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DOENCA DE CHAGAS CONGENITA, ESTUDO CLINICO-PATOLGOGICO
DE UM CASO COM SOBREVIDA DE SEIS MESES

W. L. Taruri (), E. REIS Lopes (2) e B. NuNaN (%)

RESUMO

Os Auiores relatam clinica e ‘anatomicamente um caso de doenca de Chagas
congénita com sinais clinicos de cardiopatia e de megaesGfago desde o nascimento.
Fazem um estudo sistemético quantitativo e qualitativo dos ginglios sub-epicirdicos
e qualitativo, ao microscépio optico e €letrénico do plexo de Auerbach do esdfago.
As alteragBes observadas foram discretas, ndo se encontrando despopulagfo neuronal
nos dois 6rghos. Discutem os resultados e admitem que a alteragio do sistema
nervoso auténomo ndo seja o {inico e nem talvez o principal fator responsivel pela

génese causal e formal dos megas.

A transmissio congénita da doenca de
Chagas é relativamente freqiiente, tanto em
animais  (NATAN-LARRIER °;  Campos % 2)
quanto no homem (L1sBoa-BITTENCOURT &
.col. % ¢). Bastante conhecida, especialmente
ap6s os trabalhos de LisBoA-BITTENCOURT, é
a anatomia patolégica da forma, seja na pla-
centa, seja no feto e no recém-nascido. A
publicacdo de mais um caso, portanto, néo
justificaria, se nfo tivéssemos tido a oportu-
nidade de seguir, clinicamente, durante seis
meses, um pequeno paciente que apresentava
discinesia e estase esofdgica (L1sBoA-BITTEN-
COURT ja observara megaeséfago em recém-
nascidos chagésicos) e se ndo tivéssemos po-
dido estudar o sistema nervoso auténomo do
esofago ao microscépio eletronico e, quanti-
tativa e qualitativamente, os neurdmios do
plexo cardiaco superficial. Os dados obtidos
clinicamente (estudo da motilidade esofagica
pelo teste de mecolil), sendo os primeiros
observados, ao que nos resulta, sobre a ma-
téria, justificam amplamente a publicacdo.

OBSERVAGCAO CLiNICA

A.A.N., masculino, pardo, 3 meses, resi-
dente na Vila Sio Jorge, Belo Horizonte.
O pai tem 28 anos, é servente de pedreiro
e, aparentemente, goza boa saide. A geni-
tora, com 28 anos, também goza, aparente-
mente boa satide. Teve cinco gestagbes a
termo e um natimorto. Dois dias apés o dlti-
mo parto, que se refere ao caso em estudo,
foi feita na mie a reagio de Machado-Guer-
reiro, que deu resultado positivo. N&o pude-
ram ser feitos o xenodiagnostico, nem a pes-
quisa direta de tripanossomos no sangue
periférico.

A crianca nasceu na Maternidade Odete
Valadares no dia 22 de setembro de 1965,
com peso de 1.720 g. Todavia, conforme os
calculos da méie, no termo da gestagfo.
Apgar 6, exigindo reanimacfo.

Apresentava, ja nos primeiros dias apds o
nascimento, ictericia, hépato e esplenomega-
lia, micropoliadenia. A placenta apresentava
areas de fibrose; ndo foi feito o estudo his-
tologico.
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saciio de Machado-Guerreiro & o xeno-
diagndstico, praticado dois dias apds o nas-
cimento, foram positivos. A cepa de T, eruzi
izolada foi inoculada. posteriormente em ca-
mundongos ¢ conservada durante muite 1em-
pir. tambem em cullura no  Institute René
Rachou em Belo Horizonte,

A erianga  permancees na Maternidade
Ohdete Valadares durante 17 dias em trala-
vimitos,  diarréia.  desidratagio,
distensio abdominal, vinde a melhorar. Foi
transferida em 9 de outubire de 1969 para o
Departamento de Pediatria da Faculdade de
Medicina da UFMG. onde permaneceeu du-
rante 3 meses ¢ L4 dias,

mento e

Na data da internacio, o exame [isico
mostrou: peso 2,730 g: estatura: 49 em: PC:
a5 em; PT: 31 em: temp.: 36°; Fr. cardiaco
do 2% grau, 132 b.p.m. Fr. resp. 54 ilpm.
Pulsa cheio, ritmicn, Dresnutrigio do 2.° gran.
Hidratagao regular. Pele ¢ mucosas descora-
das, Micropoliadenia, mais pronunciada nos
linfonados. cervicais anlero-posteriores, (hs-
trugiio nasal. com exsudalo muco-puralento,
Hépato-esplenomegalia com bago a 3 em da

di Auerbach

Fig. 1 — #sifage — Plexo hem

vonservado: disereto  Infiitrado  linfocitdrio em

torno do gAnglio & a0 longo das fibras nervosas.
Bl =

Doenea de Chagas congénlta, Estude elinico-pato-
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Fig. 2 —
digereins

— Periganglionite crénica oom

Eadfago

alleractes regressivas  doz  neurdnios.

