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DEGENERAGOES : 33

como também o glandular apresentam-se vacuolizados
e franjados nos cortes corados pelos métodos rotinei-
ros, porgue o glicogénio se dissolve no formol, mas
sendo fixado em dlcool absoluto e corado pelo carmin
de Best verifica-se a grande riqueza ndo s0 no epitélio
como também no estroma; essa riqueza é ainda maior
no endométrio do Gtero gréavido. Nos tecidos embrio-
ndrios ndo so epiteliais como mesenquimal também se
verifica grande quantidade de glicogénio, devido as
intensas atividades metabdlicas desses tecidos; o
mesmo acontece em qualquer tecido em crescimento
e multiplicacio como as neoplasias, a inflamacdo, a
reparacdo e a regeneracdo.

Em condigBes patoldgicas o actimulo de glicogénio
& verificado nas células dos tbuios renais e particular-
mente na alga de Henle nos casos de diabete melito,
constituindo mesmo achado caracteristico dessa
doenca; em certos casos € tdo abundante que pode ser
demonstradc até macroscopicamente aplicando-se o
liguido de Lugol {*) na superficie de corte do Grgdo
a gual, entdo, assume coloracde castanha que pode ser
desfeita pela lavagem em 4gua, ao contrdrio do que
acontece com a substdncia.amildide, a qual ndo é
soitivel na dgua. Os cortes corados pela hematoxilina-
-eosina de material fixado em formo! mostram as
células tumefeitas e vacuolizadas porgue o glicogénio
é dissolvido; se o material for fixado em dlcool abso-
luto e os cortes tratados pelo carmin de Best, aparece-
rdo com o citoplasma carregado de grdnulos de cor
vermelho-viva. Esse acdimulo é devido 3 reabsorgdo da
glicose eliminada pela urina, a qual é polimerizada em
glicogénio pelas células dos tdbulos.

No coma diabético os mesmos métodos revelam o
glicogénio nas células da neuroglia do coGrtex cere-
bral, nos espacgos linféticos perivasculares, na lepto-
meninge &, mais raramente, nas células nervosas; pelo
contrério, neste caso, desaparece do figado.

A doenga de von Gierke, jd@ descrita na 18 parte
desta obra {pég. 253}, caracteriza-se pelo actimulo do
glicogénio nas células de vérios drgdos que, em certos
casos € o figado (tipo 1}, em outros sdo os musculos
e o miocérdio {tipo 11} ou, entdo, o figado e mlsculos
concomitantemente (tipo 1il) e, por isso, também
chamada glicogenose ou tesaurismose glicagénica; tra-
ta-se de doenca hereditédria, resultante da falta da
enzima glicose-6-fosfatase, a qual normalmente despo-
limeriza o glicogénio transformandc-o em glicose e,
entdo, ndo existindo essa enzima ndo se dé a transfor-
macdo e daf o acimulo do glicogénio nas células da-
queles Grgdos. As células assim carregadas aumentam
de volume e o método do carmin de Best mostra-as
abarrotadas de glicogénio; por isso, os 6rgdos aumen-

{*} Jean George Antoine Lugol, médico francés,
1786-1851. Este l{quido consiste na solugdo aquosa de iodo
e iodeto de potéssio.

tam de volume, particularmente o figado, resultando
hepatomegalia. Nesses casos o figado retirado do
caddver apresenta grande resisténcia a autolise devido
3 falta das enzimas. Nos cortes fixados em formol e
corados pela hematoxilina-eosina, as células hepaticas
apresentam-se aumentadas de volume, com o citoplas-
ma transparente devido a dissolucdo do glicogénio &
com o nticleo central.

O gargoilismo, ou melhor, garguiismo {derivado de
gdrgula, que sdo as canaletds para escorrer dgua em
cuja extremidade hd uma figura gretesca, colocadas
nas partes laterais dos telhados das igrejas goticas),
também jé descrito na 18 parte desta obra, € uma
alteracio do metabolismo dos mucopolissacarideos
do tecido conjuntivo, os quais s8o combinagbes de
glicideos com proteinas, permanecendo al acumu-
lados resultando alteragOes Osseas gue determinam
deformidades grotescas do individuo; além disso, hd
ainda alteracdo do metabolismo dos glicolipideos do
sistema nervoso, dando em conseqiiéncia deficiéncia
mental, isto &, oligofrenia.

Pigmentos — Assim se denominam aquelas subs-
tancias dotadas de cor propria que se fixam nos
tecidos em forma de grénulos, alterando assim a cor
dos &rgdos. Essas substdncias podem ter origem
do mundo exterior ou, ent8o resultar da iransforma-
¢cdo de materiais normalmente existentes no orga-
nismo; por isso, os pigmentos sdo respectivamente
classificados em dois grandes grupos: exégenos e
enddgenos.

Os pigmentos exdgenos que podem ser verificados
no nosso organismo tém origens variadas, de um caso
a outro e, s vezes até no mesmo caso, constituindo o
substrato  anatomopatolégico das nosoconioses
{nosos = doenca + konios = poeira} que, conforme o
seu nome indica, sdo as doencas resuttantes da pene-
tragdo de poeiras estranhas nos tecidos do nosso or-
ganismo. Alguns sdo aplicados com fins terapéuticos,
como por exemplo, o 4cido picrico, que cora a pele
em amarelo; o mercuro-cromo em vermelho; a violeta
de genciana em roxo; o nitrato de prata em negro &,
assim por diante. E evidente que esses casos ndo cons- -
tituem processos patoldgicos, mas apenas alteram a
estética do individuo por alguns dias, ao cabo dos
quais a pele volta ao seu aspecto normal.

Medicamentos introduzidos ‘por via oral ou mesmo
por injecdes subcutdneas, intramusculares ou endove-
nosas, também podem determinar pigmentagdo;
assim, um tratamento, prolongado com prata coloidal,
como o electrargol, determina depdsitos de um albu-
minato insol(vel sob a forma de finos grédnulos na
pele, parede intestinal, gdnglios mesentéricos, baco,
rins, ete. . . , constituindo a argirose (argyros = pratal.
As partes assim atingidas assumem coloragéo acinzen-
tada, pigmentacdo essa muito resistente a codas as
tentativas terapéuticas para elimind-la; o albuminato
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Fig. 25 — _Exg:ﬂ'.:picfs de tatuagem proposital ornamental. {Casos do Dr. Aymar Sperli, do Servico de Cirurgia Pldstica da Santa
Casa de Misericordia de S. Paulo, Chefe: Dr. Wiadimir do Amaral, Reprodugdo gentilmente permitidal. -

nas,_cie tal modo que as leis de Moisés proibiam essa  etc. .. ; a vaidade; o espirito de seita, o que explica a
pratica; a imitacdo, como se verifica em aglomerados presencga de tatuagens nos membros de certas associa-
de individuos que durante muito tempo levam vida ¢0es, como por exemplo, a camorra; o sentimento
em comum, como marinheiros, soldados, prisioneirgs, amorosc quer normal, quer patologico; a mnemo-

Fig. 26 — Aspecto histologico da tatuagem:
a epiderme é normal e na derma as células
histiocitarias estdo borradas pele acumulo
do pigmento negro constitufdo pela tinta da 1
China, nela introduzido. Col.: hematoxilina-
-epsina. Aumento: 60X,
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técnica, isto é, a necessidade de fixar de modo inde-
lével a lembranca de acontecimentos, etc. . . Entre os
drabes atribufa-se 3 tatuagem propriedades profilaticas
e curativas de certas moléstias e daf o uso t8o genera-
lizado dessa pritica nesse povo: em certas regides
havia a superstigcdo de que a tatuagem endurecia de tal
modo a pele que a tornava invulnerével as flechas e as
espadas sendo, por isso, realizada com o fim de prote-
A0 NOS guerreiros.

Quanto as conseqiiéncias da tatuagem, a ndo ser a
persisténcia do desenho por toda a vida do individuo,
nada mais héd digno de assinalar. Em casos raros, apos
muitos anos a tatuagem se apaga ou chega mesmo a
desaparecer.

As pneumoconioses, ou mais corretamente pneu-
monoconioses (pneumon = pulmao + kénis = poeira),
constituem uma forma de pigmentacdo exdgena
determinada pela inalagdo de poeira de determinadas
substincias, as quais permanecem fixadas nos
pulmdes. :

A mais comum é a poeira de carvdo mineral que
polui o ar das cidades industriais, sendo inspirado dia-
riamente pelos seus habitantes; as particulas de carvio
alcancando os alvéolos pulmonares sdo apreendidas
pelas células histiocitarias que fazem parte da estru-
tura da parede alveolar, transportando-as para as
adventicias dos vasos sangtifneos onde se localizamn os
linfaticos e, além disso, para os espagos subpleurais e
dagui vdo para os gdnglios do hilo. Na autdpsia,
entdo, verificamos através da fransparéncia da pleura,
estrias negras formando um desenho alveclar mais ou

Fig. 28 — Pulmdo de adulto, vendo-se o desenho em negro
formado pela antracose nos iinfaticos da pleura.

menos intenso, conforme o caso {Fig. 28); cortado o
4rgdo, notam-se dreas irregulares de cor negra dissemi-

- nadas por toda a superficie, também de exiensdes va-

ridveis. Os gadnglios do hilo pulmonar estdo aumen-
tados & a sua cor varia do cinzento até o negro, con-
forme a intensidade do actimulo dessa poeira; este
processo recebe o nome de antracose (anthrax =
carvdo). Nos cortes histologicos de pulmdo e ganglios
linfdticos do hilo pulmonar a antracose é bem evi-
dente devido & sua cor negra, sendo verificada no in-
terior das células histiocitdrias livres e da adventicia
dos vasos sangiiineos {Fig. 28}; em certos casos de
processos que substituem totalmente a estrutura pul-
monar, é a antracose que permite o diagnostico histo-
l6gico do 6rgdo.

