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O ACTH ou Corticotrofina e os hormoénios corticéides constituem recur-
so terapéutico muito difundido em Neurologia ha quase dois decénios 3.5, 11,
12, 13, 14, 20, 88, 41, 76, 117,119,158, 3 evidéncia de que ésses horménios podem
atuar nao s®mente como agentes antinflamatérios 161 mas também como imu-
nosupressores 6. No sistema nervoso é importante frisar que, embora redu-
zam a intensidade das reacbes imunalérgicas locais, parecem nao interferir

nas gerais 64 116, 0 que permite o seu emprégo em moléstias infecciosas 147,

Em trabalho anterior Canelas 3% expls a experiéncia adquirida nos pri-
meiros 8 anos (1952 a 1960) de manuseio terapéutico dos horménios glicocor-
ticoides estudando os resultados do tratamento em 241 casos da Clinica Neu-
roloégica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sao Paulo.

Decorridos 7 anos desde entdo e com base em casuistica mais volumosa,
cremos oportuno rever a eficacia da terapéutica hormonal em algumas afec-
coes do sistema nervoso e suas atuais indicacoes.

MATERIAL E METODOS

Estudamos os resultados do emprégo do ACTH e/ou cortisona e derivados em
518 pacientes com afeccdes do sistema nervoso. Foram estudadas as seguintes
afeccdes: moléstias desmielinizantes, polirradiculoneurite, coréia aguda, mielose fu-
nicular, hipsarritmia, miastenia grave, polimiosite, neurotuberculose e neurocis-
ticercose.

Trabalho da Clinica Neurolégica do Hospital das Clinicas da FMUSP (Prof.
Adherbal Tolosa), apresentado ao III Congresso Brasileiro de Neurologia (Re-
cife, PE — 14 a 18 de julho de 1968).

* Docente-Livre.
**  Médico-adido.
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O ACTH ou corticotrofina foi usado na maloria das vézes pela via intraveno-
sa, diluido em 250 a 1000 ml de solucdo glicosada a 5%, administrada gota a gota,
na velocidade média de 20 gdtas/minuto; menos vézes foi utilizada a via intramus-
cular e, nessas condicdes, empregada de preferéncia a Cortrofina-Z. A cortisona e
seus derivados, em particular a prednisona, foram administradas em geral pela via
oral, em doses varidveis, de acérdo com idade e péso. Todos o0s cuidados inerentes
ao uso désses hormodnios foram tomados. Em varias condicdes clinicas o ACTH ou
os corticoides foram administrados, conforme a natureza do processo neurolégico,
com as finalidades de terapéutica curativa ou na prevencao de seqiielas. Nesta
ultima condicdo os hormoénios foram associados a medicamentos especificos. O
efeito terapéutico da administracdo dos corticéides pela via intratecal ndo foi ava-
liado neste trabalho.

Os resultados do tratamento hormonal foram analisados sob os aspectos curativo
e preventivo. No aspecto curativo os resultados foram analisados isoladamente nos
seguintes grupos de afeccdes: moléstias desmielinizantes, polirradiculoneurite, coréia
aguda, mielose funicular, hipsarritmia, miastenia grave e polimiosite. Estas afec-
¢des compreendem 399 casos. No aspecto preventivo os resultados foram analisa-
dos principalmente quanto & prevencdo de seqiielas nas meningites e foram res-
tringidos, neste grupo, & neurotuberculose e neurocisticercose, num total de 119
€asos.

A analise dos efeitos do tratamento obedeceu a critério clinico e, quando ne-
cessario, ficou subordinada ao estudo evolutivo dos exames complementares. Os
dados de interésse para a avaliacdo dos resultados foram colhidos de cada obser-
vacao clinica e projetados em quadros afim de serem analisados. Foram referi-
dos apenas os resultados imediatos, observados pela condicdo de alta dos pacientes.

Nas doencas com evolucdo recidivante (coréia aguda) ou ciclica (neuromielite
6ptica e esclerose multipla) a opinido quase unanime é a de que qualquer método
de tratamento ndo permite resultados definitivos 27,6, 6 106 120 121 Ng hipsarrtmia
os resultados foram condicionados a certos fatores como a época do inicio do tra-
tamento, o emprégo de drogas anticonvulsivantes e a evolucdo clinica. Na polirra-
diculoneurite ndo houve caso de reinternacdo. Na mielose funicular, estudada desde
ha varios anos por Canelas,3, 4 é&ste autor pdde verificar, mediante avaliacao
semiquantitativa, que os resultados imediatos se mantém. Nos processos desmieli-
nizantes secundarios, especialmente nos acidentes neuroparaliticos das vacinacdes, os
resultados imediatos, em geral, também se mantém. Grupos de pacientes com polir-
radiculoneurite e moléstias desmielinizantes priméarias foram submetidos a trata-
mentos comparativos com o emprégo de horménios de modo isolado ou associado.

RESULTADOS

Nossos resultados s@o apresentados nos quadros 1 a 11. No quadro 12
estdo representados todos os casos em que ocorreram complicacGes, certa
ou provavelmente relacionadas com a hormonioterapia. A avaliacdo conjun-
ta dos resultados obtidos é feita no quadro 13.

A avaliacdo critica dos resultados da terapéutica curativa com cortico-
trofina e/ ou corticéides foi feita em quatro grupos de afeccbes: as de evo-
lucdo ciclica como certas moléstias desmielinizantes e a coréia; as de evo-
lucdo nao ciclica mas cujos resultados em geral se mantém, como a polirradi-
culoneurite, as desmielinizacbes secundarias e a mielose funicular; as susce-
tiveis de surtos de agravacio como a polimiosite e a miestenia grave; as
de agravacgdo progressiva com manifestacoes paroxisticas, como a hipsarritmia.
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Nas moléstias desmielinizantes em geral os resultados se mostraram fa-
voraveis, como se verifica pela analise dos quadros 1, 2, 3 e 4. A expressao
numeérica déste grupo de neuropatias (127 casos) permitiu relacionar as
curas, melhoras e remissfes completas com o tratamento hormoénico e nido
com mero declinio espontineo da sintomatologia.

Analisados em conjunto, os 127 casos tratados tiveram 809% de curas,
remissdes completas ou melhoras. As curas foram de 119%. As melhoras
acentuadas e discretas atingiram 69,2% dos casos. Apenas 13,3% dos pa-
cientes ndo foram influenciados pelo tratamento homonal e 6,5% pioraram
e/ou faleceram.

Analisados em separado os casos de esclerose multipla e moléstia de
Devic (Quadro 1) observaram-se, também, resultados favoridveis embora in-
feriores aos obtidos no grupo todo e, especialmente, em compara¢do com as
desmielinizacdes secundarias. Assim, dos 28 casos de esclerose miultipla e
moléstia de Devic, 39,3% tiveram remissao acentuada, enquanto no grupo
dos demais processos desmielinizantes primarios (Quadro 3) apenas um teve
remissido completa e 33,3% tiveram melhoras acentuadas, 40% melhoras
discretas e 20% nao foram influenciados pelo tratamento. Estes resultados,
foram inferiores aos obtidos nas desmielinizagdes secundarias (Quadros 2 e
4). Além disso, nos surtos ulteriores dos processos desmielinizantes prima-
rios, o grau de remissdo foi cada vez mais baixo.

As formas clinicas predominantes neste grupo de moléstias desmielini-
zantes, especialmente nas desmielinizacbes secundérias foram, em geral, se-
melhantes as observadas nas encefalomielites alérgicas experimentais (E.
A. E.)57, 58, 59, 60, 61, 62, 71, 96, 100, 101,124, 145, As investigacdes imunolégicas e
terapéuticas com a E.A.E. 33, 46,70, 74,126,134, 136, 144 35 gobservacdes clinicas
com contréle terapéutico na patologia humana 7 23, 27, 29, 57, 113, 118, 128, 133, 139,
140, 154,166,168 ¢ algumas vézes, a possibilidade de estudo comparativo com
pacientes nao tratados pelo ACTH ou corticéides, a avaliacdo da sinto-
matologia durante as fases de exacerbacdo e de acalmia da moléstia em face
da duracado, modo de aplicacao e doses dos hormonios 43. 68, 85, 89, 109; 149, 167,
e, outras vézes, as investigacbes no homem sdo 87, justificaram a indicacado
e as possibilidades de efeitos benéficos da terapéutica hormonal nas afeccdes
desmielinizantes.

