ANALISES DE LIVROS

DOPAMINE. PETER J. ROBERTS, GEOFFREY N. WOODRUFF & LESLIE L.
IVERSEN, editores. Um volume (16x24) com 422;‘ paginas, 56 tabelas, 122 gréaficos
e b6 figuras. Volume 19 da série Advances in Biochemical Psychopharmacology.
Raven Press. New York, 1978.

Este volume, resultante do simpé6sio realizado na Universidade de Southampton
(Inglaterra) contém 36 monografias versando sobre os aspectos atuais do mecanismo’
de agdo da dopamina (DA) como neurotransmissor do sistema nervoso central (SNC).
A anatomia dos neurdnios dopaminérgicos e suas proje¢des sofreu importante avango
com a utilizagdo de técnicas histoquimicas, principalmente aquelas que objeitvam a
deteccdo da DA e da enzima que a sintetiza a tirosina-hidroxilase. Assim, tornou-se
possivel a determinagdo anatdémica de diversos sistemas dopaminérgicos, a maioria
dos quais tem sua origem em ntcleos mesencefaldlicos que se projetam princéipalmente
na substancia negra (sistsma nigrostriatal), cértex frontal (sistema mesocortical) e
estruturas limbicas (sistema mesolimbico).

O problema da classificagio de um fdrmaco como inibidor da recaptacdo ou esti-
mulador da liberagdo da DA é ainda tema bastante controverso uma vez que esses dois
processos, além de ocorrerem quase concomitantemente, apresentam efeito biolégicio
semelhante. Recentemente, a utilizagdo do método de superfusdo veio sanar essas
dificuldades, de tal maneira que o processo de liberagdo pode ser “separado” do pro-
cesso de recaptacéio. Com essa abordagem foi possivel concluir que a benzetropina
age predominantemente na inibicdo da recaptacdo, ao passo que a anfetamina tem
uma acdo mista. Ao contririo dos receptores adrenérgicos, aqueles para a DA sdo
bastante especificos. Estudos recentes mostraram que poderia haver dois tipos de
receptores para a DA capazes de aceitar seus dois extremos rotaméricos. Além disso
estudos de comportamento animal sugeriram também a existéncia de dois receptores
dopaminérgicos. A DA produz um acimulo de AMP ciclico tecidual como consequéncia
da ativacdo da adenilciclase sendo que as proprielades do receptor do paminérgico
que regula essa enzima sdo semelhante as do reecptor dopaminérgico, Todavia, existem
alguns receptores para DA ndo associados com a ativagdo da adenilciclase, Os auto-
receptores do sistema nigrostriatal constituem exemplo dessa dualidade fisiol6gica.
Como efeito, os receptores para DA parecem representar duas populacdes diferentes
Cas quais somento uma estaria relacionada com a ativacio da adenilciclase.

Merecem leitura detalhada os estudos sober o andlogo da DA, o 2-amino-6-7-dihi-
droxi-1-2-3-4-tetrahidronaftaleno (ADTN) que tem-se mostrado nfo sé6 um potente ago-
nista da DA como também significativamente mais estdvel que gualquer outro agonista
dopaminérgico. A partif do momento em que ligeiras modificagdes moleculares puderem
ser introduzidas para contornar tais dificuldaldes existentes para a DA (acessibilidade
ao SNC) um grande passo tera sido dado em diregdo a uma nova abordagem no trata-
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mento da doenca de Parkingson. O sistema mesocortical tem seus corpos celulares
situados na substincia negra e na 4rea tegmental ventral; Suas projecdes se fazem
preferencialmente para cértex frontal, cingulo e regido entorrineal. Dados anatémicos
e eletrofisiol6gicos sugerem que esse sistema desempenha importante papel na dinAmica
do comportamento animal e na regulagio dos estados emocionais. Além disso, essa
via parece exercer um controle inibitério da atividade motora ao nivel do cértex frontal,

A participagdo de estruturas limbicas na fisiopatologia da parkinsonismo e sua
correlagdo com as alteragGes dopaminérgicas nigrostriatais é tema de minuciosa anilise.
E interessante notar que em regides restritas do complexo limbico — ntcleo acumbens
e giro paraolfatério — parece haver reducgfio acentuada de DA em doentes parkinso-
nianos. Além disso, as fibras dopaminérgicas que atingem o giro paraolfatério e o
nicleo acumbens parecem originar-se do putamen e do caudado, respectivamente. Res-
salte-se que a reducdo de DA na doenga de Parkinson, néo afeta todas as regides
telencefdlicas ricas nessa substancia, ndo havendo, portanto, evidéncias de uma dege-
nerago sistémica de todas as vias dopaminérgicas do SNC. A redugio da DA limbica
parece: ser responsivel, pelo menos em parte, pelas alteracdes afetivas que ocorrem
frequentemente nesses doentes,

