove lada 
semelhante aos corpúsculos sensit ivos de D o g i e l . A s glândulas apresentam inerva
ç ã o própria, consti tuídas por fibras finas e bem impregnadas que percor rem a pre
paração entre um e out ro ácino, envo lvendo-os sob forma de del icado p l e x o aposto 
à superfície do ácino, ou penetrando neles e aí d ividindo-se em del icadas f ibr i las 
que seguem e contornam os l imi tes entre uma e outra célula e, por vezes , d iv i 
dindo-se em 4 a 6 del icados f i letes que t e rminam l iv remen te por diminutas fo rma
ções e m bolas, anéis ou f ibr i las del icadas e mais impregnadas que os f i letes . 

A s placas motoras , em essência, não d i fe rem das observadas em outras partes 
do organ ismo. A fibra nervosa perfura o sarcolema e se estreita, d ividindo-se em 
pequenos ramos que t e rminam l iv remen te sobre os núcleos dos lemnóci tos ; a este 
n íve l a es t r iação se torna mais apagada e depois desaparece sem zona l imi tan te . N a 
r eg ião e m que o a x ô n i o entra e m contac to com a miof ibr i la , observa-se uma zona 
c lara com granulações finas fo r t emente impregnadas e a lguns núcleos. V e z por 
outra nota-se que as ramif icações do axôn io ul t rapassam a zona granulosa a c o m 
panhando-se de uns poucos núcleos; outras vezes as terminações apresentam es
t ru tura f ib r i la r e m re t ícu lo rudimentar que lembra o espongioplasma. Os núcleos 
d i f e rem quanto à m o r f o l o g i a e quanto à pos ição: uns, mais numerosos, correspon
d e m ao sarcoplasma, à própria f ibra muscular, nada difer indo dos observados em 





outros pontos da f ibra muscular (núcleos fundamen ta i s ) ; outros, em menor número 
(núcleos de a r b o r i z a ç ã o ) , se apõem às ramif icações do axôn io ; outros t êm si tuação 
mais superficial e en t ram em contac to com a união da bainha de Hen le e o sarco-
plasma (núcleos da bainha). . Podemos observar , e m uma placa motora , a f ibra 
medulada per fe i tamente impregnada e vo lumosa e uma f ibr i la amedulada mui to 
del icada que segue pa ra le l amente a f ibra precedente e penetra com ela no sarco-
plasma, terminando, dentro da placa motora , mediante pequeníssima e rudimentar 
a rbor ização . 

Menos freqüentes que as placas motoras , porém n s t idamente impregnadas , são 
as formações que t e rminam e m re t ículo descritas por Boeke como "ret ículo pré-
t e rmina l " ( f i g . 1 ) . A fibra nervosa, ao a t ravessar o sarcolema, se estreita, perde 
a bainha de mie l ina e se d iv ide profusamente e m fibr i las f lexuosas que possuem 
var icosidades unidas entre si por del icados f i lamentos . A arbor ização é mui to ma io r 
que a observada nas placas motoras clássicas e das var icosidades ret iculares pare
cem part i r del icados f i lamentos . A s f ibr i las deste re t ículo podem ser divididas em 
duas espécies: umas mais grosseiras, v igo rosamen te impregnadas ; outras mais del i 
cadas, f i l i formes, menos impregnadas , que se estendem por um ter r i tór io bem maior 
que as precedentes. A s estriações t ransversais da fibra muscular não desaparecem 
se bem possam f icar um pouco mais pál idas. 

F o r a m observadas outras formações consti tuídas por f ibr i las nervosas bem im
pregnadas situadas entre fe ixes musculares estr iados; nas proximidades de um fe ixe 
muscular de estrutura mais compacta , observamos que as fibras se d i v i d i a m em 
ramos mais del icados formando um conjunto de f ibri las dispostas pa ra le lamente à 
fibra muscular ( f i g . 2 ) . O número de f ibr i las é v a r i á v e l , como v a r i á v e l é seu 
d iâmet ro e a sua impregnação . A o tempo e m que a fibra nervosa se d i r ige para 
o músculo, sofre um es t re i tamento , perde a bainha de miel ina e se dispõe em es
piral em torno de uma ou mais fibras musculares. Este aspecto é bem ev iden te 
nas preparações e m que a co loração de fundo é fei ta pela hematoxi l ina-eos ina : as 
espirais formadas pela f ibra nervosa são mais densas na r eg ião central que nas 
laterais ; as f ibr i las nervosas que i n t eg ram estas formações se t e rminam ge ra lmen te 
por expansões c l av i fo rmes ou díscoidaís. Estas formações são, ao que tudo indica, 
sensit ivas ( f i g . 3 ) . Outras vezes a fibra nervosa se d iv ide em vár ios f i letes, todos 
per fe i tamente impregnados , e m forma de rede de malhas la rgas ; a lguns destes f i 
letes apresentam pequenos nodulos, outros possuem estrutura f ibr i lar ( f i g . 4 ) . 