A antracose ndo € encontrada em criangas, come-
cando a aparecer acima da idade de 10 anos; além -
disso, o pd de carvdo vegetal ndo a determina, mas .
somente o carvdo mineral devido ao teor em 6leo mi-
neral que o faz fixar nas células, as guais ndo podem
metabolizd-lo.

A antracose comumente instalada nos pulmdes ndo
determina sintomas e, portanto, ndo constitui pro-
priamente doenca, sendo encontrada nas autépsias de
adulto geralmente; como a poeira de carvdo irrita a
mucosa dos bronquios, pode determinar bronquite
crdnica nos individuos constitucionalmente predis-
postos ao catarro das mucosas, como aqueles que, na
infincia, apresentaram a didtese exsudativa. As células
histiocitdrias, carregadas de poeira de carvdo, caem no
lume alveolar e sdo eliminadas com o catarro; por
isso, o escarro desses individuos é em geral pontilhado
de negro. Em certas profissSes em gque a quantidade
de p6 de carvio inalada é muito grande, como os lim-
padcres de chaminés, foguistas de estradas de ferro ou
de certas ind(strias e mineiros de carvdo, a bronquite
cronica com expectoragdo de cor escura é a regra. Em
autdpsias de tais casos, os pulmdes apresentam-se pra-
ticamente de cOr negra devido & sobrecarga de pd de
carvdo; esse processo assim intenso agrava considera-.
velmente as alteracdes constitucionais dos pulmdes,
de modo gque, se ¢ individuo tiver bronquiectasias
dd-se a necrose da parede resultando cavidades de
paredes anfractuosas, contendo catarro espesso,
circundadas por tecido pulmonar endurecido, consti-
tuindo a tisica atra {phthisis = gastar, consumir; ater
= negro}.

Diversas outras pneumonoconioses podem ser veri-
ficadas na prética médica, muito mais importantes do
que a simples antracose, porgue constituem verdadei-
ras doencas, de natureza profissional, destacando-se a
silicose, que pode ser encontrada em trabalhadores de
minas de quartzo, ou de carv8o mineral, ou de ferro,
como se verifica no Estado de Minas Gerais, ou de pe-
dreiras e até em operdrios que trabalham em cerdmica
e com esmeril, conforme jd@ foi comprovado pelo
autor desta obra. Os cristais de siliga assim inalados
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cose {Fig. 32); nestes casos j& ndo se trata de doenca
profissional, a menos que o individuo seja foguista ou
irabalhe em mina de carvdo.

A silica normalmente faz parte do S.R.E., mas
em tracos indosdveis, constituinde um estimulante
desse sistema; por isso, 2 penetragdo de particu-
las dessa substéncia estimula esse tecido a proliferar
se, consistitucionalmente, forem deficientes os me-
canismos defensivos do organismo contra esse ac-
muio, ou melhor, que trahalham na sua elimina-

Fig. 30 — Fotomicrografia do
pulmdo na fase inicial da sili-
cose, vendo-se a reagdo histio-
citdria da parede alveolar e sua
diferenciacdo em fibroblastos.
Col.: hematoxilina-eosina. Au-
mento: 120X,

Os trabalhos experimentais sobre ¢ assunto mos-
traram que a sflica pode ser tornada indcua se for
envolvida por ferro ou aluminio em pd; se aos animais
de experiéncia inalam-se doses de sflica alternadas
com doses de pd de alumfnio, ndo se produzem lesGes
pulmonares, mas se forem inalados juntamente néo se
verifica essa prote¢do, porgue o alumfnio é absorvido
com maior rapidez deixando livre a sflica. Por isso, a
inalagdo de aluminio em poé tem sido usada para o tra-
tamento da silicose no homem, com melhoras subjeti-
vas, mas ainda ndo ha resultados conclusivos. '

Fig. 31 — Silicose pulmonar:
fotomicrografia mostrando o
nddulo fibroso com as fendas
transparentes correspondentes
aos cristais de silica, que carac-
teriza a fase final do processo.
Col.: hematoxilina-eosina. Au-
mento: 120X,
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rior das células histiocitdrias em todas as dreas onde s
processou hemorragia ou gqualquer extravasamento de
glébulos vermelhos do sangue; da desintegracdc des
tes, as células histiocitdrias captam o nucleo férrico,

reunindo-o a um hidrato de carbono e protefna resul- -

tando, entdo, o pigmento. Conforme se vé, trata-se de
urn processo idéntico aguele que se passa normalmen-
‘te no S.R.E. do baco. Em virtude do acmulo das cé-
lulas histiocitdrias carregadas de hemossiderina, a drea
ou a parte do 6rgdo ou mesmo o Grgdo todo apre-
senta-se, a0 exame macroscopico, de cor castanha
mais ou menos intensa, conforme a guantidade do
pigmento, como se verifica no tumor gigantocelular,
por exemplo, que serd descrito no capitulo das infla-
macdes especificas (pdg. 403). :

Os focos hemorrégicos datando de vérios dias apre-
sentam a cOr castanha, principalmente na zona limi-
trofa com os tecidos normais, devido ao acimulo dos
histiocitos carregados de hemossiderina (Fig. 33); essas
células podem desintegrar-se também e, entdo, o pig-
mento é libertado no tecido. As células fixas do
tecido conjuntivo e epitelial das vizinhangas do foco
hemorragico também podem-apresentar-se com o pig-
mento, por terem sofrido a anoxemia e, portanto,
entram em degeneracdo, de modo que recebem passi-
vamente ¢ pigmento difundido no meio; geralmente
nesses focos a hemossiderina persiste durante muito
tempo, mesmo apds a reabsorcdo completa do sangue
extravasado e formacdo da cicatriz, fato este impor-
tante por constituir o testerunho do extravasamento
sangiiinec ai acontecido anteriormente.

Nos casos de insuficiéncia cardiaca cronica os pul-
mdes apresentam cor castanha mais ou menos escura,
principalmente nos seus lobos inferiores, devido a
quantidade mais ou menos grande de células histioci-
térias carregadas de hemossiderina. Nesses casos, de-
vido & congestdo passiva dos capilares dos alvéolos
pufmonares, os gldbulos vermethos extravasados na
parede alveolar ou mesmo no lume desintegram-se e

os seus detritos sdo fagocitados pelas células histioci-
tarias em cujo citoplasma opera-se a transformacéo da
hemoalobina resultando a hemossiderina. Como essa
congestio passiva dos pulmdes é encontrada particu-
larmente em casos de alteractes das vdlvulas do cora-
cdo, esses histiocitos carregados de hemassiderina sdo
chamados células de vicio cardiaco, demonstrdveis
nos cortes histolégicos dos puimdes nesses casos (Fig.
34}. Em vida, essas células estdo presentes no escarro
e, s vezes, sdo tdo abundantes, que esse expectorado
apresenta cor castanha mais ou menos escura.

O depodsito de grande quantidade de hemossiderina
em um érgdo constitui a hemossiderose, caracterizada
pela cor de tijolo ou de ferrugem que ele, entdo, apre-
senta ao exame a olho nu e histologicamente as célu-
las histiocitdrias carregadas de pigmento hemossidero-
tico.

A hemossiderose é encontrada particularmente no
figado e bago nas anemias constitucionais, como a
megalobéstica, talassanemia, anemia faiciforme, ane-
mia hemolftica familiar, etc. . ., em que as células do
S.R.E. sdo incapazes ou tém deficiéncia de metaboli-
zar o ferro o qual, por isso, fica nelas retido. Fora des-
ses casos, a hemossiderose pode verificar-se em conse-
gliéncia de repetidas transfusdes de sangue, em
virtude da grande desintegracdo dos glébulos ver-
melhos transfusionados ou entdo no impaludismo,
também em conseqiiéncia da desintegragdo de hemé-
tias. -

Além disso, a hemossiderose é um achado normal
nos cortes histoldgicos de 6rgéos de recém-nascido e
de criancas até o 69 més de vida extra-uterina mais
ou Menaos.

A hemossiderose generalizada constitui a base
anatomopatolégica da hemocromatose que, confar-
me j& vimos na 12 parte desta obra, é uma doenca
hereditdria, transmitindo-se em cardter recessivo, pro-
vavelmente ligada ao sexo porgue compromete predo-
minantemente os homens.