0] 4papel da DA na fisiopatologia da esquizofrenia tem sido constante objeto de
controvérsia.  Estudos realizados com drogas que bloqueiam a DA sdo consistentes
com a hipbtese de ‘que o bloqueio da DA ¢é o fator mais importante para gue uma
droga fenha'éfeitd ‘terapéutico. Todavia existem objecSes substanciais para a hip6tese
da hiperatividade dopaminérgica na génese dessa desordem,

Os véarios sistemas que utilizam a DA e suas interagdes com outros neurotrans-
missores foram objeto de algﬁns estudos, sendo admitido que a serotonina (5-HT)
e o 4cido gama-amino-butirico (GABA) exercem influéncia inibitéria na funcéo dopa-
minérgica a partir da postulagdo de um balango reciproco entre 5-HT e DA e entre
GABA e DA.
- J. C. PAPATERRA LIMONGI

ANTIVIRAL AGENTS AND VIRAL DISEASES OF MAN. GEORGE J. GALASSO,
THOMAS C. MERIGAN & ROBERT A, BUCHANAN, editores. Um volume (16x24)
- encadernado com 732 péginas, 112 figuras e 50 tabelas. Raven Press, New York,
-1979.. Preco: US $ 65,00.

Este livro de grande importdncia tanto para a clinica médica didria como para
a pesquisa é o primeiro a relatar o estado atual das doencas causadas por virus e
sobretudo o estado em que se encontra a terapéutica antiviral hoje. O contetido foi
distribuido em 14 capitulos escritos cada um por um pesquisador diferente ou grupo
de pesquisadores.

Os 5 primeiros capitulos sdo béasicos para todos os que léem a obra conforme o
enunciado de cada um deles: 1) Fundamentos da estrutura e replicacdo dos wvirus;
2) Biologia e patogénese das infecgdes virais; 3) Mecanismos de ac¢do e farmacologia:
agentes quimicos; 4}) Mecanismos de ag¢dio e farmacologia: os sistemas imune e inters
feron; &) Diagnéstico laboratorial das infec¢ées virais. Este capitulo de diagnéstico
laboratorial é de grande utilidade devido a sumarizagdo dos diversos métodos para
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isolamento e identificacio de virus. Ele reune todas as técnicas utilizadas na data
atual ou seja: microscopia eletrénica e imunolégica, imunodifusio e contraimunoeletro-
forese, imunofluorescéncia, métodos imunoenziméticos, radioimunoensaio, hemélise em
gel, hemaglutinagdo por imunoaderéncia e dedica também uma referéncia as pesquisas
de anticorpos virais no liquido cefalorraqueano.

A estes capitulos seguem-se 8 relativos a patologia viral em cada especialidade ou
seja: doencas oculares virais; doencas dermatoldégicas virais; doencas respiratérias virais;
infecgbes virais do trato-gastrointestinal; infecgdes virais do sistema nervoso central;
infecgbes intrauterinas crénicas e perinatais; infecgdes sistémicas e infecgdes virais em
pacientes imunossuprimidos e infecgdes varicella zoster em hospedeiros normais e pato-
légicos. De grande importdncia para o neurologista é o capitulo (10) relativo as infec-
¢bes virais do sistema nervoso central (SNC). Nele os autores discutem o diagnéstico
das infecgbes virais no SNC, as infecgbes virais agudas DNA entre elas a infecgédo
por herpes simples, as infecgdes virais agudas RNA com o estudo dos grupos Coxsackie,
Echo, Arbo e o virus da raiva, terminando com o estudo das neuroviroses lentas:
a panencefalite esclerosante subaguda, a panencefalite progressiva da rubéola, a
leucoencefalopatia progressiva multifocal e a encefalopatia subaguda espongiforme.

2

O capitulo 14 e ultimo é escrito pelos editores do livro e trata do estado atual
da terapéutica antiviral, fazendo um resumo de toda terapéutica antiviral até a
data atual e langando bases de pesquisa para estudos futuros. Como se vé esta obra
¢ um imperativo para todos aqueles que se dedicam a pesquisa e a prética clinica
médica.