Macroscopicamente , nas la r inges patológicas as lesões às vezes e ram tão d imi
nutas que passariam despercebidas não fosse um e x a m e mais acurado: pequenas 
granulações a lgumas vezes circunscritas, outras confluentes; as confluencias são 
mais freqüentes ao n íve l da ep ig lo te ou das fa ixas vent r iculares . Outras vezes a 
lesão era maciça, comprometendo grande par te da mucosa que se encon t rava es
pessada, apresentando certa tendência para a invasão das cordas voca i s e da epi
g lo te , com aspecto de intensa inf i l t ração serosa. D iv id imos as lesões observadas 
macroscopicamente em in f i l t r a t ivas e ulcerosas (quadro 2 ) . 

Nas preparações coradas pela hematoxi l ina-eos ina e pelo Gomori , as a l te rações 
microscópicas apresentam po l imor f i smo acentuado. A s lesões iniciais são consti tuí
das por inf i l t ração difusa, no cório, ou acúmulos de e lementos celulares caracter ís
ticos dos processos inf lamator ios , com a presença de células epi tel ióides e, às vezes , 
g igantóc i tos . Os pr imeiros tubérculos se d e s e n v o l v e m no tecido subepitel ial , ent re 
as g lândulas mucosas. In i c i a lmen te o r eves t imen to mucoso que recobre o tubér
culo se apresenta indene; entre tanto, com a in f i l t ração de células redondas no te
cido submucoso, ocorre p ro l i fe ração da mucosa, com aumento da camada ep i te l ia l 
pav imentosa e substituição do epi te l io c i l índr ico por pav imentoso que se estende 
para a profundidade. O aspecto microscópico permi te d iv id i r o quadro h i s to lóg ico 
e m quat ro t ipos: in f i l t r a t ivo , nodular, caseoso e per icondri te . O t ipo in f i l t r a t ivo é 
consti tuído por tubérculos epi tel ióides centrados ou não por g igantóc i tos , com ou 
sem caseose, com inf i l t ração de pequenas células redondas e imbebição edematosa 
dos tecidos c i rcunvizinhos, local izando-se, de preferência, nas cordas vocais , na pa
rede poster ior da l a r inge e na ep ig lo te ; a mucosa que recobre esta zona está, g e -







ra ímente , indene; a inf i l t ração celular, quando discreta, local iza-se entre o ep i te l io 

e o ác ino glandular , sendo consti tuída por l infócitos, monóci tos , plasmócitos, cé lu

las epi te l ióides e raros g igan tóc i tos . Os processos secundários de caseif icação pro

gress iva e de involução , por induração do inf i l t rado que, e m sua evo lução m o r f o 

lóg ica , corresponde ao observado nos focos pulmonares, dependem da tendência da 

a fecção tuberculosa. A per icondri te se desenvo lve pela p ropagação do processo 

para a profundidade, sendo mais f reqüente na ep ig lo te e nas ari tenóides, destruin

do o pericôndrio, podendo necrosar l en tamente a ca r t i l agem. 

N a s la r inges pa to lógicas as fibras nervosas apresentam-se hiper t rof iadas e com 

nodosidades a l ternadas com estrei tamentos, com aspecto arrosar iado. N a s prepara

ções e m que a co loração de fundo é fei ta com a hematoxi l ina-eos ina , podemos notar 

que este aspecto aparece, de fo rma constante, nas p rox imidades de zonas caseifi

cadas ou em regiões em v ias de caseif icação. A s nodosidades apresentam aspecto 

r e g u l a r e fusiforme, impregnando-se fo r t emente pela prata. Às vezes a impregnação 

não se faz uni formemente , corando-se somente a zona centra l ; observamos, então, 

a f ibra nervosa como um cordão in tensamente impregnado que apresenta formações 

fusiformes ou esferoides mais claras dispostas com certa regu la r idade a o longo da 

f ibra nervosa . E m muitas preparações podemos observar fibras nervosas fo r t emente 

impregnadas , de t ra je to mais ou menos re t i l ineo, de d iâmet ro quase constante, si

tuadas e m áreas h is to lógicamente pa to lógicas , onde é possível a ve r i f i cação de pe

quenas células redondas, monóci tos , histiócitos, a l g u m que out ro eosinóf i lo e vasos 

fo r t emente di la tados ( f i g . 5 ) . Outras vezes fibras de aspecto semelhante se s i tuam 

e m regiões não mui to distantes de fol ículos de Schuppel-Koster . F o i possível ob

servar , quando a incidência do cor te permi t ia v i sua l i za r a f ibra por um l o n g o 

percurso, que trechos aparen temente normais podem estar situados entre t rechos 

pa to lóg icos . A inda em zonas de in f i l t ração observamos fibras que apresentam pe

quenas espículas que lhes empres tam aspecto denteado; v e z por outra estas peque

nas espículas dão o r igem a del icadas f ibr i las que e n v o l v e m ou não as fibras que 

lhes dão o r igem, terminando-se, na maior ia das vezes , por vo lumosas e homogêneas 

bolas argént icas . 