Apesar de numerosos fatos em favor da terapéutica hormonal nestas mo-
léstias, impde-se uma revisio com base em novas experiéncias e avaliacdo
clinica cientificamente bem orientada e padronizada, e com acréscimo de
maior nimero de pesquisas e observacbes para que se possa tirar, neste par-
ticular, conclusbées mais definitivas 27, 66, 67, 106, 120, 121,

Ainda persistem davidas sébre a real eficiéncia da corticotrofina e cor-
ticéides empregados segundo os métodos classicos nas doencas desmielinizan-
tes, especialmente nas desmielinizagbes primarias ou esporadicas 151, 177,

Muitas vézes é dificil de saber se a remissdo do surto desmielinizante foi
espontaneo ou dependeu do tratamento 26, Por outro lado, formas abortivas
seriam freqiientes na esclerose multipla e existem ainda opinides divergentes
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Caso Reg. Idade Tempo de ACTH Cort. Predn. Grau de
(anos) doenca (mg) (mg) (mg) melhora
1 271368 33 7 anos 169 M
2 314210 44 2 anos 160 M
3 459440 58 2 anos 165 M
4 506980 22 4 anos 235 125 M
5 525545 30 1 ano 65 1245 M
6 383719 24 6 meses 250 MA
s 7 534871 29 S anos 240 MA
& 8 541255 23 2 anos 265 o
‘;E 9 234927 30 7 anos 130 200 MA
10 583261 26 3 anos 458 3190 MA
% 2¢ surto 375 320 MA
% 3¢ surto 37,5 305 M
Aa 11 576750 35 3 anos 250 MA
12 584880 24 8 anos 341 800 M
13 475547 36 4 anos M
14 634135 31 9 anos 374 MA
15 677131 49 3 anos 262 560 M
16 677562 37 10 anos 150 M
17 761446 35 15 anos 228 MA
1 385921 46 2 dias 615 1265 M
2 385160 34 19 meses 2362 M
3 524200 46 11 meses 200 MA
4 501627 19 1 més 265 150 60 NI
5 548848 13 1 ano 241 210 NI
: 6 581238 5 2 anos 770 360 o]
> 7 548878 22 23 dias 225 M
@ 8 597729 23 3 anos 360 850 P
A 9 714560 30 3 dias 300 195 M
10* 718779 21 2.1/2 meses
1e surto 18 dias 545 350 MA
2¢ surto 250 M
11 749 4 5 dias 310 635 MA
QUADRO 1 — Tratamento da esclerose miltipla e neuromielite optica (Devic).

ACTH intravenoso, doses totais de 37,5 a 770 mg por série. Em poucos casos,
especialmente criancas, Cortrofina-Z intramuscular nas doses de 20 a 40 U didrias.
Cort. (cortisona) parenteral nas doses totais de 125 mg a 1265 mg por 8érie. Predn.
(prednisona) oral, doses totais de 60 a 3190 mg por série. *Usada dexametasona na
dose total de 26 mg em uma série no segundo surtoc da moléstia apdés a série de

ACTH intravenosa. Graus de melhora: C = cura; remissdo completa = RC; me-
lhora acentuada = MA; melhora discreta = M; ndo influenciado = NI; piora =
P; obito = O.
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Caso Reg. Idade T":;g::cade ACTH  Cort. Predn. Grau de
(anos) (dias) (mg) (mg) (mg) melhora
1 287732 2 1500 MA
2 382143 2 25 72 550 MA
3 424752 1.1/2 120 40 c
4 454117 5 190 1470 M
é 5 469071 8 7 100 195 c
‘:‘f 6 486007 6 25 180 c
i 7 486001 3 12 315 MA
2E s 391161 1 60 192 335 NI
=2 9 498993 7 4 735 415 MA
& 10 233251 16 10 245 MA
g ; 11 604074 1 27 260 435 M
E° 12 605954 2 40 530 560 NI
= 13+ 506557 9 30 370 300 2505 NI
§ 14 663668 4 120 130 1065 NI
| 15 702339 1.1/2 60 200 660 M
16 712642 15 220 885 MA
17 715847 12 242 500 c
18 798310 6 15 120 115 c
1 626887 4 30 915 o]
2 635813 2 6 260 260 MA
§ 3 637193 12 35 725 1320 MA
§ 4 663677 4 29 900 915 MA
i) 5 654178 1/2 45 270 315 M
E 6 713122 7 18 800 1275 M
g 7 716120 8 11 150 850 MA
5 8 825652 360
" 10 surto 400 235 MA
& 20 surto 465 M
3 9 801287 8 5 245 145 c
10 803723 17 70 630 MA
QUADRO 2 — Tratamento das encéfalomielopatias pds-sarampo ou coqueluche e

outras (pés-vacinacdo anti-varidlica, anti- amarilica, pés-parotidite e pés-varicela).

ACTH intravenoso mas doses totais de 72 a 900 mg por série.

quase que exclusivamente criancas, Cortrofina-Z nas doses de 20 a 40 U didrias.
(cortisona) parenteral em dois casos mas doses totais de 550 a 1500 mg por série.
Predn. (prednisona) oral, nas
doses de 40 a 2505 mg. por série.

* Cortisona hidrossoldvel intratecal 300 mg por série.

Em muitos casos,
Cort.
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Caso Reg Idade Tempo de ACTH Cort. Predn. Grau de
: (anos) doenca (mg) (mg) (mg) melhora
1 333018 1 2 meses + NI
2 354249 24 3 anos + MA
3 350015 31 3 anos + M
4 362015 50 2 meses + NI
5 103785 38 8 meses + M
6 396352 3 13 dias + M
7 458621 56 5 meses + M
8 450518 44 7 dias + NI
9 383323 30 5 anos + MA
10 475098 17 3 meses + + (¢}
11 485998 28 1 ano + NI
12 481508 29 2 meses + (e}
13 495154 38 2 meses + M
14 497535 43 4 meses + + M
15 493029 49 4 meses + NI
16 520468 55 1 ano + MA
17 500173 46 2 anos + M
18 518767 46 2 meses + MA
19 500088 40 18 meses + NI
20 508378 29 3 meses + + NI
21 500653 a7 14 meses + + M
22 541828 46 1 ano + M
23 562995 27 32 meses + + MA
24 562224 45 8 dias + + + MA
25 548878 22 23 dias MA
26 577836 37 1 ano + MA
27 585415 13 40 dias + + MA
28 423372 33 40 dias + M
29 421997 43 2 meses + NI
30 550037 30 2 anos + M
31 591194 17 5 dias + RC
32 584359 29 18 meses + + M
33 615867 55 1 ano + + MA
34 624780 29 5 anos + MA
35 658036 25 2 anos + + M
36 628601 27 30 dias + + M
37 657329 12 2 anos + + M
38 701437 36 60 dias + M
39 770883 5 15 dias + MA
40 771932 26 5 anos + MA
41 781400 12 1 ano + MA
42 795306 9 16 meses -+ + M
43 809071 28 3 meses + MA
44 805013 6 4 meses + + NI
45 807610 35 3 anos + M
QUADRO 3 — Tratamento de encefalomielopatias desmielinizantes primdrias. ACTH

intravenoso (12,5 a 25 mg por dia); em poucos casos, principalmente criancas, Cor-

trofina-Z intramuscular 20 a 40 U didrias. Cort. (cortisona) parenteral 50 a 20 mg

por aplicacées. Predn. (prednisona) oral, doses didrias médias de 25 mg. Em dois

casos foi empregada dexametasona. Nos casos em que se aplicou ACTH e/ou cortisona
e derivados € assinalado (+) nas colunas correspondentes.
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Tempo de
o mex[0s Tt ACTH G pren o e
(dias)
1 300122 38 8 + MA
2 367949 32 30 252 MA
3 421978 6 25 90 265 C
4 424692 50 8 600 MA
5 480212 40 3 1037 1400 MA
6 482123 41 30 2035 115 MA
7 488918 21 150 2000
8 556001 35 20 1010 C
9 536031 12 27 1410 60 1415 MA
10 507290 30 15 560 MA
11 594826 39 10 250 1290 MA
12 591406 68 20 200 1190
13 602135 30 7 135 C
14 610684 45 8 275 250 MA
15 612803 10 2 445 1450 MA
16 627777 22 22 460
17 638714 41 20 325 865
18 653271 19 15 1237 NI
19 668751 35 630 275 240 NI
20 671752 58 3 780 650 o
21 688194 23 3 1000 105 MA
22 709600 53 1 480 5500 120
23 732786 47 15 175 35
24 746948 45 6 650
25 771697 37 12 287 285 MA
26 773485 25 26 3390 1130 M
QUADRO 4 — Tratamento das complicacdes neurolégicas da wvacinac@o anti-rdbica.

ACTH intravenoso nas doses totais de 90 a 3390 mg por série.

Em alguns casos,

especialmente criancas, Cortrofina-Z intramuscular nas doses de 20 a 40 U didrias.
Predn. (prednisona)

Cort. (cortisona) parenteral nas doses de 60 a 5500 mg por série.
oral, nas doses de 35 a 1450 mg por série.