Fig. 33 — Aspecto histolégico de um foco
de hemorragia datando de algum tempo,
mostrando as célufas histiocitdrias carrega-
das de hemossiderina. Col.: hematoxilina-
-epsina. Aumento: 120X,
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mesmo mode, o diabete melito é explicado pelo
mesmo processo no pancreas o gque também ndo pode
ser aceito, porgue hd cascs desta deenca em gue
apesar do grande acimulo do pigmento no péncreas,
néo ha diabete.

Finalmente, todas as tentativas para reproduzir a
doenga experimentalmente fracassaram. Devido a
insuficiéncia do metabolismo desses individuos fre-
glientemente eles sfo alcoolistas; o alcoolismo € con-
siderado comoe causa predisponente da doenga, o que
gvidentemente ndo é verdade porque a doenca €
muito rara em relagdo com o nGmero de alcoolistas. O
aleoolismo nestes casos & apenas a conseqliéncia do
insuficiente aproveitamento da alimentacdo que, além
disso, freqlientemente ¢ precdria, constituindo um su-
nletivo para as calorias que o individuo necessita, mas
ndo pode obté-las dos alimentos.

A hemomelanina é o pigmento formado pelos pa-
rasitas agentes do impaludismo, que s8o trés Proto-
zodrios do género Plasmodium; estes fixam-se nos glé-

Fig. 35 — Hemocromatose: aspectoe histolé-
gico das células hepdticas contendo os gré-
nulos de hemossiderina e hemofuscina disse-
minados no citoplasma. Col.: hematoxilina-
-<osina. Aumento: 350X.

bulos vermelhos do sangue metabolizando a hemoglo-
hina que é transformada em um pigmento negro que,
per isso, é comumente denominado pigmento malari-
co. Uma das formas evolutivas do parasita no sangue
do hospedeiro é a rosdcea, consiituida pelos merozoi-
tos dispostos em torno de um ndcleo de pigmento;
em dado momento essa rosdcea se rompe, aspalhando
no sangue ndo sG 0s merozoitos, como também o
pigmento, que é retido pelas células reticulo-endote-
liais do baco e do figade (Fig. 38} e, por isso, esses
Orgdos apresentam cor castanha mais ou menos escu-
ra, que caracteriza a moléstia anatomopatologica-
mente. Esse pigmento era. considerado como mela-
nina, mas os estudos histoquimicos mostraram a sua
arigem da hemoglobina; entretanto, esse pigmento ndo
dé a reacfo de Perls, mas pode-se obté-la tratando-se
previamente os cortes com sulfureto de amdnic e, em
sequida, realizando-se a reacdo, ou entdo, efetuando-
se a reacdo com a solugdo alcodlica de dcido clorfdri-
co. O pigmento maldrico é descorade pela dgua oxige-

Fig. 36 — Hemocromatose: aspecto histolé-
gico do pancreas vendo-se os dcinos desin-
tegrados e as células carregadas de pigmento.
Col.: hematoxilina-eosina. Aumento: 180X.
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+os biliares aumentam no sangue circulante e impreg--

nam os tecides, aos quais lhes comunicam a cor ama-
rela ou mesmo verde, fenbmeno este que constitui-a

ictericia {em: grego, significa amarelo-esverdeado)..

Mestes casos, uma parte dos pigmentos biliares: fica
dissolvida e:infiltra de modo difuso os tecidos; outra
parte se candensa ac contacio das granulagfes esver-
cas e se apresenta sob a forma de granulacdes esver-
deadas no-imterior das céluias e, por isso, torna-se:visi-
vel nos cortes histolégicos. No figado, além da im-
pregnacdo: das células hepdticas, os pigmentos’ biliares
formam, massas espessas de cor verde-negra, que
enchem e distendem os capilares biliares intercelu-
lares, comstituindo os chamados trombos biliares {Fig.
40). N rim, as lesdes determinadas pela ictericia sdo
muito: caracteristicas, devido 3 eliminacda: dos pig-
mentos biliares; as células dos tUbulos contorneados
se gpresentam tumefeitas, carregadas de pigmentos
biliares e o lume encerra geralmente cilindros granu-
losos impregnados pela bile; desse modo, o Grgdo j@

Fig. 38 — Fotomicrografia do figado no im-
paludisma, mostrande o pigmento abarro-
tando as células de Kupffer, localizadas nos
intersticios das traves hepdtias. Col.: hema-
toxilina-eosina. Aumento: 120X,

ac exame macroscopico apresenta-se de cor verde
mais ou menos. intensa. A funcdo do rim é alterada
manifestando-se por albumintria e cilindrGria, consti-
tuindo a nefrase colémica; em virtude desses casos
apresentarem:lesdo do figado e essa alteracdo renal, os
cifnicos franceses denominam esse conjunto de sin-
dromo hepato-renal.

Nos cases de ictericia, a partir do primeiro més de
idade os pigmentos biliares impregnam todos os teci-
dos, excepto o sistema nervoso central e os misculos;
no recém-nascido a icterfcia impregna também o teci-
do nervaso do cérebro e medula espinhal. Essa icter-
cia é geralmente fisiologica nos fetos prematuros, re-
sultando da grande destruicdo de glébulos vermelihos
e, portanto, de natureza hemolitica, desaparecendo:
espontaneamente logo nos primeiros dias. Essa dife-
renca no comportamento do tecido nervoso do
recém-nascido em relagdo ao do adulto indica que no
primeiro caso os pigmentos biliares se difundem nesse
tecido e a partir do primeiro més de vida uterina ha

Fig. 407 — Aspecto histolégice de figado
comn hepatite, mostrando os trombos bilia-
res no interior dos canaiiculos dilatados.
Col.: hematoxilina-sosina. Aumenta: 280%.
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Bloch! considera como precursor a dioxifenilalanina
{DOPA), que é um derivado quimico da pirocate-
quina a qual, por sua vez, é semelhante a epinefring,
hormonio da medular da supra-renal; fragmentos de
pele colocados em DOPA se tornam hiperpigmenta-
dos porgue as células da epiderme contém um fer-
mento — a dopa-oxidase gue transforma a DOPA em
melanina. N3o obstante, este mecanismo de formacéo
desse pigmento, que parece tdo claro, é passivel de
criticas, pois até hoje ndo se conseguiu obter da pele
humana a DOPA nem a dopa-oxidase; além disso,
retalhos de pele submetidos 3 fixagdo em formol du-
rante anos ou fervidos durante 10 a 15 minutos, sub-
metidos & agdo da luz solar se tornam escuros pelo
aumento da melanina e ndo existe enzima alguma
que resista a acGes dessa natureza.

Em virtude dessas criticas, Ropshaw” realizou
outras experiéncias, das quais concluiu que a forma-
¢do da melanina resulta de uma reacdo de floculagdo
corada, que se passa no citoplasma das celulas pelo
contacto de dois colbides de sinais contrarios: uma
protamina eletronegativa, de origem nuclear e uma
sulfidrila eletropositiva, de origem citopldsmica.
Esse autor deduziu essas conclusdes da seguinte
experiéncia: mistura-se em tubos de ensaio uma
sclugdo de protamina extraida da pele juntamente
com outra de glutation reduzido, tendo-se o cuidado
de manter o pH em 7,8; pouco a pouco essa mistura
vai escurecando e ao fim de 2 ou 3 dias apresenta-se
de cdr negra, com os caracteres da melanina. O exame
microsedpico revela ainda a presenca de bactérias,
cujas enzimas proteoliticas catalizam a formagdo do
pigmento, o que é demonstrado pelo fato da esterili-
zac3o da mistura ndo produzir o pigmento. Apos duas
ou trés semanas a cor dessa mistura evolui em sentido
inverso, voltando & cbr branca, o que significa que a
reacdo é reversivel.

Este mecanismo de formacio da melanina é verifi-
cado mesmo submetendo-se 3 ebuligio as sclugbes ou
a pele de onde foi extraida a protamina e, além disso,
explica também certos fatos da Patologia, pois a
reacio exige ligeira alcalinidade de pH=7,8 a 804¢ea
pele dos albinos, nos quais ndo hd melanina, é de
reacgdo acida.

O glutation reduzido, em solucdo aguosa, dissocia-
-se libertando um corpo sulfurado, que € a cisteina;
esta, e contacto com a protamina em meio alcalino
se oxida em cistina, a qual por sus vez, reage com a
protamina. Esta oxidacdo é catalizada pelo ion ferro;
este faz parte da estrutura das nucleoproieinas do
ntcleo das céluias. Desse modo, a protamina origi-

: Bloch, Bruno. — Das Pigment. Julius Springer, ed.,

Berlim, 1926.