Bas tan te interessante é a presença de fibras volumosas , de t ra je to tortuoso, 

Intensamente impregnadas , nas quais não é possível a v i sua l ização de estrutura 

a lguma, apresentando brotamentos bem impregnados , a lguns de v o l u m e considerável , 

terminando, às vezes , por engrossamentos . Outras vezes observamos que fibras h i 

per t rof iadas apresentam perda parcial de af inidade pela prata, ev idenc iando que a 

apetência destas pe lo me ta l não é uni forme no mater ia l estudado ( f i g . 6 ) . Às 

vezes , no mesmo cor te e na mesma fibra, aparecem tonal idades diversas de impreg

nação. E m a lgumas preparações observamos fibras volumosas, porém de impregna

ção pálida, mais ou menos uniforme, com uma ou outra nodosidade; a par te central 

do axôn io se impregna pál idamente , f icando a zona per i fér ica de co loração bem 

acentuada. E m um período mais ad ian tado de a l te ração, o a x ô n i o v a i tomando 

tonal idade mais carregada, a per i fer ia va i - se tornando mais déb i lmente impregnada , 

a té que a f ibra adquira um aspecto edemaciado, dissolvendo-se as envol turas , pre

dominando as células de Schwann que se h iper t rof iam. Outras vezes o c i l indro-e ixo 

apresenta vacúolos que aumen tam paula t inamente te rminando por f r agmen ta r a 

f ibra. 

A s a l te rações observadas na placa motora são caracter ís t icas. N o t a m o s , como 

lesão inicial , que a placa motora apresenta finíssimas ramif icações . À medida que 

p rogr ide a a l te ração, as ramif icações v ã o tomando corpo, p r imei ro a longando-se , 

depois dobrando-se sobre si mesmas, hipertrof iando-se, para, f inalmente , perfurar 

o sarcolema, alojando-se no conjunt ivo interfascicular , aparecendo e crescendo uma 

fo rmação argént ica t e rmina l que chega a ter, às vezes , dimensões consideráveis . 

N a s preparações contrastadas pe lo Gomor i observamos g r a v e s a l te rações : a f ibr i la 

nervosa terminal , bem impregnada pela prata, se f ragmenta ; aparecem formações 

e m bolas argént icas não mui to bem conformadas , f ragmentadas , desl igadas da ter

minação nervosa, aparece um p igmen to que se cora em róseo pá l ido pelo Gomor l . 

Outras vezes as a l terações iniciais são constituídas por h iper t rof ia da placa moto ra 









que assume aspecto edemaciado ( f i g . 7 ) ; às vezes as ramif icações são t ão inten

samente impregnadas como o r a m o principal ( f i g . 8 ) . Estas a l te rações são v i s íve i s 

t a m b é m e m plena f ibra muscular, podendo-se notar n i t idamente as estrias trans

versais desta úl t ima. E m um es tág io mais avançado a placa motora desaparece, 

sendo substituída por formações semelhantes às bolas a rgént icas descritas por L a w -

ren t j aw e F i l a t o w a ( f i g . 9 ) ou por formações em ponta de lança ( f i g . 1 0 ) . O as

pecto caracter is t icamente pa to lóg ico das a l te rações das terminações nervosas é cons

t i tuído pelo neuroma de te rminação . A placa motora , no início, apresenta finíssi

mas ramif icações , sem que se possa a f i rmar que esta seja pa to lógica , pois somente 

a exis tência de tais ramif icações não autor iza a f i rmação segura. Se a i r r i t ação 

continuar, às ramif icações iniciais juntam-se novas cola tera is cujo número aumenta 

paula t inamente ; as cola tera is se t e rminam, in ic ia lmente , por formações e m anéis 

ou aparelhos f ibr i lares t ransformando-se u l te r io rmente em pequenas massas a rgén

ticas. F ina lmente , observamos a exis tência de engrossamentos na fibra pr incipal 

e nas colaterais , formando-se o neuroma terminal . Estes três es tágios são bem 

del imi tados e per fe i tamente observados, tendo sido estudados por L a w r e n t j e w e F i 

l a t o w a e por Guil len. 