Idade Tempo de ACTH Cort. Predn. Grau de

Caso Reg. (anos) doenca (mg) (mg) (ng) melhora
(dias)
1 299906 24 20 265 MA
2 067799 49 80 123 MA
3 316048 5 30 122 M
4 298968 30 730 97 NI
5 317930 34 20 380 575 MA
6 333469 30 60 340 M
7 346460 23 20 130 MA
8 337565 36 66 250 M
9 379368 3 120 315 M
10 389995 18 60 1650 MA
11 366906 7 3 1800 MA
12 389435 24 1095 234 M
13 368103 18 7 60 MA
14 395352 17 90 215 800 M
15 368862 35 30 1100 M
16 369940 32 12 525 M
17 419106 7 45 550 MA
18 416913 23 60 385 MA
19 444523 4 10 225 M
20 456748 8 17 240 MA
21 174694 15 26 236 180 M
22 438083 47 20 500 60 M
23 445131 41 40 + M
24 452121 33 30 300 MA
25 454879 15 55 + MA
26 453463 40 20 300 680 M
27 466661 4 4 800 MA
28 462145 20 13 587 1100 MA
29 463204 57 60 2195 3300 M
30 482939 59 45 300 4350 400 MA
31 488563 10 30 190 275 MA
32 512827 3 40 595 MA
33 512178 2 16 110 40 830 MA
34 525633 13 7 112 330 MA
35 513679 35 18 485 1475 MA
36 517394 33 30 75 1000 MA
37 513846 51 6 1052 1600 MA
38 551168 15 20 537 140 MA
39 547345 17 60 735 1220 M
40 560373 17 60 135 200 420 M
41 574315 10 60 240 MA
42 599709 25 60 125 370 M
43 591195 10 15 242 1650 M
44 599824 11 4 125 M
45 590312 25 9 400 20 MA
46 595346 19 20 187 165 MA
47 592281 18 20 137 365 M
48 592235 14 60 187 MA
49 594657 8 6 570 860 M
50 594153 25 10 235 255 MA
51 599911 25 20 250 1180 M
52+ 594556 18 4 561 84 2465 MA
53 584327 46 4 305 600 MA
54 607674 13 2 162 115 MA
55 619219 22 40 350 890 M
QUADRO 5 — Tratamento da polirradiculoneu rite. ACTH intravemoso em doses totais varid-

veis de 50 a 2195 mg por série. Cortrofina-Z intramuscular em muitos casos, especialmente
criangas, em doses didrias de 20 a 40 U. Cort. (Cortisona) 50 a 200 mg por eplicacdo, intrave-
#08a oy intratecal. Dexametasona * em dois casos em doses varidveis totais de 16 a 84 mg.



Idade Tempo de ACTH Cort. Predn. Grau de
Caso Reg. (anos) doenca (mg) (mg) (mg) melhora
(dias)
56 609629 20 11 487 605 MA
57+¢ 600847 44 270 125 16 240 M
58 610657 34 15 300 [e]
59 635626 11 8 310 MA
60 613296 38 7 500 120 MA
61 610461 25 50 575 1315 MA
62 632689 12 365 60 1315 M
63 642271 23 40 390 C
64 644605 57 14 342 160 MA
65 638989 28 14 212 475 (o]
66 659087 36 30 515 MA
67 663656 39 10 380 400 M
68 665289 65 25 419 3700 725 MA
69 665081 18 22 230 890 MA
70 654198 44 30 375 580 MA
71 668791 8 8 650 1110 MA
72 671647 23 6 237 20 MA
73 671124 24 3 795 45 MA
74 672972 40 5 462 MA
5 673079 9 9 1010 C
76 696008 36 270 3000 580 M
7 703433 17 14 480 C
78 701919 32 90 430 M
79 719768 7 120 220 390 MA
80 714324 43 60 450 570 M
81 716153 6 25 440 355 MA
82 724156 33 150 325 1200 MA
83 734509 3 30 400 795 MA
84 630041 18 14 212 80 MA
85 709267 7 7 230 855 C
86 709519 9 2 260 770 M
87 714411 43 20 500 655 MA
88 719634 18 7 257 400 MA
89 794581 33 35 87 [a]
90 704440 19 65 1130 M
91 736150 44 180 150 M
92 711970 22 7 225 670 NI
93 731830 o0 60 582 885 MA
91 758516 16 15 242 200 MA
95 748458 57 20 112 75 MA
96 749962 4 48 500 MA
97 770925 37 17 50 800 300 o
98 779110 2 14 620 497 MA
99 772438 30 12 325 MA
100 787014 29 30 250 M
101 788103 5 30 300 1265 MA
102 768381 29 150 362 2620 NI
103 773273 53 17 350 1075 M
104 794658 28 9 257 200 MA
105 794457 36 12 231 415 M
106 810745 12 30 237 M
107 810974 63 60 365 M
108 815444 40 25 787 210 MA
109 811020 5 9 325 322 MA

Predn. (prednisona) oral, doses varidveis totais de 20 a 2620 mg por série, associada ouw prece-
dida pelo uso do ACTH ou Cortrofina-Z ma grande maioria dos casos. Os pacientes que sobre-
viveram estiveram sob tratamento hormonal durante 11 a 111 dias por série.
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sobre o efeito dos hormonios glicocorticéides nas formas cronicas 26.149 des-
sa afeccao.

Na coréia aguda (Quadro 6) os resultados foram excelentes o que con-
firma, com raras excecoes 8 130 as referéncias da literatura 1.3, 93, 99,116, 152,
160,  Eutretanto, saliente-se novamente que ésses resultados devem ser en-
carados com reservas como aquéles proporcionados por qualquer outro
método de tratamento dessa moléstia. Apesar dessa ressalva parece que os
hormonis glicocorticondes tornaram melhores e mais efetivos os resultados
obtidos no tratamento da coréia aguda, principalmente quando acompanhada
de atividade reumatica clinica e/ou laboratorial. A percentagem de remis-
soes completas e melhoras acentuadas (92%) obtida no nosso material (49
casos) foi significativamente elevada e, em que pesem as reservas com que
éstes resultados devam ser encarados, é de salientar que em muitos casos a
remissaoc completa da sintomatologia coincidiu com o emprégo ulterior dos
corticoides e, por vézes, ap6s tratamento prolongado com éstes hormonios.
Parece que o corticéide atua favoravelmente nio sé no processo inflamatério
geral da febre reumatica como nas suas manifestacées neuroldgicas, parti-
cularmente na hipotonia muscular da coréia aguda. Os medicamentos seda-
tivos e/ou neurolépticos usados na maioria de nossos pacientes, concomitante-
mente ou precedendo a terapéutica hormonal, tiveram efeito benéfico sdbre
as manifestacdes neurolégicas da coréia aguda, especialmente s6bre as hi-
percinesias. Em alguns casos de coréia cuja sintomatologia nao cedeu de
modo completo, mesmo na auséncia de atividade reumadtica clinica e/ou la-
boratorial, foi administrado o corticoide em geral com resultado benéfico,
em desacérdo com a opinido de outros autores. Nossa orientacdo atual para
o tratamento da coréia aguda é a administracdo imediata de butirofenona
mantendo o paciente em repouso relativo no leito e empregando-se ulterior-
mente, mesmo apds o término dos movimentos parasitas e existindo ou nao
atividade reumatica clinica e/ou laboratorial, a associacdo penicilina-corti-
céide por periodos nunca inferiores a dois meses. Os melhores resultados fo-
ram obtidos em geral quando o tratamento foi iniciado até o 36.°c dia do apa-
recimento das manifestagdes neurolégicas.

No grupo das neuropatias nao ciclicas mas cujos resultados em geral se
mantém, como a desmielinizacdo secundaria, polirradiculoneurite e mielose
funicular, sobressairam as duas primeiras, pelos benéficios colhidos com o
tratamento horménico (Quadros 2, 4 e 5).

Na desmielinizagdo secundaria (Quadros 2 e 4), houve 685% de curas
e melhoras acentuadas o que representa resultado significativamente superior
ao obtido nas desmielinizacdes primarias (35,5%). N&ao houve qualquer di-
ferenca significativa entre os resultados obtidos com o tratamento hormonal
dos casos de desmielinizacdo pés-vacinacdo anti-rabica e daquéles decorrentes
de outros fatores desencadeantes, o que confirma as referéncias da literatu-
ra 21, 34, 38,

Os resultados obtidos com o tratamento hormonal da polirradiculoneurite
foram muito bons (Quadro 5). Cremos que a expressdo numérica déste
grupo de neuropatias (109 casos) permite que se nao atribuam as curas e
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melhoras verificadas (102 casos) a remissdo ou mero declinio espontianeos da
sintomatologia. Além disso, como verificaram outros autores 11, 20, 26, 28, 86, 94,
112,115,129, 137,155, 165 3 fase aguda da doenca parece ter tido suas manifesta-
¢oes clinicas reduzidas em intensidade e duracdo, especialmente as dores e,
a seguir, os distarbios motores. A época de inicio do tratamento influiu no
resultado, pois as remissdes completas ocorreram em pacientes tratados em
média nos primeiros 20 dias de moléstia como demonstraram véarios auto-
Tes 28, 38, 53,138,153 A gssociacdo de horménios também influiu nos resulta-
dos, pois éstes foram nitidamente superiores nos casos de polirradiculoneu-
rite em que o ACTH foi associado aos corticoides.

E dificil uma avaliacio exata dos efeitos do tratamento horménico na
polirradiculoneurite 67, 75, 76,179, O efeito dos horménios administrados pelo
método cléssico nessa afecc@o seria imprevisivel e inconstante, sendo dificil,
a éste propo6sito, estabelecer conclusbes estatisticas 26.67,94,179, Com efeito,
os casos leves de polirradiculoneurite costumam ter evolucdo espontanea
rapida e favoravel, enquanto os casos severos podem evoluir lentamente e,
mesmo, deixar seqiielas graves ou terminar de modo fatal 4881, Por outro
lado, muitos autores referem curas ou melhoras coincidindo com o uso pre-
coce dos glicocorticéides e pioras quando a medicacdo é reduzida ou suspen-
sa 390, 45, 53, 63, 81, 94, 138,165, Do mesmo modo, nas formas agudas ascenden-
tes da polirradiculoneurite poi possivel, muitas vézes, interromper a pro-
gressdo da moléstia. Para estas formas clinicas a indicacdo da terapéutica
horménica seria vital 23. Nao foi verificada, em nossos casos, agravacao da
doenca que pudesse ter sido imputada aos glicocorticéides.