20 X

reborda costal ¢ figado a 3 em: ambos oz
drgdos com consisténcia aumentada ¢ super-
ficie lisa. Desenvolvimento normal da moli-

lidade.

E:\.”f”{".\- t’f.lﬂff}lrf'."?I"H.l!f{fl“.'i i !'I'UIHC{?F) — J"_L
degluticio dos alimentos se [azia normalmen-
te. O Tigado ¢ o bago ora 2e mostravam mo-
deradamente  aumentados. ora nos limiles
quase normais. A hepatomegalia acenluou-se
noz dias que precederam o dhito. O abdome
permaneceu sempre diztendido.

00 aparelho ecirculatirio se manteve, por
algum tempo, sem alteracies dignas de nota,
Por fim, instalaram-se crizses de lagquicardia
acompanhadas de profusa sudorese, recorren-
do-ze & digitalizacio. 0 ECG segumdo o car-
diologista “parecen revelar dupla sobrecarga
ventricular. com  diagnéstico  provivel de
mincardiopatia, com sopro anémico ou comu-
nicacio interventricular™,

(3 EEG concluiu por atividade ligeiramen-
te lenta para a idade. Reacio de Mantoux e
VDRL negatives. (s hemogramas registra-
ram anemia discrela, leucocitose apreciavel
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com neutro-eosinofilia, eritrosedimentacio
sempre elevada (até 115 mm). O exame de
urina mostrou tragos de albumina (30 mg/
100 ml), tracos de sais e fragmentos bilia-
res, cilindros hialinos, granulosos e epiteliais,
hemécias 10 p.c. Fezes normais. Rx de es-
queleto, nada a assinalar.

O exame radiolégico do esdfago, inclusive
o teste do mecolil, revelou:

a) Antes do mecolil, dilatagio do grau
IT a ITI. Distirbios do peristaltismo, extremi-
dades afiladas e esvaziamento demorado.

b) Prova do mecolil, contragbes tbnicas,
crdnicas e ondas antiperistalticas violentas,
regurgitagdo do contraste (Dr. David Re-
sende).

Na fase final ocorreram episédios diarréi-
cos que exigiram reidratagdo reiterada, vindo
a paciente a falecer em 3-1-70, com a idade
de 6 meses e 21 dias.

ESTUDO ANATOMO-PATOLOGICO

A necrépsia foi feita no mesmo dia da
morte por um de nés (TAFurI) e foi exe-
cutada de modo completo, com o estudo
macro e microscépico dos varios érgdos e
tecidos. Outro de nés (Reis LopEs) proce-
deu a contagem das células ganglionares de

. determinada area do coragfio, como sera re-
latado a seguir.

O quadro anatomo-patolégico resultou ser
o comum & forma congénita da doenca de
Chagas, sem peculiaridades dignas de nota.
Como esse quadro encontra-se descrito na
literatura, especialmente pelos trabalhos de
Lispoa-BirTENCOURT *, RUBIO '°, reputamos
intil transcrever o laudo completo de estudo
macro e microscopico do caso que levaria &
repeticio de fatos conhecidos, De fato, a
finalidade ‘desta publicagio se cinge, como
ja declaramos, ao estudo dos ganglios sube-
picardicos de determinada 4rea do coragio
e do plexo nervoso intramural do eséfago.
Limitar-nos-emos, por isso, a relatar a téc-
nica que seguimos para esse estudo, os acha-
dos morfoldgicos referentes a esses dois se-
tores e, finalmente, o diagnéstico anatomo-
patolégico- do caso. Seguir-se-4 breves co-
mentarios dos aspectos clinicos e anatbmicos.
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Estudo do eséfago — Como a autopsia foi
feita uma hora apés a morte, (todos os cui-
dados necessarios foram tomados para cons-
tatar o estado de morte), pode-se considerar
que o material utilizado para o estudo a
microscopia eletrénica se achasse em boas
condicbes de conservagdo. Para tal finalidade
foram colhidos mintsculos fragmentos dos
tercos superior, médio e inferior e fixadas
no aldeido glutirico a 3%, tamponado com
tampdo fosfato (pH 7.4), refixados no ésmio
a 1% e incluidos no Vestopal W, na estufa
a 60° Os cortes ulirafinos foram colhidos
em tela de cobre e corados pela uranila e
pelo acetato de chumbo.