C O M E N T Á R I O S 

A tuberculose laríngea é, geralmente, secundária à pulmonar; a forma 

primitiva é tão rara que praticamente carece de interesse. Segundo U l r i c i 5 1 

a tuberculose da laringe é diagnosticada clinicamente em 10 a 30% e, aná¬ 

tomo-patològicamente, em 30 a 50% dos casos de tuberculose pulmonar; 

este autor, em 1.700 casos de tuberculose pulmonar, encontrou lesões tu

berculosas da laringe em 415, ou seja 24,4% e, em 1.020 autópsias de pa

cientes tuberculosos a complicação laríngea foi verificada 477 vezes ou seja 

46,8%, sendo mais freqüente nos homens que nas mulheres. E m nosso meio 

podemos considerar a incidência da complicação laríngea em níveis mais 

altos, como demonstrou F r e i t a s 1 9 em estudo realizado em material seme

lhante ao nosso; em 320 autópsias de pacientes procedentes das mesmas en

fermarias que os casos por nós utilizados, encontrou êste autor 60% de 

incidência de tuberculose da laringe. A s alterações macroscópicas mais fre

qüentes são a infiltração e a ulceração, tendendo o processo a se propagar 

para a traqueia ( S t i c o t t i 4 2 ) ; encontramos a infiltração mais freqüentemente 

que a ulceração. 

A s impregnações de laringes normais evidenciaram dois tipos de sinapse 

mioneural : a placa motora clássica e a terminação em retículo descrita 

primeiramente por B o e k e 2 . A inervação da musculatura da laringe é feita 

por ambos aparelhos terminais, representando o segundo, provavelmente, um 

degrau fi logenèticamente superior. A existência da terminação em rêde 

descrita por Boeke, Stohr 4 3 , 4 4 , 4 5 , 4 6 , 4 7 e, mais recentemente, por Feyr t e r 1 7 

e J abone ro 2 8 , leva a concluir que, no tipo de sinapse em plexo, as relações 

entre fibra nervosa e protoplasma celular são muito mais estreitas que na 

terminação l ivre. A aceitação da existência do retículo não nos força à 

aceitação da teoria exposta por B o e k e 3 para explicar sua significação e 

papel fisiológico. E m nossas impregnações de material normal, observamos 

ambos os tipos de terminações. Sabemos da existência, no tecido conjun

tivo, de várias formações terminais sensitivas de significação e papel fisio¬ 



lógico distintos. Acredi tamos que não exista razão para admitir urna única 

maneira de terminação nervosa motora, com as provas morfológicas e fisio

lógicas que dispomos na atualidade; devemos aceitar ambos os tipos de ter

minações nervosas motoras, como aceitamos os vários tipos de terminações 

sensitivas. Os anéis, botões e esférulas que constituem as terminações de 

muitas fibras pré-sinápticas representariam, ao ver de Jabonero, formas 

mais simples de terminações sinápticas, um tipo de terminação correspon

dendo aos primeiros esboços da constituição das sinapses. A formação do 

retículo representaria um degrau mais elevado, um remate na organização 

entre as relações anatômicas e fisiológicas entre o pólo nervoso correspon

dente e o protoplasma dos elementos satélites intermediários, constituindo 

o "complexo neuroglial das sinapses" ( Jabonero) . A placa motora clássica 

é a mais singela e a terminação em plexo a mais complexa das formas de 

sinapse mioneural. 

A neurofibrila começa a sofrer as conseqüências da lesão tissular antes 

mesmo da formação dos primeiros tubérculos. Segundo nossas observações, 

é possível que as lesões degenerativas tomem o caminho ascendente, sem 

que se deva excluir a possibilidade de lesões nos gânglios produzindo altera

ções nas terminações, como foi descrito por Lawren t j ew no gânglio cervical 

superior de pacientes tuberculosos. Que a tuberculose determina alterações 

nos neurônios dos gânglios simpáticos, nos é demonstrado pelos quadros 

histológicos de material obtido em pacientes com graves lesões pulmonares. 

E m 8 gânglios estrelados de pacientes que faleceram com grave acidente 

pulmonar no curso de tuberculose, pudemos v e r i f i c a r 1 5 serem as alterações 

essencialmente do tipo proliferativo, constituídas principalmente por hiper

trofia e hiperplasia dos dendritos e formação de bolas argénticas que se

r iam conseqüentes à hiperfunção, por excitação do simpático; esta conclusão 

concorda com as opiniões de H e r z o g 2 2 , E issendecher 1 0 e E m h a r t 1 1 discu

tidas por nós em publicação a n t e r i o r 1 2 . Nos casos de tuberculose não só 

os neurônios se encontram lesados; as fibras ganglionares também se alte

ram mostrando maior avidez pelos sais de prata, além de tortuosidades e 

nodosidades terminando, muita vez, por botões patológicos que entram em 

contato com neurônios patológicos formando, com os dendritos destes, cone

xões grosseiras e fortemente impregnadas. 