5 Ropshaw, H. J. — Melanogenesis with Special

Reference to Suiphydrils and Protamines. Am. J. of Phy-
sialogy, 103:535, 1933.

nada pela cisdo da protefna nuclear, fornece a sulfi-
drila o ferro necessario para catalizar a oxidacdo da
cisteina. Essas verificacBes explicam a presenga de
tracos de ferro em certas melaninas, que néo é expli-
cada pelas outras teorias; além disso; compreende-se
também porgue em certos casos os métodos bioqui-
micos mostram a presenca da protamina e da sulfidri-
la, mas ndo se forma melanina, em virtude da auséncia
do ferro. Os estimulos que favorecem essas reagoes
sgo diversos, destacandc-se a luz solar, em virtude dos
raios ultravioletas nela contidos, mas também podem
ser de natureza mecanica, térmica, elétrica ou quimi-
ca: todos esses estimulos agem pela libertacdo das
substincias H, as quais determinam inicialmente vaso-
dilatacdo dos capilares sangiifneos, resultando o erite-
ma, que sempre precede a formacdo da melanina.

Em resumo, a melanogénese resulta da agdo de um
estimulo, mais comumente a luz solar e, especifica-
mente os raios ultravioletas, que ativa as enzimas nu-
cleares, determinando a cisdo das nucleoprotefnas em
protamina e 4cido nucléico; a primeira passa para o
citoplasma e o ferro nela contido cataliza a auto-oxi-
dacdo da cisteina em cistina a qual, por sua vez, reage
sobre a protamina resultando as granufages coradas.

O controle fisiolégico da melanogénese é realizado
pela hipofise e sistema nervoso simpatico. Diversas
experiéncias demonstram o papel da hipofise na
melanogénese, por meio de um hormonio produzido
pelo chamado lobo intermédio, representado por gru-
pos de células basofilas situados entre a adeno-hip6fi-
se e a neuro-hipdfise, mas esse hormdnio ainda néo
foi isolado, tendo sido apenas separadc dos outros
devido 3 sua maior solubilidade no dlcool butilico; é
designado pelos nomes de hormdnio melanotrafico
ou intermedina, ou ainda, hermdnio estimulante dos
melanocitos {MSH)}. Esse horménio injetado em ani-
mais determina aumentoc da sintese da melaninz e,
inversamente, nos animais pigmentados, a extirpagdo
da hipofise faz desaparecer a pigmentacdo. Outros
autores, porém, admitem que esse horménio seja
produzido pelas células eosinbfilas e transporiado
para as células do Jobo intermédio. Para outros ainda
seria o propric ACTH, pois tem-se observado que 0s
tratamentos prolongados com esse hormonio determi-
nam hiperpigmentagfo cutdnea, assim como em todos
os estados em que hé hiperfuncdo da hipéfise, como a
gravidez, o sindromo de Cushing, etc... verifica-se
aumento da melanogénese e, pelo contrédrio, nos casos
de insuficidncia hipofisdria, como na caquexia de
Simmonds ou na doenca de Sheehan, hd descoloracéo
da pele. Por conseguinte, é indiscutivel a importéncia
da hipéfise na melanogénese, sendo as discrepéncias
apenas no que se refere ao hormdnio que estaria em
jogo. Além disso, devido as intimas relacGes entre a hi-
nofise e o hipotdlamo por meio ca neurocrinia ja refe-
rida na 12 parte desta obra, é evidente que esta regido
do encéfalo também participe da melanogénese.
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DEGENERACOES ; 49

A fungdo da melanina na pele é absorver os raios
ultravioletas da luz solar, defendendo assim ¢ organis-
mo contra as agBes nocivas da luz solar intensa; além
disso, a absorcdo da luz contribui para a manutengio
da temperatura corporal, pois a pele dos negros
agquece-se mais facilmente do que a dos brancos e, por
isso, 0s negros apresentam maior ndmero de gldndulas
sudoriparas & maior eliminagdo do suor. Entretanto,
ainda ndo se conhece a func¢do da melanina no sistema
nervoso.

AlteragGes da melanogénese — Sdo designadas pela
denominacio geral de discromias {dys = md +
+ chromos = cor) e constituem importante sinal
semioldgico, particularmente em dermatologia.

As discromias podem ser por excesso de pigmen-
tac8o, constituindo as hipercromias que, por sua vez,
podem apresentar-se circunscritas, recebendo o nome
de manchas pigmentares ou, entdo, difusas, desig-
nadas por melanodermias. Em outros casos a discro-
mia & por deficiéncia ou mesmo falta de pigmentagdo,
0 que constitui respectivamente a hipocromia e a
-acromia; esta Gltima é representada pelo albinismo
universal ou parcial, j4 descritos na 12 parte desta
cbra {pdg. 59}). A hipocromia adquirida no curso da
vida recebe o nome de leucodermia {/eukds = branco
+ derma = pele).

As discromias podem ser primitivas, também
chamadas puras, ou secundérias ou, ainda, associadas;
no primeiro caso representam uma alteragdo constitu-
cional; no segqundo caso sdo conseqliéncias de lesBes
cutdneas e no terceiro caso fazem parte do quadro
clinico de certas doengas. Além disso, em qualquer
dos casos a discromia poderd ser regional, isto é, em
forma de manchas ou, entdo, difusa.

As manchas pigmentares primitivas sdo representa-
das pelas efélides e a mancha mongoélica. Efélides
lepi = sobre + helios = sol}, so minasculas manchas
redondas, de cor castanho-clara ou escura, planas,

lisas; geralmente isoladas uma das outras, distribuidas

simetricamente pelo rosto, nariz, testa, mdos e ante-
brago, mais raramente no pescog¢o, costas, pernas,
coxas, nadegas e drgdos genitais externos, que se veri-
ficam principalmente em individuos louros ou ruivos;
sdo vulgarmente chamadas "‘sardas”. Conforme o seu
nome indica, o seu aparecimento € relacionado 3 agdo
da luz solar, mas elas s8o hereditédrias, transmitindo-se
em carater dominanie e, além disso, desenvolvem-se
também na pele das partes que comumente estdo co-
bertas e, portanto, ndo recebem a luz do sol; entretan-
to, ndo estdo presentes no recém-nascido, comegando
a aparecer na puericia ou na puberdade. O exame his-
tolégico das efélides revela apenas quantidade

anormal de pigmento nas células da camada basal da

répteis saurios cuja cor da pele varia imediatamente conforme
0 meio & as circunstancias.

gpiderme, bem como das células histiocitérias da
derma. N&o representam maior importancia a ndo ser
a alteragdo da estética.

A mancha mongdlica é uma drea de cor cinza,
semelhante & arddsia, sem relevo, que se verifica na
pele da regido sacro-coccigeana dos recém-nascidos ja-
poneses e mongais, rara nos povos ocidentais, indican-
do assim uma caracterfstica dagueles povos; por isso,
ndo é uma doenga, desaparecendo no curso da inféncia
até a idade de 6 ou 7 anos. O exame histolOgico revela
auséncia de pigmentio na camada basal da epiderme,
mas nas paries profundas da derma véem-se nume-
rosas células histiocitdrias carregadas de melaning, o
gue parece indicar tratar-se apenas de uma fase da dis-
tribuigdo do pigmento.

As hipercromias s8o representadas pe'ns manchas
de cor castanho-escura que se verificam na doenga de
von Recklinghausen, jé deserita no capitulo da heredi-
tariedade {pdg. 59 da 18 parte desta obra), caracteri-
zada por tumores miltiplos da pele e 3s vezas também
dos nervos; essas manchas nunca faltam, assumindo
em certos casos, extensfes considerdveis, como um
“maiflot” de banho e, por isso, representam sinal
semiolagico de grande importéncia para o diagndstico
da doenca, sende que nos heterozigotos encontram-se
somente as manchas., O exame histoldgico de uma
dessas manchas mostra apenas sobrecarga de pig-
mento na camada basal da epiderme. Essa doenga é
um atestado da importincia do sistema nervoso na
melanogénese, pois os tumores resuftam da alteracdo
constitucional da inervagio da pele, onde se encon-
tram fibras mielfnicas em meio ao tecido conjuntivo
do tumor gque, por isso, é considerado como tumor
misto — conjuntivo e nervoso e dal o nome de neuro-
fibroma, que se ihe di.

Merece especial mengdo o cloasma (chloasma =
= verde), que se verifica nas mulheres durante a gravi-
dez, sob a forma de manchas irregulares, podendo ser
confluentes, de cbr amarela ou castanho-pélida ou
mesmo escura, espalhadas na testa e regides laterais da
face, mas sempre simétricas, acompanhadas de hiper-
pigmentacdo da linha alba do abdome, da aréola das
mamas e dos Orgdos genitais, particularmente nas
mulheres morenas, que s8o devidas & hiperfungdo da
hipéfise que se verifica normalmente nesse estado.
Essa hiperpigmentagdo constitui um dos sinais semio-
Idgicos da gravidez, mas ndo representa importancia
patoldgica, a ndo ser a‘alteragdo da estética.