J. A. LIVRAMENTO

CENTRAL NERVOUS SYSTEM EFFECTS OF HYPOTHALAMIC HORMONES AND
OTHER PEPTIDES. ROBERT COLLU, ANDRE BARBEAU, JACQUES R. DU-
CHARME, JEAN-GUY ROC’HEFORT, editores. Um volume (16x24) encadérna:lo, com
435 paginas, 175 figuras e 50 tabelas. Raven Press, New York, 1979. Preco US$ 45,50.

Um dos grandes passos cientificos dados na ultima década foi o reconhecimento
e a padronizagiio dos fatores de liberagdo hipotalamicos e sua funcdo no complexo
hipotalamo-hipofisario. Paralelamente, as pesquisas sobre neurotransmissores, utili-
zando a moderna metodologia histoquimica e de radioimunoensaio, comecaram a esbogar
um mapeamento bioquimico cerebral um pouco diferente do das grandes via anatdémicas
definidas por critérios predominantemente morfoldégicos. Neste contexto, a descoberta
e caracteriz‘agéo de peptideos como as ‘endorfinas‘ abriram a possibilidade de uma
modulacdo da fungdo nervosa por agentes do préprio sistema nervoso, Essa modulacéo
¢, possivelmente, de natureza mais ampla e mais pldastica do que poleria parecer hé
algum tempo, Ela inclui, além dos neurdnios secretores, a existéncia de sistemas
porta localizados e um processo de difusfo através do espago extra-celular, atingindo
o liquido cefalorraqueano. X como se houvesse, no sistema nervoso central, uma via
quase hormonal, paralela e complementar ao sistema de conducfo por circuitos axonais.
Tais dados permitem a: formulagdo de algumas questdes importantes: a) Poderiam
os faores de liberacio hipotaldmicos exercer outras funcdes além das j4& conhecidas
no eixo  hipotdlamo-hipofisgrio? b) Estas substincias possuem alguma semelhanga
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quimica e funcional com as endorfinas? ¢) Finalmente, tais substincias poderiam
exercer modulacdo de tipo comportamental, neurolégico e neuroendocrinolégico?

Sdo estas as questdes que constituem a razdo de ser deste livro. Os vinte e seis
capitulos que o constituem sdo dedicados & andlise dos diversos peptideos presentes
no sistema nervoso: fatdéres de liberagdo hipotaldmicos, fatdres inibidores de liberacédo,
endorfinas, substancia P, peptideo vasoativo intestinal, neurotensina, e outros. £ uma
obra onde hd cuidado na seelcdo e condugio de trabalhos experimentais, com mapea-
mento bioquimico detalhado, comparagdo dos resultados com-os dados de literatura
e an4lise funcional dos diversos sistemas. Os autores estabelecem conclusdes claras,
rigorosamente pertinentes, no pfano cientifico. Mas néo abriram mio da ousadia de
estabelecer hipéteses de trabalho criativas, por vezes claramente delineadas, por vezes
formuladas apenas como propdsito de trabalhos futuros. E uma obra de leitura
necessdria, sobretudo para quem se dedica & pesquisa em neurologia, psiquiatria e
endocrinologia, por ser um conjunto de trabalhos de alta envergadura, conduzido por
personalidades das mais conhecidas no campo da bioquimica do sistema nervoso.

LUIZ R. MACHADO

NEUROPSYCHIATRIC SIDE-EFFECTS OF DRUGS IN THE ERDERLY. ALVIN J.
LEVENSON, editor, Um volume encadernado (16x24) com 240 paginas, 9 figuras e
31 tabelas. Volume 9 da série “Aging”. Raven Press, New York, 1979. Preco US$ 26,00.

Parece ser irizério dizer que as pessoas idosas sdo mais susceptiveis aos efeitos
colaterais iatrogénicos das drogas terapéuticas pois este conceito acaciano n#o necessita
de maijor comprovagio além da observacdo dos fatos assinalados na pratica da terapéu-
tica médica. Por causa dos multiplos e variados efeitos metabélicos de algumas drogas
na sintese das proteinas, no desdobramento dos lipidios, no equilibrio aquoso e eletro-
litico, no balanceamento mineral e na competéncia imunol6gica e, por outro lado, em
consequéncia da diminuicdo da flexibilidade reacional prépria da senectude, nada ¢é
mais certo que os velhos sejam mais afetados por efeitos colaterais de drogas utilizadas
com intuitos curativos. Mesmo quando empregadas dentro da posologia recomendada
pelos fabricantes certas drogas podem ser altamente nocivas, especialmente quando
usadas em polimedicagSes ditadas pela preméncia de tempo ou pelo desejo de atendi-
mento multidimensional “perfeito”. Os médicos devem sempre ter presente ao espirito
que, no velho, os O6rglos de excregdo ndo tem capacitincia normal, o que facilita o
acumulo de material indesejdvel; no caso especial dos neuro-psiquiatras deve ser consi-
derado o actimulo de drogas por mau funcionamento da barreira hemato-encefilica
em consequéncia da artério- e atero-esclerose.