As fotografias foram obtidas no microscé-

pio EM 9 A Zeiss.

O restante do eséfago, ou seja, todo o tubo
menos esses pequenos fragmentos, foi enrolado
como um rocambole e fixado in toto em for-
mol a 10%, incluido em parafina e cortado
em série, obtendo-se cerca de 240 cortes.
Estes foram corados pela H.E. e pelo Azul
de toluidina ou pelo Giemsa lento.

A analise, ao microscépio éptico, mostrou
que os plexos de Meissner e de Auerbach
estavam relativamente bem conservados (Fig.
1). Havia inflamagdo com ganglionite e
periganglionite em focos, distribuidos sem
ordem aparente, ao caso, em toda a extensio
do es6fago (Fig. 2). O exsudato era predo-
minantemente linfo-plasmo-histiocitario.  Os
neurdnios, na maioria das vezes, 3 micros-
copia Optica apareceram {integros, aparente-
mente. Nos lesados, que representavam a
minoria, encontrava-se tumefacio turva, ti-
grélise, hipercromasia nuclear. Nas estrutu-
ras nervosas ndo foram encontradas leish-
maénias.

A anilise, ao microscépio eletrdnico, limi-
tou-se aos génglios do plexo de Auerbach.
Foram encontradas sempre lesées das ulira-
estruturas dos neurdnios (corpo e prolonga-
mentos), assim como das células de Schwann.
As alteracBes nfo tinham distribuicdo unifor-
me, mas variavam de génglio para génglio,
havendo neurdnios integros ao lado de outros
lesados no mesmo ganglio.

1 — Corpo do newrénio: a) Tumefagio,
cristdlise parcial ou total, com perda da ma-
iriz e vacuolizagdo do mitoedndrio; b) tigro-
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tumefacio dog mitoctndrios

lise: parcial ou tolal; nas dreas onde sdo
escazzos ou fallam os ribossomos, vé-se niti-
damente o estratura filamentosa do perica-
rio: ¢) grande nimero de lisossomos ¢ |ip:r.-'-
somos: ) nicleo o nucléolo sem alteracies;
em um nieleo fol encontrada a estrutura
denominada esferidon (Fig, 3),

Nas diversas ireas
examinadas havia [ihras mielinicas integras,
ao lado de outras lesadas,  As alleraches ob-
servadas foram: a) fumefacio e vacuolizacio
dos mitocondrios, com cristolizse parcial ou
total; b} lise dos newrdbolos ¢ dos neuro-
filamentos; ¢) encarguilhamento ¢ relracio
axonal nas fibraz mielinicas; d) fibrose dis-
cretg, @& vezes intensa com encarceramento
de feixes de fibras quase tolalmente destrui-
das [Figs, 4 ¢ 5).

2 — Filiras nervosas.

— Erdfage — Neurdnio do plezo de Awerbach — Tigrolise difusa:

Ipessomos  (Ldig

(0iy. ZHO00 o

3 — Células de Schwann.,  Apresentam-se
usualmente normaiz. poucas com lesoes dis-
eretas. As alteraces encontradas [oram: a)
tumefacio ¢ vacuolizagio dos mitocindrios;
by presenga de lisossomos primirios ou se-
cundarios e. no citoplasma. presenca de par-
tieulas osmiofilas amorfas,

Estudo do sistema nervose autinomo (SNA)
intracardigeo.  Seguiv-ze a téenica adolada
por Rews Lores?, isto &, foi estudada a zona
de maior concentracio dos neurdnios, cor-
respondente a um anel ao redor da veia cava
superior, () fragmento assim obtido foi inclui-
do vm parafina e cortado seriadamente, cor-
tes de 6 u, montando-se o primeiro corte de
cada série de 5 ¢ desprezando-se oz 4 res
tantes. Dwessa lorma. foram contados o2 new-
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Fig. 4 — Esidfago. Plexo de Awerboch — Feixe de [ibras nervosas amiclinleas (Fa) com Hse
pareial dos neurotibuleos ¢ dos llamentos, Vesiculas granulores densas (Vidd. 28000 =

ronios existenles no primeiro, sexto, décimo-
primeiro corte e assim sucessivamente, alé
seespolar 4 peca incluida,

Os corles foram corados pelo tricrimico
de Gomory para a analise quantitativa e
para o exame qualitativo.  Alguns dos cortes
desprezados para o estudo quantitativo eram
corados  com  Hematoxilina-eosina ¢ Van
Gieson,