Nos casos de mielose funicular (Quadro 7) os resultados foram discre-
tos de modo geral. A confrontacido dos resultados proporcionados pela ad-
ministracio isolada da cianocobalamina ou corticotrofina revela a superiori-
dade daquela sdbre esta, como foi verificado por Canelas3’. ¥ de notar que
o grupo tratado com o ACTH incluia casos em que a moléstia era muito
mais antiga (duracio média de 48,3 meses) que no grupo medicado com vi-
tamina B,, (duracdo média de 24,7 meses), o que deve ser ponderado no
julgamento definitivo dos resultados.

As primeiras investigacdes sdbre os efeitos do ACTH na mielose funi-
cular, em nosso meio, se devem a Canelas e Levy 4°. Os resultados foram
analisados com base em maior numero de casos em 1960 37, quando ficou
evidenciado que o ACTH isolado tem efeito semelhante ao extrato de figado,
porém inferior A cianocobalamina. Entretanto, o ACTH foi empregado ad-
mitindo-se que a desmielinizacdo na mielose funicular fdésse resultante de
processo alérgico 36, 37, 38 ou auto-imune 146, Ulteriormente, o uso da corti-
cotrofina e corticéides nesta doenca se baseou no aumento da absorcao da vi-
tamina B,, promovido por ésses hormoénios, de acérdo com os trabalhos pio-
neiros de Glass 77, 78, 79 e admitido, também, por outros autores 42, 72, 73, 80, 84 107,

Finalmente, é preciso lembrar que a precocidade do tratamento é condi-
cdo primordial para a obtencdo de bons resultados. Varios autores 24 93, 176



Duracao dos

Caso Reg. Idade surtos ACTH Cort. Predn. Grau de
(anos) . melhora
(dias)
1 319125 21 7 + RC
2 350084 14 60 + + RC
3 203602 10 4 + RC
4 236094 16 60 + RC
5 374043 11 5 + MA
6 375210 12 20 + RC
7 375766 20 + RC
8 337733 10 30 + MA
9 379668 13 90 + MA
10 362292 9 7 + + RC
11 378923 13 30 + + RC
12 270289 19 60 + RC
13 398793 9 + RC
14 429528 16 30 + + MA
15 430715 14 60 + RC
16 449889 S5 30 + RC
17 459209 10 40 + MA
18 530437 16 30 + + RC
19 534409 10 30 + MA
20 569969 8 60 + RC
21 578711 12 + MA
22 581843 8 + RC
23 585452 9 60 + MA
24 553980 15 + RC
25 580386 10 15 + + M
26 583721 25 + + MA
27 591552 9 60 + + M
28 620568 9 + M
29 645089 8 40 + MA
30 639926 12 22 + M
31 668154 10 15 + RC
32 676722 16 30 + RC
33 595025 9 + RC
34 672545 11 60 + RC
35 693140 10 30 + RC
36 692584 12 30 + RC
37 529521 13 60 + RC
38 701903 17 36 + RC
39 705827 12 + MA
40 710535 10 20 + MA
41 719926 4 20 + MA
42 719860 9 32 + MA
43 430465 8 15 + RC
44 755769 12 30 + RC
45 773072 15 12 + RC
46 773241 6 10 + RC
47 795360 12 15 + RC
48 809594 10 14 + MA
49 819013 7 11 + RC
QUADRO 6 — Tratamento de coréia aguda. ACTH intravenoso 12,56 a 25 mg

por dia. Em alguns pacientes, especialmente criancas, Cortrofina-Z intramuscular
20 a 40 U didrias. Cort. (cortisona) parenteral 50 a 200 mg por dia. Predn. (predni-
sona) via oral, 30 a 40 mg por dia, inicialmente, na maioria dos casos; a durag¢io
do tratamento com predn. variou de 8 até 67 dias. Nos casos com melhora acen-
tuada (MA) o tratamento foi iniciado, em média no 36.2 dia de doenca ou do
surto e nos casos de RC mo 310 dia. Nos casos em que se aplicou ACTH e/ou
cortisona e derivados € assinalado (+) nas colunas correspondenles.



Trata- Doses Sindrome Sindrome Sindrome Grau de

Caso  Reg. mento (mg) periférica  func. dorsal piramidal melhora
A D A D A D
1 030982 ACTH 390 53 53 69 56 0 0 M
2 141996 ACTH 250 48 40 79 9 53 56 M
3 218780 ACTH 250 4 4 40 40 63 63 NI
4 227039 ACTH 630 52 42 23 16 10 0 M
5 276884 ACTH 252 26 14 74 57 18 14 M
6 287204 ACTH 225 48 32 84 68 0 0 M
7 331359 ACTH 350 84 60 72 38 26 10 M
8 350679 ACTH 2000 14 14 29 24 60 60 M
9 425773 ACTH 1550 105 105 89 73 0 0 M
10 447245 ACTH 300 9 18 18 59 55 NI
11 455931 ACTH 880 122 87 67 67 0 0 M
12 460422 ACTH 337 66 38 98 98 0 0 M
13 507314 ACTH 250 74 44 35 35 10 0 M
14 386499 ACTH 312
B12 25 14 8 42 23 40 40 M
15 409342 ACTH 250
B12 39 50 38 60 30 28 18 M
16 494642 II;IC2T H 287 120 70 104 53 33 14 MA
44
17 495831 ACTH 2;2 44 44 65 35 50 20 M
B12
18 6359695 ACTH 2{31% 62 62 99 85 31 8 M
B12
19 682924 ACTH 3?2 40 0 59 39 61 47 M
B12
20 744601 ACTH 2;3 36 36 55 55 16 16 NI
Bl12 y
21 611267 ACTH 287 38 8 89 0 80 1] MA
Predn. 600
B12 27
22 642124 ACTH 265 45 45 65 65 15 15 NI
Predn. 1240
B12 50
23 645465 ACTH 237 52 52 125 125 15 15 NI
Predn. 700
B12 5
24 643560 ACTH 250 45 25 65 4 47 20 MA
Predn, 440
B12 22
25 699099 ACTH 487 72 72 99 94 0 0 NI
Predn. 180
B12 12
26 791353 20 4 63 63 48 48 M
12 internacao ACTH 362
B12 27
2% internacdo Predn. 238 30 14 69 63 48 36 M
B12
3% internacdo Predn. 1500 30 30 65 65 71 71 NI
B12 54
27 029525 B12 0,1 8 4 34 12 35 )] MA
28 056472 B12 0,1 24 10 22 6 0 0 MA
29 071842 B12 0,1 100 17 39 20 0 0 MA
30 08832 Bl2 0,1 132 66 128 75 0 0 MA
31 115113 B12 0,1 22 0 8 8 0 0 MA
32 144725 B12 0,1 40 40 148 91 50 50 M
33 15187 B12 0,1 20 0 102 60 44 0 MA
34 157328 B12 0,1 44 30 104 77 20 4] M
35 166847 B12 0,1 39 39 40 21 (o) 0 M
36 167625 B12 0,1 38 38 31 31 0 0 NI
37 295809 B12 0,1 22 18 63 31 44 24 M.

QUADRO 7 — Tratamento de mielose funicular. ACTH mnas doses totais de 225 a
2000 mg por série. Predn. (prednisona) oral nas doses totais de 180 a 1500 mg
por série. B12 (vitamina B12) nas doses de 5 a 55 mg por série ou 0,1 mg por
aplicacdo, nos casos em que se usou somente essa droga. Muitas vézes foram utili-
zadas wvdrias séries de tratamento, seja consecutivamente, seja intervaladamente
em virtude de recidivas, mas neste quadro 86 foi analisado o efeito obtido com o
primeiro medicamento ou associa¢cio de medicamentos empregados em cada caso.
Os numeros correspondentes as trés sindromes (periférica, funicular dorsal e pira-
midal), representam a intensidade dos sinais e sintomas A (antes) e D (depois)
do tratamento, segundo tabela adaptada por Canelas
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Caso Idade Tempo de Ret. Ret.
doenca Psiq. Motor
1 424172 2a5m 1im + +
2 552112 19m 17m ++ + +
3 553821 la 17m + + + +
4 571440 5m Sm + + + +
5 35801 6m 4m + + + +
6 39016 6m 3m + +
7 40204 m 6m + + + 4+
8 40586 3abm ? + +
9 40732 11m 5m + + + +
10 42164 7m 2m + + + +
11 728208 19m 19m + + + +
12 647595 4am 2m + + + +
13 43429 9m 15d + +
14 661153 13m 10m + + + +
15 660259 19m 19m + + + +
16 664269 9m m + + + +
17 44466 1im ? + + + +
18 668310 10m 4m + + + +
19 680919 8m 5m + + + +
20 683368 13m m + + + +
21 683912 12m 16m + +
22 46746 13m 13m + + + +
23 47076 19 15m + +
24 698315 8m 3m + + + +
25 701058 17m 15m + + +
26 702368 m 2m +
27 703577 3a3m 3alm + + + +
28 705229 10m m + + + +
29 705829 8m 6m + + + +
30 708397 la3m ? + + + +
31 49526 la 8m + + + +
32 720957 2a la + + + +
33 721548 2a2m 22m + ?
34 723925 10m 8m + + + +
35 724551 4a4m 3a4m + + + +
36 724540 la m + + + +
37 725090 9m 6m + + + +
38 736720 2a la + + + +
39 742855 6m im ++ + +
40 760506 6m 5mi15d + + + +
41 761956 m 2m. + + + +
42 763289 10m 8m + + + +
43 791978 11lm 9m + + +
44 668099 9m 5m + + + +
45 550346 la 10m + + ++
46 758851 m 4m + +