Considerando estas circunstincias foram reunidos, neste livro, trabalhos de grande
utilidade e de reconhecido valor praitico salientando o meticuloso cuidado que deve
merecer o tratamento de pessoas idosas, sem poupanca e a tempo habil, mas sem
os excessos de dosagem e sem extensivas misturas de medicamentos para evitar desas-
trosas interacdes organo-farmacolégicas, Nele sdo considerados, successivamente: a
superintendéncia médica na senectude e o0s riscos de susceptibilidade aos fendémenos
farmacolégicos iatrogénicos; lugares e mecanismos das interagdes de drogas mais utili-
zadas em terapéutica; efeitos colaterais dos antibiéticos, dos glicosides cardiacos, dos
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agentes anti-hipertensivos, dos medicamentos vago-simpéticos, das drogas psicotera-
péuticas, dos analgésicos, dos anti-piréticos, dos esterdides, dos medicamentos anti-
diabéticos, dos catirticos e laxativos usados °larga manu”, dos agentes quimioteripicos
anti-cancerigenos. H4, também, embora um tanto deslocado do contexto geral do livro,
um capitulo sobre os perigos colaterais do tabagismo, do alcoolismo e das drogas
criadoras de habituacédo.

Este livro, de pequeno formato e de facil manuseio como convém para os que n#o
disp6em de tempo para leituras compendiais, contém ensinamentos de alto valor para
o0 tratamento médico de pessoas de idade avangada. Os riscos de terapéuticas agressi-
vas e, principalmente, de programas utilizando varias drogas simultaneamente s#o
expostos de maneira clara e concisa, & luz de dados j4 concretamente estabelecidos.
Muito 1util neste sentido, devendo ser lido com atencfo, é o trabalho de William 8.
Field dando o devido valor ao manejamento de drogas atualmente em uso, enfatizando
os reais beneficios proporcionados por algumas delas e, com alguma ironia, salientando
a inutilidade de algumas outras amplamente utilizadas com ou mesmo sem discerni-
mento, Todos os clinicos — especialistas em Neurologia e em Psiquiatria e mesmo
08 psicélogos e também os cultores de outras especializagbes — deverdo ler este livro
com vagar em beneficio de seus pacientes idosos, mantendo-o, depois, sempre & mio;
para consultas visando ao atendimento de casos imprevistos.

O. LANGE

CONGENITAL AND ACQUIRED COGNITIVE DISORDERS. ROBERT KATZMAN,
editor. Um volume encadernado (16x24) com 314 péaginas, 66 figuras e 46 tabelas.
Raven Press, New York, 1979. Preco: US$ 32,50.

O presente volume, dedicado a exposicOes sobre as amgncias e deméncias, reune
trabalhos apresentados na b57* reunifio anual da Association for Research in Nervous
and Mental Diseases, realizada em dezembro de 1977. Inicialmente é conceituada a
améncia como uma sindrome cuja caracteristica bésica é a inclus@o dos mentalmente
retardados, com QI inferior a 50, retardo este presente antes dos 18 anos. Néo
deixa de ser extranho este critério se imaginarmos que, segundo ele, deve ser incluido
no grupo das améncias um jovem com 17 anos, com inteligéncia normal que se tornou
deficiente mental apés um trauma cranio-encefdlico ou uma encefalite. Deméncia
significa deterioracdo intelectual. O termo refere-se a uma sindrome psicolégica
associada com patologia cerebral, A deméncia afeta virios setores das funcgdes cogni-
tivas incluindo a memoéria, raciocinio abstrato, linguagem e percepgdo. ’

Neste volume sdo estudadas com detalhe as deméncias pre-senis e senis bem como
0s quadros surgidos durante a evolugdo, na infancia,‘ particularmente o autismo infantil.
Estes quadros clinicos sfio estudados em suas correlagcdes estruturais e bioquimicas,
tendo sido abordada igualmente a etiologia viral de algumas formas de deméncia. As
exposigbes dos diversos capitulos s@o muito enriquecidas pelas discussdes efetuadas
entre os participantes da reunifio. Trata-se de um livro muito importante para os que
se interessam pelo estudo das atividades cognitivas e seus distarbios.

ANTONIO B. LEFEVRE