A s neoformações em fibras terminais podem ser explicadas tendo em 

vista as modificações regenerativas descritas por C a j a l 6 nos nervos perifé

ricos. Existe identidade entre o quadro histológico por nós observado nas 

terminações nervosas da laringite tuberculosa e no dos neuromas experimen

tais que t ivemos oportunidade de estudar recentemente em material publi

cado por D a n t a s 9 . Parece-nos de singular importância que fibras com bro-

tamentos apareçam em zonas infiltradas particularmente por linfócitos. Mui

to embora pareça impróprio comparar a degeneração do neuroma do nervo 

seccionado experimentalmente com as imagens por nós encontradas nas lesões 

tuberculosas onde atuam fatôres nocivos que não existem nos nervos sec

cionados, vale lembrar que, em certos casos, as fibrilas são parcialmente 

destruídas em um ponto de seu percurso, conservando a porção periférica 



vitalidade suficiente para esboçar regeneração. A s fibras nervosas nas la

ringes com tuberculose evolutiva sofrem inflamação degenerativa inespecí-

fica que, mesmo nas formas incipientes, é de suma importância, como acentua 

Guillen. E m paciente tuberculoso com laringe sem substrato patológico 

aparente, podemos encontrar lesões neurofibrilares que explicariam as ma

nifestações dolorosas de que o paciente se queixava em vida. É de impor

tância relacionar a neurite não só com o processo tuberculoso localizado na 

laringe, mais também com o sofrimento de todo o organismo. É evidente 

que na tuberculose avançada, quando se instala a afecção laríngea, ocorrem 

alterações metabólicas que determinam um estado carencial; nestas condi

ções é difícil ou impossível determinar qual a causa dos transtornos obser

vados clinicamente, não se sabendo se são as discretas alterações neurofi

brilares ou se é carência metabólica que leva o tecido a uma distrofia fa

vorecendo o desenvolvimento dos bacilos. Nos estados carenciais podem-se 

observar alterações degenerativas dos nervos; na pelagra Ar te t a 1 descreveu 

alterações degenerativas segmentares com participação ativa das células de 

Schwann e alterações das terminações nervosas semelhantes às que encon

tramos em nosso material de laringite tuberculosa. 

A s alterações das placas motoras são de grande significação; nossos 

achados coincidem com os descritos por Lawren t j ew e F i l a towa e por Guil

len. O quadro histológico do neuroma de terminação concorda com as ob

servações dos autores que estudaram o problema, levando a pensar na pos

sibilidade de traduzirem o sofrimento dos neurônios antes das neurofibrilas 

apresentarem modificações morfológicas apreciáveis. Se esta interpretação 

fôr verdadeira, os neuromas terminais representam um indicador biológico 

de extraordinária sensibilidade, capaz de fornecer informações valiosas sôbre 

o estado funcional do soma neural, antes que possa ser evidenciada qualquer 

lesão anatômica do cilindro-eixo. Podemos comparar as alterações das ter

minações neuro-musculares na tuberculose com as lesões tróficas das fibras 

nervosas e também com as produzidas pelos tóxicos. E m 1907 T e l l o 5 0 es

tudou as modificações histológicas da sinapse mioneural e descreveu fenô

menos degenerativos e regenerativos que aparecem após a secção do nervo, 

os primeiros constituídos pela hipertrofia das arborizações, pela fragmenta

ção das neurofibrilas e pelo desaparecimento ulterior da placa motora. P o 

rém nem tôdas as fibras degeneram com a mesma intensidade, fato êste 

já descrito por C a j a l 7 . E m nossas preparações encontramos placas motoras 

com polimorfismo histológico, fato que atribuímos à maior ou menor injú

ria produzida pelo bacilo e à maior ou menor vulnerabilidade das fibras 

nervosas, concordando esta conclusão com as observações de M a r i n e s c o 3 3 . 

Is to concorda também com os trabalhos experimentais de H e r r e r a 2 1 que, 

intoxicando animais com o curare, encontrou modificações diversas na de

pendência da dose usada: se a dose era única e mortal , as lesões eram de

generativas e graves, porém se a dose era mínima e repetida, as lesões pas

savam a ser proliferativas, t ìpicamente do tipo irr i tat ivo. Ass im é que, na 

tuberculose, seriam explicadas as alterações, às vêzes degenerativas e outras 

vêzes prol iferat ivas: as fibras nervosas mais resistentes e afastadas da lesão 



tuberculosa apresentariam alterações do tipo proliferativo, de caráter irri¬ 

tativo, enquanto que as mais vulneráveis situadas nas vizinhanças da lesão 

apresentariam alterações do tipo degenerativo. N a proporção que evolve o 

processo tuberculoso, as alterações proliferativas aumentam para depois as

sumirem aspecto de degeneração. 