QUADRO 8 — Tratamento de hipsarritmia. Legenda: d = dias; m = meses; a = anos;
Re. Psiq. = retardo psiquico; Ret. Motor = retardo motor; ++ = acentuado; + =
moderado, Cortr. Z (Cortrofina-Z), 20 U intramuscular didrias durante cérca de 30 dias.
Predn. (prednmisona) oral, 20 mg didrios por tempo wvaridvel. Ac. (anticonvulsivantes),

administrados com o tratamento hormonal (+). Pneum. (pneumencéfalograma): atrofia
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Cortr. Z e Pneum. RESPOSTAS
Predn. Ac. Crises Est. psiq. EEG Motr.
+ + RC M I M
+ RC I N I
+ + N RC M M I
+ ++ RC I I I
+ + M 4 ? ?
+ + M K M ?
+ + RC ? ? ?
+ + N M ? M ?
+ + N RC M M M
+ + N RC M M M
+ + M I M I
+ + + RC I I I
+ + + RC M M M
+ + + RC M M I
+ ++ M I M I
+ + + + M I M I
+ + M I M I
+ + + + RC M I I
+ + RC M N I
+ + + RC I ? I
+ + RC M N I
+ + ++ I 2 ? ?
+ N RC I I I
+ + + M I I I
+ + + RC I N I
+ + RC M N N
+ + RC I M I
+ + + M I I I
+ + + I I I I
+ + RC I M I
+ + N I I I I
+ + N RC M I M
+ + RC ? M ?
+ + + M I I I
+ + ++ M I I I
+ + + + RC I N I
+ + + + RC M I I
+ + RC I N M
+ + RC M N M
+ + + + RC ? M ?
+ + + + RC I M I
+ + + RC I M I
+ + RC I N T
+ + RC M M M
+ + N RC M N M
+ + + RC M N M

cerebral acentuada (+ +), moderada (+) e ndo observada ac exame (N); Crises (espas-

mos em flexdo). Est. psiq. (estado psiquico), EEG (eletrencefalograma). Motr. (motrici-

dade): RC (remissdo completa), M (melhora), N (normal), I (inalterado). Nos casos
em que se aplicou tratamento hormonal e/ou anticonvulsivantes é assinalado (+).



Tempo de

Caso Reg. (I::g:) Tgr:ez(;ade Tratamentos Anteriores }?g;l){ Tratamento %;:1;0:‘:
(dias)
1 000904 49 Ta Pr. 737 22 RC
2 109681 35 10a Pr. Mes. 751 64 RC (1.2 série)
3 310905 26 8a Pr. Tim. Rad. 1057,5 93 RC (1.2 série)
4 351322 31 2a Pr. 205 20 RC
5 428510 27 4a Pr. 633 67 RC
6 464009 24 3a Pr. 349 38 RC
7 480675 18 3a Pr. 349 38 RC
8 493390 20 2a Pr. Rad. 337 27 MA
9 541875 16 2a Pr. 337 27 RC
10 521015 29 18m Pr. Tim. RJ 412 35 RC
11 554855 3 9m Pr. Myt. Mes. 310 20 MA
12 564934 3 15m Pr. Myt. 758 41 (6]
13 599471 19 4m Pr. Myt. 444 30 MA
14 607731 38 3a Pr. Myt. 145 9 (o]
15 623639 44 22m Pr. Myt. 37 3 NI
16 633575 31 3a Pr. Myt. 436 30 MA
17 673249 13 8m Pr. Myt. Mes. Tim. 338 30 MA
18 702706 30 6a Myt. Tim. 250 20 M
19 716453 42 2m Pr. Myt. Mes. Tim. RJ 412 33 NI (1.2 série)
20 732296 51 la Pr. Myt. Mes. 87 7 M
21 781085 34 12a Pr. Myt. Mes. RJ 175 14 (o]
QUADRO 9 — Tratamento de miastenia grave. Tempo de doenca desde 2 meses até 12 anos. Legenda: a, anos; m,

meses. Tratamentos anteriores com Pr.

Tim. (timectomia), Rad. (radioterapia do timo), RJ (repouso da juncdo mneuromuscular).
93 dias por série, com doses totais de ACTH waridveis, por série, de 37 até 1057,5 mg.
a intervalos varidveis de tempo, a mais de uma série de tratamento.

(prostigmina), Myt. (Mytelase), Mes. (mestinon) pelas vias oral e/ou parenteral,

Tempo de tratamento entre 3 a
Trés pacientes foram submetidos,

88¢C
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salientam que o éxito terapéutico s6 pode ser obtido se os medicamentos fo-
rem administrados até 6 meses apds o inicio das manifestacdes clinicas. As
lesOes centrais sdo mais rebeldes que as periféricas 37.

Nas afeccbes suscetiveis de surtos de agravacdo como a polimiosite e a
miastenia grave, os resultados foram favoraveis de modo geral. No entanto,
é preciso uma resssalva quanto a polimiosite pois que, pelo pequeno numero
de casos estudados (10 casos) ndc puderam ser coligidos dados mais expressi-
vos para uma analise bem fundamentada. Varios autores tém referido bons
resultados com o uso dos corticéides na polimiosite 23. 25, 54, 180 sendo adminis-
tradas doses altas do horménio, de preferéncia prednisona pela via oral, 60 a
100 mg diarias 50, 127, 135,

Na miastenia grave é de ressaltar que os casos analisados eram constitui-
dos de formas severas da moléstia e a maioria nao tinha experimentado re-
missdo espontanea pregressa. Além da descompensacdo progressiva, apesar
do uso de doses progressivamente maiores de drogas anticolinesterasicas, al-
guns enférmos haviam sido submetidos a outros métodos de tratamento (ti-
mectomia, desnervacdo do seio carotideo e radioterapia do timo) sem resulta-
dos benéficos. Um caso de forma ocular somente teve remissdo completa da
sintomatologia apés o emprégo do ACTH pela via intravenosa.

A maioria dos pacientes obteve remissdo completa ou melhora acentuada
com o tratamento (Quadro 9). Fato curioso é que logo ap6s o término da
terapéutica hormonal teria havido aumento da sensibilidade na juncido neuro-
muscular a acetilcolina ou neutralizacdo de agentes competitivos désse neu-
rotransmissor, a tal ponto que alguns pacientes permaneceram compensados
por periodo variavel de tempo sem o uso de medicamentos antimiasténicos,
enquanto outros se mantiveram bem por longos periodos com doses relativa-
mente baixas désses medicamentos, quase sempre inferiores as necessarias an-
tes do tratamento hormonal.

Outro aspecto que merece ser considerado é a agravacao dos sintomas e,
mesmo, possibilidade de crise miasténica durante as infusdes intravenosas do
ACTH. O motivo desta intercurréncia grave nao esta ainda perfeitamente es-
clarecido. Dos 21 pacientes, em 7 houve agravacdo, em geral nos primeiros
10 dias de aplicacdo da corticotrofina. Por éste motivo, éste método tera-
péutico deve ser reservado para os casos com indicacdo precisa, isentos de
qualquer contra-indicacao e em regime de hospitalizacdo adequado ao aten-
dimento de emergéncias respiratorias.

Este método de tratamento da miastenia grave vem sendo usado por um
de nés desde 1951 14 com resultados benéficos, em que pesem opiniées con-

trarias ou restritivas ao método emitidas por diversos autores 82, 91, 102, 123, 125,
131, 132, 159,

As pesquisas de Torda e Wolff 167 a 174 constituiram o ponto de partida
de nossos trabalhos. Resultados favoraveis com o emprégo do ACTH na
miastenia grave também foram obtidos por outros investigadores 9, 23. 69, 83, 90,
108, 142, 143, 150 que também salientam as possibilidades de agravacdo transité-
ria dos sintomas miasténicos durante o tratamento.
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Na hipsarritmia *, o namero relativamente elevado de casos tratados e o
estudo da evolucgdo, permitiram analise critica mais realista sOGbre o efeito
do ACTH nas diferentes manifestacoes clinico-eletrencefalograficas dessa mo-
léstia (Quadro 8).