Os resullados Toram os seguintes:

1. Nos 236 cortes obtidos como se expli-
cou acima foram contados 2017 neurdnios.
Noo havia reducio numérica dosz neurinios,
porlanto, pois € sabido que, nos individuos
normais, na drca analisada, o nomero de
neurdnios varia eolee 1872 ¢ 2099 (ver Reis
Lores 7)),

A26

Histologicamente observou-se uma zanglio-
nite ¢ uma periganglionite cromnica focal ou
difusa de intensidade variavel, com exsuda-
cio predominantemente linfo-plasmo-histioci-
taria ¢ diserela  neolormagio  conjuntiva
(Fig. 01. Em virios cortes havia inllamagio
focal do tecido zorduroso subepicirdico ¢ do
miocardio (ver diagnostico  anatomo-patold-
gico) muilas vezes intimamente relacionada
com o5 ganglios; oulras vezes completamente
independente dos mesmos,

Os neurdnios ndo apresentavam alteraches
dignas de nota. Um ou outro mostrava alte-
raches morfoligicas em  proporcio  eqiiiva-
lente ao que s¢ nola nos casos controles,

As filiras nervosas, com fregiiéncia, apre-
sentam-2¢ envoltas por  infiltrade  com  as
mesmas caracteristicas do observado nos gin-
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i nervosa mielinica degenerada {(encarquilhamento do axonio

com perda das suas estruturas) provavelmente vagal, 28000 x

glioe, Negativa a pesquisa de leishminias em
lodos os corles examinados. tanto nas células
”|-'||-3""":|'L|.r|"-‘il ‘I"ﬂ“lﬂ nas elruturas nervosas,

DIAGHOSTICO ANATOMO-PATOLOGICO
{macro & microscopico)

Cardite chagisica erdnica intensa em Tocos
:‘i:"ti'!]lﬂ[iZHlItlﬁ o, as VRS, |:|irij:-:u__ {‘ﬁ[]{l{:jﬂ]-
mente nos dtrios, com rica exsudaciio linfo-
plasmo-histiocitiria entre célula ¢ célula car-
diaca e moderados  [enémenos produtivos
ipresenca de [ibroblastos, mastocitos ¢ neo-
formacio coligena) (Fig, 10).

Miocardose. Dilatagio das cavidades car-
diacas e dos andis atrio-ventriculares: con-
secutiva insuficiéncia funcional da mitral e
da tricaspide ipeso do coragio: 20 ).

Fsofagite erdnica, em foros salteados, com
infiltrado  linfo-plasmo-histiocitario, mais di-
Mize na mueosa ¢ na submuocosa e focal nas
musculares (miosite erinica Tocal. com pre-

senga de ninhos de leishmanias nas eélulas
musculares ¢ em alguns histiGeitos (Figs, 7
e 8).

Colite aguda necrdtico-fibrino-hemorrigicn
de todoz oz edlons, com esfacélo  intenso,
difuso, da mucosa (Fig. 9}, Congestiio, ede-
ma. hemorragias pelequiais e =ufuzbes hemor-
rigicas na cspessura da parede dos calons.
Presenca de ninhos de leishmanias em alguns
higtideitos da submueosa. Necrose por esla-
vélo dos ginglios de Auerbach ¢ de Meissner,

Tumor infeccioso agudo do bago (peso:
20 g): acentuada hipertrofia e hiperplasia
dos cordies de Billeoth: congestio dos sinu-
soides com  eélulas  descamadas o limen,
Megativa a pesquisa de leishminias.

Congestio e degeneragio albumine-gordu-
rosa o figado em drgio com virias manchas
Loxicas.

Estado policarencial. Hipotrofia da mus-
culatura estriada esquelética ¢ do panicnlo
adiposo,

Oligohemia universal,

Enflisema alveolar agodo doz pulmies,
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Fig. & Ginglio sub-epicdrdico — Periganglionite  Flg & Esifage — Ninho de -leishménias na
e panglionlte cronicas com exsudacio linfo-plas- célula muscular lisa sem gqualquer reacio  om
mo-histiovitdria, MNeurdnios alnda copservados. tornon. 260 x

20 =

Fig. a9 Oty — Colite nevrosante, com esfacélo

Fig. T Ksd g Miosile erdnica focal eom quase complelo da mucosa, Ganglionlle necrosante

exgudacin predominantemente linfocitdria, 200 = dos ginglios de Auverbach, 198 =
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Miocdirdio — Miscardite erdnica dlfusa
grave, com exsudacho  predominantemente linfo-
histiocitdria, Edema com dissoclacho das células
cardiacns, 128 =