J abonero 2 4 , estudando as fibras nervosas no esôfago, em 3 casos de tu

berculose, descreveu engrossamentos irregulares ao longo de seu trajeto e 

afirmou que as alterações se iniciavam ao nível das terminações e suas 

arborizações. Êste t ipo de alteração corresponde às lesões proliferativas 

descritas por Lawren t j ew e Fi la towa, por Guillen e às que aqui descreve

mos; elas não são específicas já que se parecem muito com as que obser

vamos nos neuromas experimentais e são idênticas às descritas por Fe r re r 

e R i b a s 1 6 nas vizinhanças das lesões leprosas. Lowe l l , Puchol e P e r e z 3 2 

descreveram, também na lepra, lesões de fibras nervosas representadas por 

engrossamentos e nódulos; em outras fibras que não apresentavam tais mo

dificações, observaram profundas alterações nos axônios que apareciam frag

mentados, com trajeto em espiral, tortuosos e com freqüentes figuras em 

rosário; em todos os casos existiam evidentes lesões nos nervos e aparelhos 

terminais — do tipo de neurite histològicamente inespecífica, com degenera

ção dos axônios — semelhantes às observadas em nossos casos de laringite 

tuberculosa. Jabonero descreve, em uma fibra, formação fusiforme com 

aparente aumento de neuroplasma e adelgaçamento das neurofibrilas; figura 

semelhante t ivemos oportunidade de observar em nossos casos e concorda

mos com êste autor quando diz ser esta formação de caráter patológico 

e não devida a alteração pós-mortal como querem H e r z o g 2 2 e Herzog e 

Mart inez 2 3 . 

Muitas vêzes as fibras apresentam alterações proliferativas sem que se 

possa observar lesões tuberculosas em áreas circunvizinhas; este fato terá 

sua explicação se aceitarmos não ser o processo local a causa das alterações 

dos elementos nervosos. Os neurônios de tamanho e t ipo semelhantes se 

reúnem no gângl io em grupos isodinâmicos 1 3 ; em várias o p o r t u n i d a d e s 1 2 . 1 4 

podemos verif icar que as lesões histológicas se apresentam preferentemente 

localizadas nos neurônios que formam tais grupos. Lesões localizadas nas 

terminações progridem por via ascendente determinando alteração grave nos 

neurônios; como os elementos de um grupo enviam seus prolongamentos 

para determinado ponto formando o ninho dendrítico, a disfunção de certo 

número de neurônios determinaria a disfunção de todo o grupo, traduzindo-se, 

nas terminações periféricas dos neurônios secundariamente atingidos, por 

alterações de tipo proliferativo. Estas conclusões concordam com as obser

vações de Lawren t j ew e F i la towa que descreveram, nos músculos da laringe 

de pacientes tuberculosos porém absolutamente livres de lesões específicas, 

alterações do t ipo prol iferat ivo; para êstes autores o processo tuberculoso 

provoca degeneração em todo o sistema do nervo vago e tais lesões ocorre

r iam em regiões não diretamente acometidas pelo bacilo de Koch . Os pro

dutos das lesões tuberculosas têm, como todas as substâncias proteicas, 

neurotropismo positivo, com a propriedade de circular nas bainhas nervosas, 



principalmente na de Mauthner, seguindo a via ascendente; assim, sendo as 

terminações vegetat ivas e motoras lesadas pelo processo tuberculoso, os pro

dutos tóxicos se difundem até os neurônios de or igem. P o r êste mecanismo 

seria seriamente afetado todo o sistema neurovegetat ivo regional. 

N a infecção tuberculosa o terreno tem suma importância e está subor

dinado diretamente ao sistema neurovegetat ivo. O conceito de terreno deve 

ser lembrado em se tratando de tuberculose e explica muitos pontos obs

curos, pois, se em um tuberculoso que elimina durante anos material alta

mente contaminado sem que sua laringe apresente modificações apreciáveis, 

por que em determinado momento ela há de se contaminar? Outra expli

cação não cabe senão a de que o bacilo desempenha papel secundário, sendo 

a causa principal o terreno modificado pelo sistema nervoso vegeta t ivo. N a 

tuberculose temos, em suma, dois fatores antagônicos — o bacilo e o ter

reno — cuja luta se estabelece em pleno tecido conjuntivo. 

Sendo o tubérculo formação essencialmente conjuntiva, nada autoriza 

afirmar que na sua gênese influam sòmente elementos celulares, já que os 

fenômenos vasculares, como em toda a inflamação, t êm papel relevante. 