A hiperpigmentacdo faz parte ainda de diversas
outras doencgas cutdneas, como a acanthosis nigricans,
xeroderma pigmentosum, a urticdria pigmentosa,
ete... ;

As hiperpigmentacdes difusas, isto &, as melanoder-
mias sdo geralmente secunddrias, como se verifica na
doenca de Addison, nos tuberculosos crénicos nos
quais a patogenia da hiperpigmentacdo é a mesma da
doenca de Addison; a hipercromia da intoxicagdo ar-
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Fig. 41 — QOcronose: aspecto microscopico
de uma vilosidade sinovial. Col.: hematoxi-
lina-eosina. Aumento: B0X am cima e 450X
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em baixo.

respiratérios. Na espécie humana esse pigmento estd
normalmente espalhado nos misculos, cortical da
supra-renal que, por isso, é de cor amarela-ouro; epi-
télio das vesiculas seminais; células intersticiais do
testiculo; corpo [iteo do ovério o qual é também de
cor amarelo-ouro e células nervosas do simpético e da

substdncia negra do pedunculo cerebral (mesen-

¥
! Pigmentos lipbidicos — Tratase de um grupo céfalo}; esté ainda presente dissolvido no plasma san-
f heterogéneo, de estrutura biocquimica ainda ndo bem glifnec ac qual comunica a cor amarela mais ou
3 esclarecida, dos quais se distinguem duas categorias: menos intensa, conforme a guantidade. Finalmente,
os lipocromos e os lipopigmentos. Os lipocromos sdo o tecido gorduroso apresenta a cor amarela devido &
de origem exdégena, derivados dos carotendides, os sua impregnacdo pelo carotendide; no recém-nascido,
quais representam os pigmentos vegeiais clorofilados, até os 2 ou 3 primeiros meses de vida extra-uterina o
sendo assim denominados devido 3 sua semelhanga tecido gorduroso é de cor branca pela faita desse
bioguimica com o caroteno contido na cenoura a3 pigmento. Se o individuo ingerir grande quantidade
qual comunica a sua cor caracteristica; conforme j@ de cenoura poderd apresentar coloracdo amarela mais
vimos na 13 parte desta obra (pédg. 190), os carote- ou menos intensa devido & impregnacdo da pele por
néides constituem a provitamina A, representando esse pigmento, conforme j4 foi referide anteriormen-
importante papel no metabolismo celular como trans- te a qual, além da modificacdo da estética ndo causa
. portadores de oxigénio, constituindo os pigmentos maior prejuizo.

Os lipopigmentos sdc verificados no citoplasma das
células sob a forma de grnulos de cbr castanho-pélida
que dio habituaimente as reagfes histoquimicas dos
lipbides; ndo obstante, persistem ainda os grdnulos
nas céiulas apds a agdo do dicool e do xilol empre-
gados na técnica histolégica.

Esse pigmento foi considerado como sendo de
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DEGENERAGOES e 53

Fig. 42 — Calcificacdo da ti-
nica média de artéria (arte-
riosclerose de Monckeberg};
essa tinica estd parcialmente
corada pela hematoxilina em
azul escuro, devido & sua im-
pregnacdo pelos sais de cdl-
cio. Col.: hematoxilina-eosi-
na. Aumento: 150X,

dos com a degeneracdo hialina ou nagueles cujo meta

‘bolismo é geralmente reduzido, como as cartilagens, a

producdo de diéxido de carbono (CO,) é muito
baixa, resultando relativa alcalinidade que favorece o

depésito do cdlcio. Nos tecidos mortos, isto €, nos

focos de necrose ou de necrobiose que sdo 4cidos, o

depdsito do célcio é determinado pela alteracdo das

relacBes fisico-quimicas dos coldides nos liguidos
que infiltram o tecido, alterando a solubilidade desse
fon nesses liguidos, como se verifica nos tdbulos
renais da nefrose necrética, na necrose de caseificagdo
da tuberculose, no tecido fibroso hialinizado, etec...
Uma variante dessa calcificacdo de tecido necrdtico é
aquela que se verifica na gordura; na desintegracio
dos lipdides os dcidos graxos sdo liberados e estes jun-
tamente com aqueles originados das gorduras neutras
combinam-se com o célcio formando sabses e estes,
por sua vez, sdo convertidos em carbonatos e fosfatos.
Esta forma de calcificacdo é realizada no ateroma da
{ntima das artérias, assim como no tecidc gorduroso
da cavidade abdominal nos casos da chamada pancrea-
tite aguda hemorrégica, apendicite aguda, ictericia
obstrutiva e peritonite aguda.

A calcificacio metastatica resulta da mobilizacio
do cdlcio dos ossos para os tecidos, sendo determina-
da pela hiperfuncio da paratiredide e na hipervitami-
nose D, conforme j4 foi descrito na 18 parte desta
obra; além disso, outras doengas como o mieloma
multiplo, leucemia, metdstases neoplésicas nos 0ssos, a
glomerulonefrite crdnica e a pielonefrite crénica
também podem determind-la. Nesses casos o célcio é
removido dos ossos aumentando no sangue, de modo
que os tecidos sdo banhados por [iguidos supersatura-
dos desse elemento; entretanto, a precipitacdo se veri-
fica apenas em certos 6rgdos como o pulmdo, estd-

mago, atrio e ventriculo esquerdos do coracdo, rim e
parede das artérias. A precipitacfo é intersticial, sob a
forma de carbonato ou fosfato amorfos, mas ndo ha
reacdo do tecido em torno desses focos {Fig. 44). Essa
precipitacdo é determinada pela relativa alcalinidade
dos tecidos como é o caso dos pulmdes onde a con-
centracdo do gés carbdnico é elevada ou, entdo, na-
queles em gue hd eliminagdo de dcidos como o rim,
estbmago, artérias e coragdo esquerdo.

Calcinose — Trata-se de doenca rara de natureza
constitucional, caracterizada por depdsitos de sais de
cilcio disseminados nos tecidos. Distingliem-se duas
formas: a calcinose circunscrita ou gota cilcica e a
calcinose universal.

A primeira caracteriza-se por focos calcdreos no
tecido conjuntivo das cépsulas articulares e/ou nas
bolsas sinoviais das articulacSes dos dedos, cotovelo,
joelho e tornozelo principalmente, determinando dor
como na dota drica e daf o nome dado & doenca, ma-
nifestando-se em geral na idade madura. O exame his-
tolégico dos tecidos assim atingidos mostra um foco
calcdreo circundado por tecido fibroso, as vezes com
células gigantes de corpo estranho, hiperplasia de
células histiocitdrias e infiltrado linfocitdrio. A
doenca parece estar relacionada & alteragic dos
fatores de solubilidade do célcio no sangue, represen-
tados pelas protefnas plasmaticas.

A calcinose universal se manifesta em jovens, ao
contrdrio da precedente, comprometendo particular-
mente o tecido conjuntivo da pele, mas também pode
ser comprometido o tecido conjuntivo das bainhas
dos msculos e dos nervos, tenddes e parede dos vasos

e

.sanglifneos. Freqlientemente esse processo €  asso-

ciado 3 esclerodermia ou & doenga de Reynaud. O
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DEGENERACOES

nas células da oligodendroglia e no globus pallidus e
zoma vermelha da substdncia negra estd contido nas
proprias células nervosas.

QO ferro assim distribufdo normalmente aumenta
com a idade. Em condicdes patolGgicas ele aumenta
consideravelmente nos territérios que o contém nor-
malmente caracterizando duas entidades: a doenga de
Hallervorden-Spatz e a paralisia geral.

A primeira é hereditaria, transmitindo-se em ca-
rdter recessivo e se manifesta j@ na infdncia com pro-
_gressiva rigidez dos membros inferiores, movimentos -
atetdsicos nas maos, disartria, isto é, dificuldade de
articular as palavras e oligofrenia. O exame anatomo-
patolégico do cérebro mostra o globus pallidus e a
substidncia negra de cGr castanha mais ou menos
escura devido ac actmulo de pigmenio e ferro nas
células nervosas dessas regides. A patogenia da doenca
é desconhecida; provavelmente depende da falta de
enzimas que intervém no metabolismo do ferro das
células desses ntcleos.

55

Fig. 44 — Metdstase do cdicio; nefrocalci-
nose. Os tiibulos contorneados estdo impreg-
nados pelos sais desse jon. Col.: hematoxi-
lina-eosina. Aumentos: 80X em cima e 18CX
em baixo. '

A paralisia geral é um dos aspectos da infecgéo sifi-
Iftica do organismo e, por isso, serd tratada no capi-
tulo das inflamacdes especificas {pag. 317},

Uratos — Ja vimos na 12 parte desta obra que o
cido drico constitui o produto final do catabolismo
das purinas, eliminando-se pela urina. Em certos casos
em que estd alterado o metabolismo dessas substdn-
cias, hd aumento do 4cido (rico no sangue e redugdo
da sua eliminacéo, resuitando o depsitoc de uratos nos
tecidos, particularmente nagueles de baixa capacidade

‘metabdlica- como as cartilagens e as cépsulas articu-

lares e isto representa o subsirato bioquimico da gota.
Essa alteracdo metabodlica, que & de natureza constitu-
cional, sensibilizando os tecidos, determina quadros
clinicos varidveis de um caso a outro, conforme ja foi
descrito na 12 parte desta obra, geralmente sob a
forma de artrites com ou sem formacgdo de tofos, 0s
quais também podem apresentar depdsitos de uratos.