Efeito bastante favoravel da corticotrofina foi obtido, sem duavida, nas
manifestacoes paroxisticas (espasmos em flexdo), pois em 71,7% dos casos
ésses disturbios foram completamente controlados e em 93,4% cessaram ou
melhoram, o que confirma os resultados referidos na literatura 47, 65, 67, 110,
111,122,164 em que pesem os primeiros resultados duvidosos 3!, As alteracdes
eletrencefalograficas foram influenciadas favoravelmente na maioria das vézes
(63%), porém a normalizacdo dos tracados ocorreu em numero relativamente
reduzido de pacientes (11 casos). Déste modo, a evolucido eletrencefalografica
dos casos tratados nao foi perfeitamente paralela a evolucdo das manifestacoes
paroxisticas. Em relacdo ao retardo motor e & deficiéncia mental, a atuacao
do hromonio foi desapontadora: apenas em 37% houve melhora psiquica e em
26% melhora da motricidade. Este fato se deveu a época da aplicacdo do tra-
tamento, que foi iniciado com atrazo variavel em relacao ao coméco da doen-
ca na maioria dos casos. Realmente, no momento da internacido, a grande
maioria dos pacientes apresentava acentuado retardo psiquico e motor e mui-
tos déles tinham atrofia cerebral comprovada pelo pneumencefaloventriculo-
grama. Déste modo, é de capital importancia o diagnéstico precoce para que
o tratamento possa ser iniciado o mais cédo possivel, uma vez que se trata
de moléstia de agravacdo rapida e progressiva. O tempo de duracio teve,
portanto, influéncia ponderavel nos resultados, ao contrario da idade dos pa-
cientes que, no grupo estudado, nao teve qualquer influéncia. Alguns auto-
res, como Millicharp 122, valorizam o fator idade. O uso diadrio de predniso-
na, na maioria das vézes, foi suficiente para manter os pacientes sem as cri-
ses paroxisticas. Alguns doentes s6 se mantiveram sem crises com o uso
prolongado da cortrofina-z, uma injecdo semanal durante meses, pois a in-
terrupgdo ocasional da dose ocasionava o reaparecimento das manifestacoes.
Tem sido aconselhado o uso da prednisona como droga de manutencio, em séries
de 20 dias com intervalos de trés a quatro semanas de descanso até desapa-
recimento completo da sintomatologia; se necessario, a prednisona deve ser
substituida pela cortrofina-z intramuscular e, em casos rebeldes, deve ser usa-
da a corticotrofina pela via intravenosa 122,

Resultados da terapéutica preventiva — A avaliacdo critica dos resulta-
dos da terapéuaica preventiva se restringiu, neste trabalho, ao tratamento
hormonal de pacientes com tuberculose e cisticercose do sistema nervoso. O
motivo desta limitacdo se deveu a que éstes processos foram dos mais fre-
qlientes na Clinica Neurolégica do Hospital das Clinicas da FMUSP durante
éstes ultimos 15 anos. Ressaltou, desde logo, a dificuldade para se avaliar a
medida exata com que a corcicotrofina ou os corticéides contribuiram para
o resultado obtido, visto que sempre a éles se associou o tratamento médico

* Nota dos autores — O material sOébre hipsarritmia foi reunido pela Dra. Rosi
Mary Grossmann a quem consignamos nossos agradecimentos.
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especifico e mesmo, eventualmente, a cirurgia. E o6bvio, porém-, que as bases
experimentais e farmacolégicas da terapéutica hormonal 56, 97, 98, 103, 147, 151 jys.
tificaram plenamente sua aplicacao nesses casos. A finalidade precipua désse
método de tratamento foi a tentativa de evitar as complicacdes e seqiielas das
meningites e meningencefalites, representadas pelas aracnoidites das cisternas
basais com bloqueios e hidrocefalia, edema cerebral e lesbes dos nervos o6pticos
e suas conseqiliéncias e, embora menos freqiientes, os bloqueios raqueanos 35.
Por outro lado, procurou-se mitigar a violéncia das reac¢ées imunalérgicas lo-
cais que representam, muitas vézes, o substrato primordial das manifestacoes
clinicas 38,

A avaliacdo critica dos resultados da terapéutica hormonal preventiva
baseou-se no estudo de 119 casos de tuberculose e cisticercose do sistema ner-
voso. De modo geral os resultados foram favoraveis, justificando o emprégo
dos glicocorticoides como terapéutica adjuvante e profilatica nessas afeccdes.

Nos casos de neurotuberculose (Quadro 10) os resultados foram benéficos
confirmando a opinido da maioria dos autores 10, 13 18, 23, 49, 52, 114, 148, 156, 157,
178, Os melhores resultados foram obtidos com o emprégo do ACTH associa-
do com os corticéides (609% de curas ou melhoras acentuadas). Um dos pa-
cientes assim tratado e no qual se estabelecera bloqueio completo do canal
raqueano, ficou completamente curado, inclusive com normalizacdo do tran-
sito liquérico. Outro fato de relevancia foi o da inexisténcia de sinais clinicos
de bloqueio nos pacientes melhorados. De quatro casos com estudo anéto-
mo-patolégico foi encontrado blogueio inflamatério somente em um déles.
Em que pesem ésses resultados, alguns autores 88, 105,181 fazem restricoes ao
emprégo rotineiro dos glicocorticéides na neurotuberculose.

Na neurocisticercose (Quadro 11) os resultados foram favoraveis, pois
de 77 pacientes 59 foram influenciados pelo tratamento. Tal como sucedeu
com a neurotuberculose, os melhores resultados foram obtidos com o empré-
go da associacdo ACTH-corticoide. No entanto, ndo houve diferencas apre-
ciaveis entre o uso desta associacio e o emprégo isolado de corticotrofina .ou
corticéide. A maioria dos pacientes foi tratada com corticéide como adju-
vante da medicacdo e 76,69 déles experimentaram melhoras. Este fato per-
mitiu optar pelo emprégo rotineiro dos corticosterdéides no tratamento pre-
ventivo de seqiielas na cisticercose do sistema nervoso.

Outro aspecto do problema que mereceu andlise critica foi o compor-
tamento das diferentes formas clinicas de neurocisticercose em face da te-
rapéutica hormonal. Esta analise foi baseada no estudo de 23 casos da
forma hipertensiva, 10 da forma convulsiva e trés casos da forma encefali-
tica. No primeiro grupo foi usado o corticéide (prednisona ou dexametaso-
na) de modo isolado e associado a solucbes glicosadas hiperténicas, manitol
ou acetazolamida; os resultados foram muito bons, porém os melhores efeitos
foram conseguidos com a dexametasona isolada ou associada aoc manitol ou
prednisona. No segundo grupo os resultados também foram favoraveis mas
inferiores aos do primeiro grupo; foram empregados os diversos horménios
de modo isolado ou associados aos anticonvulsivantes e medicac@o especifica,
especialmente sulfadiazina ou as sulfas de acdo lenta (sulfametoxipiridazina)
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Caso Reg. ACTH Cortisona Prednis. Resultado
1 411184 +
2 421982 + O
3 419485 + M
4 436207 + M
5 436781 + M
6 442159 + M
7 452293 + (o]
8 472659 + I
9 473579 + M
10 475570 + (¢]
11 468816 + (o)
12 470079 + I
13 480932 + M
14 510518 + + (o]
15 508497 + (o]
16 518131 + + (0]
17 519875 + I
18 545889 + M
19 052977 + + M
20 570546 + I
21* 556413 + + (o]
22+ 581318 + (o]
23 587536 + I
24 591793 + I
25 589691 + + I
26 606024 + I
27 607465 + + C
28 646604 + + M
29 344051 + M
30* 854450 + + M
31 673529 + o
32 681555 + + [e]
33 687552 + + + (o]
34 747281 + + (o]
35 767210 + + + C
36 771168 + (o]
37 771443 + + + (o]
38 794384 + C
39+ T98786 + + (o]
40 794387 + C
41 819416 + o
42 818747 + + M

QUADRO 10 — Tratamento de meurotuberculose. ACTH intravenoso 12,5 a 25 mg
diariamente. Em alguns pacientes, especialmente criancas, Cortrofina-Z intramus-
cular, 20 a 40 U didrias. Cortisona parenteral ou intratecal, 50 a 300 mg por
aplicag¢do. Predn. (prednisona) oral, doses didrias médias de 20 a 40 mg, por
periodos varidveis de 5 até 51 dias. * Dexametazona doses de 4 a 8 mg por dia,

intramuscular durante 13 dias.
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ou de acdo semilenta (sulfisoxazol) que transpdem com maior facilidade a
barreira hematoliquérica. No terceiro grupo todos os pacientes melhoraram
com o uso isolado de prednisona ou associado ao ACTH. O numero de ca-
sos déstes dois Ultimos grupos é ainda pequeno e ndo permite avaliacdo mais
adequada dos resultados.

Para a avaliagdo dos resultados terapéuticos nas diversas formas clini-
cas, foi adotada a classificacio de Canelas 32. A literatura é escassa no que
se refere ao tratamento médico da neurocisticercose 3% 163, Tem sido sa-
lientada a ineficiéncia désse tratamento inclusive do ACTH e corticéides 175
182 o que estd em desacordo com os nossos resultados. Parece ndo ser jus-
tificavel ésse pessimismo.