O endotélio vascular possui propriedades definidas e a dilatação capilar é 

ativa, desempenhando a inervação vegeta t iva papel preponderante ( K u n t z 3 0 ) 

nos fenômenos defensivos; as terminações vegetat ivas nos pequenos vasos 

estão constituídas por um sincício nervoso ( J a b o n e r o 2 6 ) ou por um plexo 

terminal que inerva a musculatura lisa ( B u l l ó n 4 ) . Ass im é que não existe 

razão para excluir as fibras vegetat ivas e considerar o tubérculo como sendo 

a resultante de uma ação na qual as fibras e os neurônios não tomam parte. 

E m outras palavras, o aparecimento de lesões da laringe, como complicação 

da tuberculose pulmonar evolutiva, não pode ser devido ao simples contato 

prolongado da mucosa com material fortemente bacilífero, pois uma mucosa 

indene suporta, sem apresentar modificações, a passagem de escarro rico 

em bacilo, o mesmo não acontecendo com uma mucosa que apresenta trans

tornos circulatórios, embora aparentemente indene, ou com alterações ner

vosas; o alojamento do bacilo da tuberculose requer a pré-existência de ter

reno apropriado. Encontramos, na laringe, elementos de estrutura, signifi

cação e gênese distintas — cart i lagem, músculo, glândula, epitélio e tecido 

conjuntivo — onde se aninham vasos e especialmente nervos que não se 

restringem apenas a conduzir estímulos da vida de relação; a eles é devida 

a regulação da vida vegetat iva de cada elemento e suas reações defensivas. 

O foco tuberculoso é o ponto de partida de estímulos que regulam todo o 

mecanismo da alergia. N a tuberculose M o r o e K e l l e r 3 5 assinalaram a exis

tência de reações vegetat ivas anormais e S e i f f e r t 4 0 afirmou que a reação 

antígeno-anticorpo reforçaria a sensibilidade local por estímulos dos centros 

vegetat ivos. A alergia tuberculosa seria, para Seiffert, fenômeno essencial

mente nervoso. Rosenthal valorizou o papel do sistema vegeta t ivo na tu

berculose e afirmou que o bacilo só pode se desenvolver naqueles pontos 

em que exista disfunção vegetat iva. 

A s correlações entre o sistema vege ta t ivo e as reações orgânicas à tu

berculose t êm papel relevante no mecanismo patogênico das formas parti¬ 



culares da doença ( S t u r m ) , como no caso da laringite. Da incorporação da 

patologia neural às investigações sobre a tuberculose, limitadas até a pouco 

ao problema da patologia celular, cabe esperar uma diretriz no modo de 

analisar os problemas da doença tuberculosa; isto só será proveitoso se não 

nos limitarmos às vagas abstrações de alergia, bacilo e órgão e pensarmos 

no organismo como um todo regulado pelos sistemas nervoso e endócrino. 

Se para o processo alérgico fôr aceita uma direção central e encefálica 

( S t u r m ) , a incorporação do conceito de alergia na doutrina da tuberculose 

perde posição em favor do reconhecimento de um preponderante fator ner

voso na sua patogenia. Michejew e Pawl iu t schenko 3 4 , em 18 casos de tu

berculose crônica, encontraram no centro vegeta t ivo encefálico, graves alte

rações (vacuolização, picnose, destruição celular, proliferação e polimorfismo 

da glia, alterações vasculares) . A tuberculose determina alteração vegetat i 

va por ação microbiana nas terminações nervosas, por provocação de pro

cessos inflamatórios nos centros nervosos e por ação nas glândulas de se

creção encarregadas de regular o tono vegeta t ivo ( B ú f a n o 5 ) . Com Spe-

ransky sabemos que o sistema nervoso não só está interessado nos processos 

patológicos, senão que, freqüentemente, os provoca, estando a capacidade 

de reagir de um tecido frente à infecção tuberculosa na dependência direta 

da função do segmento nervoso correspondente. Speransky observou que a 

secção unilateral do v a g o imprime à infecção tuberculosa do pulmão homo¬ 

lateral um caráter mais benigno que a produzida em um animal inervado 

normalmente e que a secção subdiafragmática do v a g o torna muito menos 

intensa a reação dos órgãos abdominais à infecção tuberculosa que nos ani

mais testemunhas. 