No material obtido em autdpsia ou de bidpsia e
fixado em formol os cristais de uratos sdo dissolvi-
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O muco é uma substincia homogénea, viscosa, de
aspecto gelatinoso, variando a cor do cinzento até g
amarelo-esverdeado: é insolGvel na dgua, mas soldvel
nos 4&lcalis, precipitando em filamentos no dacido
acético diluido. Do ponto de vista biogufmico € cons-
tituido pela mucina, que é uma glicoproteina. Nor-
malmente o muco é produzido por certos epitélios
que formam o revestimento das mucosas das. vias
aéreas, do tubo digestivo e endocervix, assim como
pelas gldndulas muciparas contidas nas mucosas
desses Grgdos e nas glandulas salivares.- O muco se
forma no citoplasma das céluias sob a forma de goti-
culas que, fundindo-se umas com as outras formam
gotas maiores até encher toda a célula, que se torna
globosa assumindo a forma de um célice e dai o nome
de células caliciformes que se lhes dd; uma vez cheia,
a célula elimina esse produto de secrecdo na super-
ficie livre. Desse modo, o muco constitui um meio
de protecdo e defesa desses tecidos, de modo que qual-
quer substincia irritante determina logo aumento da
producio do muco, impedindo ou atenuando a agdo
deletéria sobre o tecido.

Nos cortes histol6gicos seguidos pelos métodos
rotineiros o muco é incolor; para evidencia-lo empre-
ga-se o mugcicarmin que o cora em vermelho ou o azul
de toluidina que o cora em roseo, isto &, metacromati-
camente.

Em condicBes patoldgicas o muco é produzido em
grande quantidade, permanecendo na célula, a qual se
transforma assim em um globo mucoso sendo, entéo,
destruida: é este fendmeno que se verifica no catarro
das mucosas, constituindo a degeneracdo mucosa.
Esta é apenas uma parte do quadro anatomoclinico
de certas moléstias como o coriza, que é o nome cien-
tifico do resfriado comum, que se caracteriza clinica-
menie pela grande eliminacdo de muco; as faringites

e bronquites também se caracterizam por esse mesmo

processo. Nas assim chamadas gastrites crinicas,

Fig. 47 — Aspecto histoldgico do tumor
viloso do reto, mostrando a maioria das
células com acentuada produgdo de
muco, representado pelos vactiolos, em
virtude da sua dissolugdo no fixador,
Col.: hematoxilina-eosina, Aumento:
120X.

hipertrofica e atréfica, a mucosa do estémago apre-
senta-se na autdpsia coberta por uma camada mais ou
menos espessa de muco, pois sendo uma anomalia
constitucional, em gque a mucosa permanece Com 0s
caracteres da mucosa intestinal, isto é, com as glén-
dulas mucosas, a prépria irritagio determinada pelos
alimentas ou bebidas favorece o aumento de pro-
ducdo do muco e descamacdo das células; nas disente-
rias h4 também grande produgdo de muco pela muco-
sa do intestino, que é eliminado pelas fezes em conse-
qiiéncia da degeneracdo mucosa do epitélio de reves-
timento e das gldndulas do intestino. Na fibrose cisti-
ca do péncreas, ja descrita na 18 parte desta obra, a
degeneragdo mucosa dos dacinos pancreaticos é
também a parte fundamental da doenga que, por
isso, é denominada mucovicidose. Nas bronquiectasias
ha sempre a degeneragio mucosa do epitélio de reves-
timento e das gldndulas dos brnguios e, por isso,
geralmente estdo cheias de muco.

Nos processos inflamatorios do colo do (tero a de-
generacdo mucosa do epitélio de revestimento e das
gldndulas determina grande producdo de muco, que &
eliminado -para o exterior, constituindo o ‘corrimento.
Na erosdo da portio vaginalis em-que hé gldndulas cer-
vicals nessa parte do colo que normalmente n&o as
apresenta, apos a cura elas al permanecem e, nao po-
dendo eliminar o produto da sua secrecdo, este se acu-
mula no lume resultando nédulos mucosos conhe-
cidos pelo nome de’ ovos de Naboth (*). Nas mesmas
condicBes patoldgicas, até epitélios que normalmente
ni36 sdo mucosos, como o da conjuntiva ocular e da
bexiga apresentam a degeneracdo mucosa. Nas neopla-
sias epiteliais de vérios orgdos, como 0s brénguios,
estdmago, intestinos, ovérios, etc..., a producdo de
muco é particularmente acentuada, destacando-se o

{*1  Martin Naboth, anatomista alemdo, da Saxonia,
1675-1721.
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DEGENERACOES s 61

que € particularmente intensa durante a madrugada, o
que constitui um exemplo das influénecias cosmicas
sobre o nosso organismo. Esse estrato, por sua vez,
compreende o estrato basal constituido por uma
fileira de células no limite da epiderme com a derma,
ao qual se segue outro mais espésso, formado por
células poliédricas cuja membrana é ericada de espfcu-
las e, por isso, é denominado estrato espinhoso ou
estrato de Malpighi (*), em homenagem ao autor que o
descreveu; este, na camada superior apresenta o estrato
granuloso, cujas células sdo achatadas e contém granu-
lagBes coradas intensamente, constitufdas por cera-
toialina e estas granulacfes vdo-se transformando em
ceratina nas camadas mais superficiais (Fig. 48).

Os métodos histoquimicos mostram que no estrato
granuloso hé um sistema energético catalisador da
sintese da ceratina a partir dos polipeptideos do cito-
plasma das células da epiderme, pela concentragdo
dos grupos de sulfidrilas, fosfolipideos e glicogénio;
admite-se gue neste estrato as cadeias de polipepti-
deos do citoplasma das células sdo desdobradas e rom-
pidas, sendo em seguida ressintetizadas na molécula
da ceratina, que é uma escleroprotefna, conforme ja
foi dito na 12 parte desta obra. O exame bioguimico
da epiderme mostra a existéncia de aminoécidos entre
as laminulas de ceratina, os quais funcionam como
tampdes, protegendo a pele contra a acdo dos dlcalis e
dcidos. A epiderme renova-se rapidamente a qualquer
escarificacdo.

Sendo a formacdo de ceratina uma fungdo normal
da epiderme, ela s0 constitui um processo patoldgico,
que é a degeneracdo cornea, quando é excessiva ou,
entdo, apresenta-se em epitélios que normalmente
ndo a formam; nestes casos, a sua formacdo obedece
ao mesmo mecanismo verificado em condicGes nor-
mais, isto &, resulta da transformacio das células do
epitélio de revestimento, porém, as vezes Taltando

{*) Marcello Malpighi, anatomiste italiano, 1628-1694.

fases do processo. Entretanto, a camada cornea ndo
é igual em todos os territorios cutdneos e, por isso,
para se avaliar este tipo de degeneracdo é preciso,
antes de tudo, saber qual a regido da pele examinada,
pois. essa camada é particularmente desenvolvida na
palma das mios e planta dos pés, sendo ainda mais
nos trabalhadores manuais e nos individuos que
andam descalgos.

A degeneracdo cornea pode apresentar-se sob 3
formas: a hiperceratose, a paraceratose e g discera-
tose, que constituem alteracSes de grande importan-
cia na patologia da pele. !

A hiperceratose consiste na superproducdo de cera-
tina ndo s6 nas regibes que normalmente a apresern-
tam, como também naquelas que normalmente sdo
desprovidas dessa estrutura, como as mucosas da
boca, faringe, esbfago, vagina, pertio vaginalis do
(tero e conjuntiva ocular. Nestes casos a ceratinizagédo
se apresenta sob a forma de laminulas paralelas ou
estratificadas concentricamente. O aspecto apresenta-
do pelo processo varia de um c¢aso a outrg, como as
ascamas, que podem apresentar-se como particulas
esbranquigadas recobrindo 4reas da epiderme ou mes-
mo sob a forma de laminulas; nestes casos faz parte
de diversas dosncas cutdneas, como a pelagra, Hanse-
niase, sifilis, eczema, psoriasis, etc. . . e na avitaminose
A formando verrugas planas do dorso das maos e dos
dedos (Fig. 48). Em certos casos forma nddulos de
estratificacdo concénirica, como se verifica no nevus
keratosus {Fig. 50}, no cisto epidermdide e no coles-
teatoma. Em outros casos atinge grandes extensdes e
particular espessura, como se verifica na ictiose ou na
ceratose maltipla; outras vezes ainda forma nodulos
ou espordes sobre a pele, constituindo os chamados
cornos cutineos, devido a sua semelhanga com o0s
chifres dos animais que, as vezes, sdo multiplos consti-
tuindo a ceratose palmar e plantar (Fig. 51). Nas mu-
cosas que normalmente ndo sdo ceratinizadas a hiper-
ceratose se apresenta sob a forma de placasou dreasde

Fig. 48 — Hiperceratose e hiperplasia da
camads de Malpighi {acaniose) da epider-
me na avitaminose A. Col.: hematoxilina-
-eosina. Aumento: 80X.
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i

Fig. 52 — Leucoplasia do esdfago. (O estémago apresenta a
assim chamada gastrite atréfica. Crianca de 8 meses).

i A degeneracdo hialina pode ser intercelular e intra-
ceiular; no primeiro caso atinge particularmente o
| tecido conjuntivo, cuja substdncia fundamental é

transformada em uma massa homogénea, vitrea e de
consisténcia firme, quase cartilaginosa. Do ponto de
vista morfologico ela é semelhante & substdrcia ami-
i6ide, de modo que nos cortes histoldgicos corados
pela hematoxilina-eosina ndo é possivel distingui-las
perfeitamente, pois ambas se apresentam como traves
acidofilas e refringentes; para o diagndstico diferen-
cial tratam-se, entdo, os cortes com certos corantes de
anilina, como a violeta de genciana e o verde-metila,
com os quais a substincia hialina assume a mesma
cdr, enguanto que a amiléide dd metacromasia, isto &,
assume a coloracdo avermelhada. Além disso, coran-
do-se os cortes pelo método de van Gieson {¥) a hiali-
nizacdo apresenta-se de cor vermelha-brilhanie
enquanto que a amiloidose se cora em amarelo.