COMENTARIOS

Com base nos resultados obtidos em nosso material e com os métodos de
tratamento empregados, pode-se afirmar que os melhores efeitos curativos
do ACTH e/ou corticéides foram obtidos nas afeccdoes agudas, especialmen-
te quando tratadas em fases precoces de sua evolucdo. Dentre estas molés-
tias, as desmieliniza¢fes secundérias, a polirradiculoneurite e as doencas de
evolucdao recidivante como a coréia aguda apresentaram resultados particu-
larmente favoraveis. Em ordem descrescente quanto aos beneficios propor-
cionados pelo tratamento curativo incluem-se as moléstias desmielinizantes
subagudas e cronicas de evolucdo ciclica e a miastenia grave. Nas desmieli-
nizacées primarias os resultados foram melhores nos primeiros surtos de ati-
vidade dessas afeccbes e diminuiram em eficiéncia nos surtos ulteriores. Nas
formas generalizadas e severas de miastenia grave e que nido responderam
bem aos diferentes tratamentos, o ACTH intravenoso constituiu terapéutica
ainda 0til. O namero pequeno de casos por nds tratados nido permite afir-
macdo segura acérca do efeito curativo dos hormoénios glicocorticéides na po-
limiosite. Entretanto, com base nas referéncias da literatura, os corticdéides
administrados por via oral em doses elevadas (60 a 100 mg de prednisona
per dia) durante longo prazo, proporcionariam bons resultados.

Na hipsarritmia, os resultados quanto as manifestacGes paroxisticas e as
disrritmias cerebrais foram bastante favoraveis. Contudo, em relacdao ao
retardo motor e a deficiéncia mental, foram desapontadores, talvez porque
o tratamento nao tenha sido feito mais precocemente na maioria dos nossos
pacientes.

Na mielose funicular os resultados foram discretos e inferiores aos obti-
dos com o emprégo isolado da cianocobalamina; o uso associado do ACTH
com vitamina B,, mostrou resultados melhores que o emprégo isolado da cor-
ticotrofina mas, ainda assim, inferiores aos proporcionados pela cianobalami-
na isolada. Entretanto, como o grupo tratado com ACTH incluia casos em
que a moléstia era muito mais antiga (dura¢do média de 48,3 meses) que
no grupo medicado com vitamina B,, (duracio média de 24,7 meses), acon-
selhamos o emprégo associado do ACTH com a cianocobalamina em todos
0S Casos.
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Caso Reg. ACTH Cort. Predn. Sulfa Cirurgia Resultados
1 270785 + M
2 056156 + + M
3 405274 + + + M
4 399794 + + NI
5 430055 + + M
6 436182 + + o
7 440524 + + + M
8 429525 + + + o]
9 208468 + + + M
10 457194 + NI
11 459125 -+ + M
i2 472078 + (o]
13 496491 -+ + M
14 495976 + + M
15 511126 + + + (o)
16 511835 + + M
17 513011 =+ + M
18 513383 + + + M
19 513131 + + + M
20 522420 + + + M
21 491052 + + M

22 514892 + + NI
23 527806 + + M
24 516943 + + M

25 533324 + + M
26 517738 + + M

27 540725 + + M

28 546630 + + +- o
29 522642 + + M
30 522086 + + M
31 556609 + + M
32 557282 + + + M
33 578788 + + M
34 559577 + M
35 535373 + + M
36* 583977 + + M
37 537448 + + M

38 445835 + + NI
39 581847 + + M
40 595464 + + perfuracéo (o}
41 595320 + + + M

QUADRO 11 — Tratamento de neurocisticercose. ACTH intravenoso, 12,5 a 25 mg por

dia. Em alguns casos, especialmente criancas, Cortrofina-Z intramuscular 20 a 40 U por
dia, Cort. (cortisona) parenmteral ou intratecal 50 a 200 mg por aplicacdo. Predn. (predni-
sona) oral, doses didrias médias de 20 mg, Dexametazona, em alguns casos, oral €
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Caso Reg. ACTH Cort. Predn. Sulfa Cirurgia Resultados
42 537675 + + M
43 404135 + + I
44 610324 + + M
45 223977 + + (o]
46 631642 + + + M
47* 594954 + + + Laminectomia M

(cisticerco
intraraquidiano)
+ P
48 662816 + + + perfuracao M
49 569448 + -+ + I
50 704677 + + + M
51* 707299 + + perfuracio M
+ + + M
52 700824 + + I
53 693824 + + I
54 539722 + + M
55 711454 -+ + perfuracao I
56 736776 = + P
57 736501 + M
58 642364 + + M
59 750957 + + Laminectomia M
60 746551 + + M
61 751409 + + C
62 755628 + + M
63 774520 + M
64 779267 -+ M
65** 775187 + + + M
+ M
66 783230 + + + M
67 800289 + + + M
68 801847 + + + M
69 782977 -+ M
70 814133 + + RC
71 784183 + + + + M
72 816373 + M
73 816381 + + + M
74 765382 + + M
75 813669 + + M
76 826935 + 4= M
77 538109 + . M

muscular, doses didrias de 1,5 a 16 mg. * Duas internacdes. ** Trés internacées. Sulfa
(sulfamidicos).

Nos casos em que se aplicou tratamento hormonal e/ou sulfamidico
é assinalado (+).



Tempo de

Idade Doses

Caso Reg. Diagnostico (anos) Medicacéo (mg) tra(tgir::)nto Complicacoes
1 564934 Miast. 3 ACTH 758 41 Broncopneumonia. Obito.
2 732296 Miast. 51 ACTH 87,5 7 Perfuracjo de duas ulceras da boca anasto-
moética em paeciente com gastrectomia pre-
gressa.
3 591195 Polir. 10 ACTH 1650 50 Hipertensdo arterial com insuficiéncia car-
Predn. 242 diaca.

4 599824 Polir. 11 ACTH 125 5 Broncopneumonia. Obito.

5 609629 Polir. 20 ACTH 487 Convulsdo tipo grande mal na vigéncia de
Predn. 605 37 ACTH.

6 594556 Polir. 18 ACTH 561 Pielonefrite aguda.
Predn. 2465 141

7 730041 Polir. 18 ACTH 212 Enterocolite aguda.
Predn. 80 21

8 787014 Polir. 29 ACTH 250 20 Agravamento de hipertensdo arterial.

9 794658 Polir. 28 ACTH 257 Abscesso amigdaliano.
Cort. 200 14

10 233251 M. desm. 16 ACTH 245 23 Flegm&o no pescoco.

11 591406 M. desm. 68 ACTH 200 Enterorragia grave. O&bito.
Predn. 1190 36

12 628601 M. desm. 27 ACTH 1125 61 Septicemia.
Predn. 100

13 671752 M. desm. 58 ACTH 780 Distarbios elétroliticos com ileo paralitico,
Cort. 650 28 choque e morte.

14 653271 M. desm. 19 ACTH 1237 56 Enterorragia moderada.

15 709600 M. desm. 53 ACTH 480 Peritonite serofibrinosa difusa. Obito.
Predn. 120 25
Cort. 5500

16 749659 M. desm. 4 ACTH 310 Sindrome de Cushing moderada.
Predn. 635 22

17 773485 M. desm. 25 ACTH 3390 Infeccdo urindria com abscesso escrotal.
Predn. 1130 142

18 223977 Neurocist. 51 ACTH 87 7 Meningite estafilocdcita. Obito.

19 707299 Neurocist. 9 ACTH 175 Compromentimento psiquico.
Predn. 780 52

20 767210 Men. The. 11 ACTH 137 “Moon face”.
Predn. 210 42

QUADRO 12 — Complicacées. Neste quadro sé foram incluidas as complicacées relacionadas com probabilidade ao efeito dos hormé-

niosg glicocorticéides. Legenda: Miast. (miastenia grave); Polir. (polirradiculoneurite); M. desm. (moléstia desmielinizante); Neu-

rocist. (neurocistercose); Men. Tbc. (meningite tuberculosa). Tempo de tratamento em que apareceu a complicacdo: 7 a 142 dias, com

doses totais varidveis de ACTH entre 87,5 mg até 3390 mg; Predn. (prednisona) wvia oral em doses totais varidveis de 80 a 5500 mg,

em geral apdés a série de ACTH. Cort. (cortisona) parenteral em irés pacientes nas doses totais de 200, 650 e 5500 mg por série;
neste ultimo caso a Cort. foi aplicada apés uso de ACTH e Predn..



Moléstias N.¢ de casos Condicdes de alta

TRATAMENTO CURATIVO

EM e DEVIC 28 39,3% RC ou MA
Encéfalomielopatias primarias 45 33,3% RC ou MA

Compl. neurol. vac. anti-rabica 26 69,2 % C ou MA

Compl. neurol. pés-sarampo e outras 28 67,8 % C ou MA

Coréia aguda 49 61,5% C ou MA
Polirradiculoneurite 109 92% RC ou MA

Mielose funicular 37 24,3 % MA

Polimiosite 10 30 % MA

Miastenia grave 21 66,5 % RC ou MA
Hipsarritmia 46 93,4 % RC ou MA das crises

63 % MA ou normaliz. do EEG
37 % M do estado psiquico

26 % M da motricidade

oo Neurotuberculose (meningencefalite 40% C ou M (60% C ou MA com associacéo
EE aguda, subaguda e crénica) 42 ACTH-corticéides nos casos recentes)
=33
< &
25 Neurocistercose (formas hipertensiva, 63,1% C ou MA (766% C ou M)

[+
E B convulsiva e encefalitica) 7

QUADRO 13 — Awaliacdo conjunta dos resultados do tratamento de afeccées mneurolégicas com ACTH e/ou

corticéides em 518 pacientes hospitalizados.