A o se iniciar a necrose, as fibras nervosas contidas no tecido são lesa

das e como são continuação do soma celular, qualquer causa que atue sôbre 

elas repercute na célula nervosa. Se a alteração da fibra é mínima, a lesão 

celular será diminuta e no caso de restitutio ad integrum o episódio care

cerá de significação. A lesão celular sendo grave, reflete-se à distância, na 

terminação do axônio, resultando distrofias tissulares que predispõem o or

ganismo a processos graves que tendem à cronicidade adquirindo caracte

rísticas especiais. Nes te caso, quando aparece alguma solução de continui

dade no revestimento mucoso da laringe, os tecidos subjacentes têm que se 

haver com condições completamente desconhecidas; as injurias agem direta

mente sobre os tecidos e tais estímulos são levados até os neurônios que 

reagem na razão direta de sua intensidade e persistência. Sendo a injúria 

suficientemente poderosa para exaurir completamente a capacidade funcional 

do neurônio, a distrofia aparece no local de menor resistência e a lesão 

tende a crescer. Tôda a vez que as terminações nervosas sofrem lise, a 

alteração deixa de ser local para ser geral, passa a afetar os prolongamen

tos dos neurônios de tôda a cadeia, adquirindo características essencialmente 

patológicas. Devido a estas alterações, o conectivo-vascular do mesênquima, 

encarregado da defesa local, claudica por te rem os mecanismos vasomotores 

perdido sua labilidade funcional já que as terminações nervosas e os neu

rônios ganglionares sofreram lesões irreversíveis. 



N a tuberculose laríngea produtiva, de evolução lenta, as terminações 

nervosas apresentam alterações de caráter proliferat ivo — nudosidades, en

grossamentos, brotamentos fibrilares — e se encontram infiltradas por ele

mentos linfocitários; o gânglio cervical superior aparece também infiltrado 

e com alterações essencialmente proliferativas. N a agressão bacilar violen

ta, que determina em pouco tempo a lise das terminações, os neurônios do 

nervo vago e do nervo cervical superior apresentam aspecto edematoso, com 

perda da estrutura nuclear, com fragmentação dos prolongamentos, com nu

dosidades, com hiperplasia e hipertrofia dos dendritos. 

R E S U M O E C O N C L U S Õ E S 

Foram estudadas as laringes de 16 pacientes que faleceram no curso 

de tuberculose pulmonar grave e as de 4 indivíduos normais. A s impregna

ções foram feitas pelo método de Boeke e, eventualmente, pelo nitrato de 

prata reduzido de Cajal, utilizando-se também as colorações pela hematoxi-

lina-eosina e pelo Gomori . Nas laringes normais foram estudadas as termi

nações nervosas, sendo descritas e discutidas as terminações livres e em 

plexo, concluindo-se serem as segundas fi logenèticamente superiores, permi

tindo maiores relações entre a fibra nervosa e o protoplasma celular. Nos 

casos patológicos as impregnações mostraram alterações nas terminações e 

nas fibras nervosas. Nas terminações ocorreu hipertrofia com formação de 

bolas argênticas e hiperplasia representada pelo aparecimento de brotamen

tos e colaterais que constituem o neuroma da terminação. A s fibras ner

vosas apresentam-se edemaciadas, com nodosidades, alterações neurofibrila¬ 

res e perda de apetência pelos sais de prata, estando mais sèriamente lesa

das nas vizinhanças de áreas tuberculosas. N a tuberculosa laríngea de 

evolver lento, as terminações e fibras nervosas apresentam, predominante

mente, alterações de caráter proliferativo. N a tuberculose de evolução rá

pida, as fibras nervosas evidenciam maior número de alterações degenera

tivas e as terminações nervosas entram em lise. A s alterações não são 

específicas já que podem ser observadas em outras entidades. 

S U M M A R Y A N D C O N C L U S I O N S 

Histoyathology of the nerve endings in the tuberculous laryngitis. 

T h e larynges of 16 patients who died in the course of severe pulmonary 

tuberculosis and of 4 normal subjects are studied. Impregnations were 

done by Boeke's method and sometimes by Cajal's reduced silver nitrate; 

stainings by hematoxylin-eosine and Gomori we re also used. In the normal 

larynges the nerve endings w e r e studied; free and plexual nerve endings 

were described and discussed; the author states that this lat ter pattern is 

of higher phylogenetical rank and allows better relationship between the 

nerve fiber and the protoplasm. In the pathological cases the stainings 

showed changes in the nerve endings and fibers; in the nerve endings hy¬ 



pertrophy wi th development of argentic balls and hyperplasia (buds and 

collaterals of the ending neuroma) are seen; nerve fibers are swollen, wi th 

nodosities, changes in the neurofibrils and loss of affinity for the silver 

salts; the lesions are more severe in the neighborhood of the tuberculous 

processes. When the laryngeal tuberculosis develops slowly, proliferative 

changes prevail in the nerve endings and fibers; when the evolution is 

rapid, the nerve fibers show a greater number of degenerative changes and 

the nerve endings g o into lysis. T h e changes are not specific, as they can 

be detected in other diseases. 
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