A degeneracdc hialina intercelular compromete
particularmente as artérias; nas artérias de grande cali-
bre, como a aorta e seus principais ramos, forma pla-
cas salientes na intima, duras, esbrangquicadas com

“aspecto semelhante & cartilagem e daf o nome de pla-

cas condroides que se thes d4, constituindo o substra-
to anatomopatolégico da arteriosclerose propriamen-
te dita (Fig. 53). Nas artérias de pequeno calibre,
isto &, arteriolas, como aquelas que se ramificam no
interior dos orgdos é a tinica média que sofre a hiali-
nizagdo, constituindo o substrato. anatomopatoldgico
da arterioloscierose (Fig. B4); nestes casos, o quadro
clinico é representado pela hipertensdo arterial, forma
benigna, também chamada essencial ou genuina, para
distinglii-la daguela resultante das giomerulonefrites;
entretanto, a hipertensdo ndo é determinada pela arte-
riclosclerose, conforme ja foi visto na 1@ parte desta

{(*} Ira van Gieson, neuropatologista de origem holan-
desa radicado em Nova York (1865-1913); ¢ método consiste
em corar os cortes com a solugo desse autor, que é a mistura
de d4cido pfcrico (amarelo) e rubina acida ou fucsina acida
{vermetho}.

Fig. 52 — Proliferacdo conjunti-
vo-fibrosa da intima de uma ar-
téria com hialinizagdo parcial
(arteriosclerose propriamente di-
ta}. Col.: hematoxilina-eosina.
Aumento: B0OX.
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—

lenta das células e, por isso, deixa a sua marca inde-
lével nos tecidos por ela atingidos, como por exem-
plo, as cicatrizes fibrosas,

Quanto 3 sua natureza, a substdncia hialina cons-
titui uma alteracdo do metabolismo celular das protei-
nas resultando a sua degradacdo e dai a irreversiblida-
de do processo. A sua patogenia consiste na precipita-
¢do das proteinas celulares desintegradas, resultando
a tumefacdo das fibras conjuntivas e subseqliente
fusdo delas entre si. Na hialinizacdo intracelular os
granulos vitreos e acidéfilos representam o atestado
da degradacdo protéica celular.

Amiloidose — Consiste no deposito de uma subs-

tdncia homogénea, sob a forma de massas vitreas se-
melhantes & hialinizag8oc, mas caracterizada por pro-
priedades corantes particulares. A denominacdo do
processo € impropria, tendo apenas razdo historica;

Virchow, em 1853, realizou vérias pesquisas com o
fim Ae snenntrar nn rainn animal crthefFansine afine am

Fig. 85 — Hialinizag8c de glomérulos em
nefropatia crénica, Col.: hematoxilina-eosi-
na. Aumentos: 80X em cima e 300X em
baixo.

amido e celulose vegetal; em virtude de particular
reacdo com o iodo apresentada pelos érgdos que, em
certos casos, exibem ao exame 2 olho nu o aspecto
lardéceon, esse notdvel patologista julgou existir neles
uma substdncia semelhante ao amido e, por isso,
deu-lhe aquele nome {amylon = amido + eidos = com
forma de ou semelhante a), Entretanto, o amido assu-
me a cor violeta intensa quando tratado pela tintura
de iodo ou pelo Ifquido de Lugol, enquanto que a
substincia amiléide se cora em castanho-avermelhada
por ‘esse mesmo método; além disso, as pesquisas
bioguimicas demonstraram que a substdncia ami-
I6ide ndo € um glicidio, mas tem estrutura complexa,
cujo componente fundamental é protéico. Ndo obs-
tante, a denominacdo dada ficou consagrada na Pato-
logia.

A substdncia amildide se apresenta aoc exame a
otho nu sob a forma de faixas ou nddulos esbrangui-
cados e aspecto céreo; 0s 6rgdos em que se deposita

AN FAr SArantarnc Achanitaie rarracandacdcac rmela
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DEGENERACOES e 67

referida na 18 parte desta obra. No baco sagu as célu-
las linfocitdides da polpa branca sdo substitufdas pela
substdncia amiléide (fig. 59). e no bacgo larddceo sdo
comprometidos os corddes de Billroth.

A amiloidose primaria é assim chamada porque
ndo termn uma causa aparente, apresentando-se como
doencas sistémicas do organismo, de natureza genéti-
ca. &

S8o conhecidas atualmente 3 doengas cuja base &
a amiloidose sistémica, de natureza genética, caracte-

rizadas pelo modc de transmissdo, tipo histoldgico e

predomindncia do 4rgdo atingido, o qual dé lugar ao
quadro clinico, a saber: uma se manifesta como nefro-
patia, oufra como neuropatia & a terceira como car-
diopatia.

A amiloidose com predominédncia renal é represen-
tada pela febre familiar do Mediterrineo que, con-
forme indica o seu nome, verifica-se em povos da
bacia do Mediterraneo, particularmente judeus e ar-

Fig. 57 - Amiloidose secunddria do figado;
entre as traves hepdticas hd massas homo-
géneas, Col,: heratoxilina-eosina, Aumento:
80X.

ménios. Pode apresentar-se sob dois aspectos clinicos
diferentes: 1) crises de febre, acompanhadas de dores
abdominais, ou no térax, ou em uma articulacéo, ou
mesmo em uma regido da pele, manifestando-se na in-
fancia em periodos irregulfares, sem deixar sequielas e
terminando-se por insuficiéncia renal e 2} insuficiéncia
renal inaugural levando & morte j& na infincia.

A primeira foi descrita em 1945 por S. Siegal, gue
a denominou perifonite paroxistica benignai, ma-
nifestando-se por crises de febre, de curta duragdo, re-
petindo-se em intervalos irregulares, 3s vezes durante
vdrios anos; juntamente com a febre, os doentes apre-
sentamn crises dolorosas em locais varidaveis de um caso
a outro — em um € no abdome; em outro é no torax;
em outro € em uma articulagdo como o joelho, ou
tornozelo, ou cotovelo; em outro ainda pode ser

. Siegal, S. — Benign Paroxysmal Peritonitis. Ann.
int. Med., 23, 1, 1945,

Fig. B8 — Amiloidose secunddria do rim; os
glomérulos estdo aumentados de volume e as
algas capilares transformadas em faixas ho-
mogéneas. No tabulo da parte superior da
figura vé-se um cilindro céreo. Col.: hemato-
xilina-eosina. Aumento: 120X,
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DEGENERAGOES 89

Fig. 60 — Amiloidose primaria: corte de miocardic mos-
trando as faixas de substdncia amiidide envolvendo as fibras
cardfacas. Col. Van Gieson. Aumento 120 X.

uma doenca dos nervos, verificada na regido do Porto,
particularmente na vila de Pévoa do Varzim, onde era
conhecida pelo nome de “mal dos pésinhos”, afetan-
do ambos os sexos e manifestando-se na idade de 20
a 30 anos. A doenca geralmente se inicia por distdir-
bios da sensibilidade subjetiva, isto é, por parestesias
ao longo dos membros inferiores, como formiga-
mentos, picadas, sensagdo de adormecimento dos
membros, ete... Ao mesmo tempo, aparecem as altera-
cOes da motricidade, a principio nos membros infe-
riores e posteriormente nos membros superiores,
sendo mais atingidos os misculos extensores. Comple-
tando o quadro clinico, hd ainda distUrbios gastro-
-intestinais, esfincterianos e impoténcia coeundi. O
exame neuroldgico, a principio, revela diminuicdo dos
reflexos tendinosos e, apds algum tempo, esses refle-
X0s j& estdo abolidos; as sensibilidades térmica e dolo-
rosas também estdo diminuidas no inicio da doenca e,
pouco a pouco, sdo abolidas, de modo que pode simu-
lar um caso de Hansenfase. ]

A doenga € lentamente progressiva, levando os
individuos assim atingidos a guardar o leito, devido a
sua incapacidade motora, terminando os seus dias em
caguexia cu por alguma intercorréncia, como a bron-
copneumonia.