VIDOTOYNAN WH SHAIQPOILY0D A VNIA0OHLOIILYOD
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Quanto a terapéutica preventiva com os hormoénios glicocorticéides, nossa
experiéncia se retringiu aos casos de meningencefalite tuberculosa e as for-
mas hipertensiva, convulsiva e encefalitica da cisticercose do sistema nervoso.
Os resultados foram benéficos, havendo indicacdo para ésse tipo de trata-
mento nessas afecgdes como complemento da terapéutica especifica ou como
medicacdo antiedematosa na forma hipertensiva de neurocisticercose.

Finalmente, deve-se ressaltar o nimero bastante baixo de complicacGes
imputaveis a terapéutica hormonal (Quadro 12). Esse nimero foi de 20
cascs, o que da 3,8% do total dos pacientes tratados. E de notar, no en-
tanto, que na maioria das vézes tratavam-se de complicacGes sérias, por
vézes responsaveis pelo 6bito.

A baixa porcentagem de complicacées nos nossos casos se deveu, pro-
vavelmente, aos cuidados observados de modo rigoroso na aplicacao do tra-
tamento e as medidas postas em pratica para prevenir as diferentes com-
plicacoes.

RESUMO E CONCLUSOES

Com base no tratamento pela corticotrofina e corticéides de 518 pacien-
tes internados no periodo de 1952 e 1967, os autores fazem a avaliac@o criti-
ca dos resultados dessa terapéutica em diversas afeccOes do sistema nervoso.

Sio as seguintes as afecc¢bes estudadas: moléstias desmielinizantes, polir-
radiculoneurite ,coréia aguda, mielose funicular, hipsarritmia, miastenia grave,
polimiosite, neurotuberculose e neurocisticercose.

Os medicamentos empregados foram o ACTH ou corticotrofina pelas
vias venosa ou intramuscular, e a cortisona e derivados pelas vias oral ou
parenteral. O uso de derivados da cortisona, especialmente o acetato de me-
tilprednisolona, pela via intratecal constituird objeto de outro estudo.

Os resultados do tratamento hormonal foram analisados sob os aspectos
curativo e preventivo. Neste 0ltimo aspecto a andlise se restringiu a pre-
vencao de seqiielas nos casos de neurotuberculose e neurocisticercose.

A avaliacdo dos efeitos terapéuticos obedeceu a critério clinico e, quan-
do necessario, ficou subordinada ao estudo evolutivo dos exames complemen-
tares, Foram referidos apenas os resultados imediatos, observados pela con-
dicdo de alta dos pacientes.

Désse estudo os autores concluem:

1. A corticotrofina e/ou corticéides sdo empregados com resultados fa-
voraveis no tratamento de diversas moléstias do sistema nervoso, tanto como
terapéutica curativa como preventiva.

2. Os resultados em geral sdo de avaliacio dificil e estdo na dependén-
cia da natureza e carater evolutivo da afeccdo e da época em que o trata-

mento é instituido relativamente ao inicio da sintomatologia.



CORTICOTROFINA E CORTICOIDES EM NEUROLOGIA 299

3. Em relacaoc ao tratamento curativo, as afecg¢des agudas de nature-
za imunalérgica ou os surtos das neuropatias de evolucdo ciclica e as susce-
tiveis de agravacido progressiva com manifestacdes paroxisticas foram as que
melhor responderam & terapéutica hormonal. Certas moléstias que costu-
mam evoluir com fases de agravacdo e cuja natureza parece estar ligada a
fatdres imunoldgicos, também responderam de modo favoravel ao emprégo
do ACTH e/ou corticéides.

4. Conseqlientemente, melhores efeitos foram obtidos na coréia aguda,
polirradiculoneurite, complicacbes neuroldgicas das vacinagdes, da coqueluche,
da parotidite epidémica e de febres eruptivas, nas crises paroxisticas e dis-
ritmia cerebral da hipsarritmia e na miastenia grave. Em ordem decrescen-
te quanto aos beneficios proporcionados pela terapéutica hormonal, estdo a
esclerose multipla e outras desmielinizacdes primarias. O nimero pequenc
de casos ndo permitiu conclusio quanto a polimiosite. E de notar que, em
relacdo as desmieliniza¢cOes primarias, os melhores resultados foram obtidos
quando o tratamento era aplicado no combate aos primeiros surtos de agra-
vacdo da moléstia tornando-se menos eficiente nos surtos ulteriores. A mie-
lose funicular foi a neuropatia que menos se beneficiou com o emprégo iso-
lado dos glicocorticéides.

5. Na meningencefalite tuberculosa subaguda ou crdnica os resultados
em geral nao foram bons, porém nos casos recentes a associacdo da medica-
cao especifica a0 ACTH ou corticéides, foi benéfica, tanto como terapéutica
curativa como na prevencao de aderéncias pia-aracnédideas.

6. Na neurocisticercose os resultados de modo geral foram favoraveis,
justificando amplamente o emprégo dos hormdnios glicocorticéides como te-
rapéutica preventiva no sentido de limitar a formacdo de aderéncias.

Usados com critério e com as necessarias precaucdes, o ACTH e o3
corticoides acarretaram indice significativamente baixo de complicagcdes que,
no entanto, foram quase sempre muito graves.

8. Com essas restricées a terapéutica hormonal constitui arma preciosa
no arsenal terapéutico da Neurologia. Mesmo nos casos menos favoraveis,
freqiientemente ésses hormoénios representam o unico recurso disponivel e o
pouco que se obtiver sera suficiente para justificar o seu emprégo. Em cer-
tos casos de evolucdo dramaitica o uso do ACTH e/ou corticéides torna-se
quase imperativo.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

Corticotrofin and corticosteroids in Neurology. Critical evaluation of the
results in 518 patients

Based on the treatment with corticotrofin and corticosteroids of 518
patients admited at the “Clinica Neurolégica do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo”, in the period of 1952
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to 1967, the authors performed a critical evaluation of the results obtained
in several diseases of the nervous system: demyelinating diseases, polyradi-
culitis (Landry-Guillain-Barré syndrome), Sydenham’s chorea, sabacute com-
bined degeneration, hypsarrhytmia, myasthenia gravis, polymiositis, tuber-
culous meningitis and neurocysticercosis. ACTH or corticotrofin were em-
ployed intravenously or intramuscularly and the steroids were given orally
or parenterally.

The results with adrenal steroids or ACTH treatment were analysed under
the treatment and preventive aspects. Concerning this aspect the analysis
has been limited, to tuberculous meningitis and neurocistycercosis cases.

The evaluation of the therapeutic effects was based on clinical criterion
and, when necessary, has been subordinated to an evolutive study concerning
complementary examinations. Only immediate results based on general
conditions of the patients at hospitalar discharge were reported.

The authors conclude:

1. The corticotrofin and/or corticosteroids are used with favorable
results in the treatment of several nervous system diseases as a therapeutic
method as well as prophylactically.

2. Generally the results are difficult to evaluate and some times they
depend on the nature and evolution of the disease and also on the period in
which the treatment was established.

3. Regarding the therapeutic methods, the acute immunoallergic diseases
or neuropathies with cyclical evolution those with a tendency to a progressive
worsening and those with paroxystic manifestations responded in a better
way to hormonal therapy. Some diseases which use to have an evolution
with exacerbations and whose nature seems to be related to immunological
factors also responded in a favorable way to ACTH and/or corticosteroids.

4. Consequently, better results were obtained in Sydenham’s chorea,
polyradiculitis, neurological complications of vaccination, in whooping-cough,
epidemic parotiditis and eruptive fevers, in paroxysm crisis and cerebral
dysrhytmia of hypsarrhytmia and in myasthenia gravis. In decreasing order
regarding hormonal therapeutic benefits the authors point out multiple scle-
rosis and other primary demyelinating diseases. The small number of cases
has not allowed a definite conclusion regarding polymiositis. Concerning
primary demyelinating diseases the best results have been obtained when the
treatment was employed during the first acute demyelinizating period of
the disease, becoming less efficient on further exacerbations. Subacute
combined degenation has been the neuropathy with less benefits regarding
the hormonal treatment.

5. In sub-acute or chronic meningitis there were no good apparent
results, but in recent cases in which the specific medication has been associated
to ACTH or corticosteroids the effect has been excellent.
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6. In neurocysticercosis the results generally have been favorable, jus-
tifying extensive use of hormones as preventive therapeutic in this disease.

7. With a criterious use and necessary precaution ACTH and corticos-
teroids have a significative low incidence of complications that, however,
have been always severe.

8. With those restrictions, the treatment by hormones constitutes a
precious weapon in neurological therapy. Even in those unfavorable cases,
frequently the hormones represent the only available method and even the
minor results obtained will justify its use. In some cases of dramatic
evolution the use of ACTH and/or corticosteroids becomes almost imperative.
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