Fig. 10 -

COMENTARIOS

Nao ha dovida alguma de que o caso
apresenlado ¢ congénito.  Clinicamente,  as
manifestaches  mais imporlantes da  doenga
foram a cardiopatia, a discinesia esofagica
vom estase, o hepialo-csplenomegalia com polio-
microadenima periférica desde o nascimento,
Durante a evolugio da doenca, o volume do
ligado ¢ do bage variam muito, chegando
em cerla epoca, a = pormalizar, indicando
nio ser continua a descompensagio cardiaca,
Todavia, analomicamente, a cardite era in-
lensa, diflusa. ¢ com acentuados [endmenos
regressivos das células cardiacas, Nao havia
despopulagio neuronal do drgfo, nem lestes
regressivas pronunciadas dos neurinios, A
microscopia eletrénica (tralallho a ser publi-
cado Tarvrt ') mostrou que  nas velulas
cardiacas ainda funcionantes, existia aumen-

to do nimero e do volume dos milocindrios,
em relagio acs casos controles. B possivel
que tal Tendmeno se deva o um estado de
hipoxia relativa, pois o exsudato inllamatdrio,
o edema das células cardiacas, a Tibrose in-

tersticial difusa deviam prejudicar as trocas
metabalicas entre intersticio ¢ eélula cardiaca.
©VICe-VErsa,

Clinicamente. o esofago, desde o inicio da
moléstia, mostron  alleragio da  dindmica.
Radiclogicamente, constalaram-se  discinesia
¢ estase, com dilatacio pronunciada  (mega-
esifagod. Para explicar a perturbacio dina-
mica, procurou-se estudar o SNA intramural,
Para surpresa nossa ndo se encontraram le-
socs do plexo de Auverbach que pudessem
explicar o quadro clinico, Todavia. an mi-
croscopio  eletrfinico,  ohservaram-ze  lesbes
pronunciadas das filiras mielinicas, provavel-
mente vagais, () nicleo dorsal do vago, toda-
via, ndo aprescnlava Jesbes  microscopicas
vigiveis. Em trabalhos anteriores (Lores &
col*)  demonstramoz  que  nos  chagisicos
erfnicos com e sem [LC.C. ¢ com megas
havia lesfes pronunciadas dos neurdnios do
nocleo dorsal do vago, com consecutiva des-
populagio. E possivel, portanto, que mesmo
sem o encontro de lesdes profundas do plexo
dee Auerbarh e do vago, possa o esdfago =o-
frer alteraches pronunciadas da motilidade,
E possivel também que a alteracio do siste-
ma nervoso ndo seja o anico e nem lalvez
o principal fator responsivel pela  génese
causal ¢ formal, dos megzas {Tarvrr & eol’),

Parece ser esle o primeiro caso de forma
congénita no gual se faz o estudo da malili-
dade do esdlago com teste de mecolil. O diag-
nostica de megaesdlago ol feito pelo grau
de dilatacio do drgio e pelo teste de mecolil
positivo, No entanto. & autopsia, o esdlago
nio apresentava alteragio do calibre, Casos
de megaesilago congénito sio citados na li-
teratura. Atias & Aimox ' no Chile relatam
um caso de megaezdéfago em um laclente com
doenga de Chagas provavelmente congénita
e que apresenton disfagia desde o pascimento,
() esifago desse paciente mostrou-se desner-
vado tauséneia de células nervosas do plexo
de Auverbach) ¢ com focos de infiltracio
linfo-histiocitaria,

Rumo ", em 33 prematuros  chagisicos,
encontron dois com intenso  parasiti=mo  do
esifago  (células muoszculares ¢ formacio de
velulas gigantes com ninhos de leishmianias),
vom alteraghes inflamatorias e regressivas
junto dos plexos nervosos.  Os neurdnios,
todavia, ndo estavam lesados. No nosso caso,
foram encontrados, ne esolago, escassos ni-
nhos de leishminias nas eélulas museulares
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(Fig. 8) e em alguns histiécitos. No mio- moléstia de Chagas c.ongér}ita experimental).
cardio, apesar de termos analisado centenas f;;o Soc. Med. & Cir. S8do Paulo 14:57-59,
de cortes, ndo se encontraram leishmanias. '

A miocardite, no entanto, era grave e com- 4. LISBOA BITTENCOURT, A. & BARBOSA,
prometia todo o (’)l‘gﬁo (Fig. ]70)' H. S. — Incidéncia da transmissdo congénita

da doenca de Chagas em abortos. Rev. Inst.
Med, trop. Sdo Pawulo 14:257-259, 1972.
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