O exame anatomopatoldgico mostra espessamento
e endurecimento dos nervos, a principio ao nivel das
raizes medulares e nas extremidades distais dos mes-
mos; & medida gque a doenca evolui, porém, os nervos
sdo comprometidos em toda a sua extensio. O exame
histoldgico désses nervos, corados pela hematoxilina-
-e0sina, mostra .0 depdsito de uma substincia amorfa
acidéfila semelhante & substdncia amildide, situada

‘no perinérvio e no endonérvio, entre as fibras ner-

vosas e os métodos de coloragdo da mielina mos-

Special Involvement of Peripheal Nerves. Brain, 75, 3, Sept.
1952, pags. 408427.

tram alteracBes varidveis dessa bainha gue, nos casos
adiantados, apresenta a atrofia progressiva. O cilindro-
-eix0 permanece integro, pelo menos durante muito
tempo. O mesmo depésito se verifica nos génglios
raquianos e simpdticos. Aplicando-se a coloracdo pela
violeta de genciana, ndo se obtém metacromasia,
como se verifica na amiloidose secunddria.

Essas alteracOes dos nervos determinam atrofias
musculares, devido 3 funcgio tfofica neuronal alterada;
como consegiléncia, os pés se atrofiam, ao mesmo
tempo gue a sua funcdc motora e a sensibilidade vdo-
-se alterando cada vez mais e, por isso, a doenga tem o
nome popular de “mal dos pésinhos”.

Se.as perturbagdes neurolGgicas é que chamam a
atencdo nesses €asos, ndo se deve supor que sejam as
Gnicas; diversos outros 6rgdos sfo progressivamente
comprometidos, como o tubo digestivo, coracdo, tes-
ticulos, rins e pele na qual a substincia amiléide se
deposita nos mUsculos pilo-eretores.

A doenca é familiar, atingindo famf{lias ndo relacio-
nadas entre si, transmitindo-se, sequndo Klein!, por
um gen autossdmico.

Em nosso meio também jé foram verificados casos
em individuos procedentes da regido do Porto, con-
forme se pode verificar no trabalho publicado por Ro-
drigues de Meilo (), que deu 3 doenga o nome de
polineuropatia amilaid6tica familiar, j@ aceita univer-
salmente. : :

H4 ainda uma variante dessa polineuropatia amiloi-
dética familiar verificada em uma familia indiana, de
origem suica, gue se inicia na 32 ou 48 década da
vida, por parestesias nas mdos, ac contrario da forma
portuguesa, que comeca nas pernas, na qual o sintoma
mais evidente € a opacidade do humor vitreo do
globo ocular, resultando alteracdo mais cu menos gra-
ve da visdo. Foram verificados 29 pessoas em 3 gera-
cdes e o estudo genético maostrou tratar-se de trans-
missdo por gen autossGmico dominante.

A amiloidese cardiaca familiar foi descrita em
1862 na Dinamarca por Frederiksen e colaborado-
res® em uma familia de 7 pessoas, 3 homens e 4 mu-
iheres, nos quais a doenca se manifestou na idade ma-
dura, entre 40 e 50 anos, seguindo um curso lento de
2 a b5 anos. A doenga inicia-se com facit cansaco aos
esforcos e dispnéia; pouco a pouco, aparecem Os
sinais e sintomas de insuficiéncia ventricular direita,
que se vai tornando catla vez mais grave até a morte.

As proteinas plasmaticas ndo apresentam alteracdes.

. Klein, D. — La polineuropathie amyloide héréditai-
re. Rapport sur le Symposium des Paramyliocides, in World
Neurology, vol. 2, n® 3, maio 1961, 442-446.

& Rodrigues de Mello, Antonio — Polineuropatia
amiloidotica familiar. Jornal Bras. de Med., vol. |, n@ 2,
1969, pdgs. 160-218.

£ Frederiksen, T.; Gotzsche, H.; Harboe, N.; Kiaer, A,
e Meliengaard K. — Familial Primary Amyloidosis with
Severe Amyloid Heart Disease. Am. J. Med. 33, 328, 1862.
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DEGENERACOES Ao 71

anticorpos do séro e a autdpsia do animal demonstra
a amiloidose dos orgdos reticulo-endoteliais — baco,
figado e medula ¢ssea. Esses fatos, aliados ao depd-
sito de substdncia amildide no tecido reticular, estio
maostrando que esse tipo de amiloidose resulta do
esgotamento do S.R.E., dando-se a precipitacdo das
gamaglobulinas no local onde sdo preduzidas.

A amiloidose pericolégena se caracteriza pela sua
estrutura fibrilar, tendo como patogenia a alteracio
do metabolismo das escleroproteinas, devido a de-
ficiéncia ou mesmo auséncia dos sistemas enzimicos
que catalizam esse metabolismo.

Amiloidose localizada — Apresenta-se isolada-
mente sob a forma de tumor em certos drgdos, como
a laringe, conjuntiva ocular, traguéia e grossos bron-
quios, mais raramente nas palpebras, base da lingua,
mucosa da bexiga e do estdomago. O exame histologi-
co désses casos mostra o tecido conjuntivo substitui-
do por massas homeogéneas, vitreas, confluentes, co-
radas pela eosina, mas a aplicacdo da violeta de gen-
ciana ou do verde-metila ndo d4 metacromasia; pelo
método de van Gieson cora-se em amareioc e ndo em
vermelho como seria se fosse hialinizac3o.

A patogenia desses casos € ainda obscura porgue,
devido a sua limitada extensdo, ndc estdo em jogo
moléstias infeccicsas cronicas nem intoxicagdes. Pa-
rece gque, devido 3 estrutura cartilaginosa ou conjun-
tiva dos drgdos assim atingidos, que normaimente,
contém o dcido condroitinsulflrico, dé-se a precipi-
tacdo de proteinas pela libertacfo desse mucopolissaca-
rideo. Por conseguinte, nesses casos ndo se trata de
verdadeira degeneracdo amildide, mas de depésito de

substadncias afins. De qualquer modo, esses casos sdo

susceptiveis de tratamento que s& pode ser cirdrgico,

retirando-se esse corpo estranhc assim formado.
A lesdo de Kimmestiel-Wilson, constitufda pelas

“ bolas hialinas desenvolvidas nos glomérulos em certos

casos de diabete melito, conforme foi descrito na 12

parte desta obra {pég. 275), deve ser um tipo de amiloi-

dose localizada e ndo hialinizacdo, devido ac fato de se

‘Gorar em amarelo pelo método de van Gieson.

Fig. 62 — Aspecto histoldgico da degenera-
cdo cérea, de Zenker. Col.: hematoxilina-
-eosina. Aumento: 120X.

Ac mesmo grupo devem pertencer os corpos ami-
ldides, encontrados no sistema nervoso central, que
serdo descritos mais adiante {pdg. 80).

H& ainda uma doenca caracterizada por convulsoes
miocldnicas simetricas dos membros, tronco e face,
dificultando os movimentas, a fala e a degluticdo, que
constitui a epilepsia miocldnica, de natureza heredita-
ria, transmitindo-se em cardter recessivo, na qual o
exame histologico revela corpisculos arredondados,
de estratificagdo concéntrica {fig. 61) que dio as rea-
cOes da substdncia amildide, situados no interior das
células nervosas, do cOrtex cerebral, células de
Purkinje do cerebelo, corpo estriado e tdlamo; a sua
patogenia, porém, é totalmente obscura.

5} Processos que atingem o protoplasma diferen-
ciado. :

a) Condrioma — constitui um orgdnulo presente no
citoplasma das células sob a forma de bastonetes, que
recebem o nome de mitocdndrios ou, entdo, de
aspecto granuloso, constituindo os condriocontes,
cuja funcdo é presidir ao metabolismo celular; confor-
me jd vimos na 12 parte desta obra, € no condrioma
gue se realiza o ciclo de Krebs, tdo importante no me-
tabolismo dos glicfdeos e para a producdo de energia.

As alteracBes do condrioma sdo freqlientes e
muitas vezes precoces, manifestando-se j& em momen-
tos em que a céiula, examinada pelos métodos usuais,
parece ainda perfeitamente indene. As primeiras alte-
racdes do condrioma sdo representadas pela fragmen-
tacdo dos mitocdndrios, resultando granulagdes gros-
seiras ou pela dissolugdo dos condriocontes, consti-
tuindo a condriolise. Esses fendmenos podem ocorrer
nas intoxicacGes agudas ou mesmo crénicas, pela acdo
de substincias quimicas, medicamentosas ou ndo, in-
geridas ou aplicadas com fins terapéuticos, ou entio,
acidentalmente, ou ainda, com fins de suicidio; o
mesmo poderd acontecer pela acdo de toxinas bacte-
rianas. Geralmente essa desintegragdo do condrioma
conduz a célula 3 morte, pela paralizacdo do seu me-
tabolismo. As conseqiiéncias sdo varidveis, conforme

0 Grgdo atingido; se for um 6rgdo vital, como o figado
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