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e STROPHANTUS |

Com estes granulosse fizeram as observagdes discutidas na Academia de Medicina, Paris 1889,
rovamquezaspordia producem diurese prompta, reanimam o coracio debilitado,dissipam

P
ASYSTOLIA, DYSPNEA, OPPRESSAD, EDEMA, Lesoes MITRAES, GARDIOPATHIAS da INFANCIA e dos VELHOS, eto.

Pode empregar-se multo tempo sem inconveniente e sem intolerancia.

Ehake B IPN e LRGP STROPHANTIN E E2S3

TONICO do CORAGAO por excellencia, TOLERANCIA INDEFINITA

Muitos Strophantus sdo inertes, as tinturas sao infieis; exigir os Verdadeiros Granulos CATILLON
dremio da ghcademia d2 Medicina de Par;s Fara S rophantus e S rophantine, Medalba de guore, 1800, Baris.
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Contem mais de 19%, de verdadeira peptona de carne.
— INDICAGOES: Anemia, Debilidade geral, Afecgdes
nervosas, Tuberculoses e convalescam;_as
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SULFARSENOL

Sal de sodio do éter sulfuroso dcido de monometilolaminoarsenofenol

ANTISIFILITICO — TRIPANOCIDA

Extraordinariamente poderoso

VANTAGENS : Injecgdo subcutanea sem dér.

Injecgdo Intramuscular sem doér.
Por consequéncia se adapta perfeitamente a todos os casos

TOXICIDADE consideravelmente inferior

4 dos 6086, 914, etc.
INALTERAEBILIDADE em presenca do ar

(injecgoes em série)
Muito EFICAZ na orquite, artrite e mais complica-

coes locais da Blenorragia, Metrite, Salpingite, etc.
Preparado pelo Lasoratorio de BIOQUIMICA MEDICA
92, Rue Michel-Ange, PARIS (XVIe)

Tmaugnos. 1eixeira Lopes & C.f, L% 49, R Santa fusta, 2.

0s melhores aparelhos de
‘Raios X

Electromedicing
Electrodentaria

§a0 0s da

Siemens - Reiniger-Veifa
0 melhor instrumental CIRURGICO, de DESINFECCAD, HOSPITALAR & o da
casa M. Schaerer S. A., de Berne

Agentes exclusivos para Poriugal:

J. Roma, L., Engenbeiros, RUA DOS FANQUEIROS, 334-LISBOA
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SULINA.B.

A PRIMEIRA PREPARADA NA HTUROPA
Vantagens da Insulina A B,,:
1. A sua acclo certa a constante, que no caso de ser bem aplicada, evita a glico-
suria e o excesso de aglicar no sangue.
2. A sua elevada pureza, que nio permile reacgio local mesmo quando ministrada
durante méses.
3. A sua inalterabilidade, pois ¢ a unica [usuling garantida, pelo menos, por um ano.
AMOSTRAS }111]‘:1 EXI"ER]I‘:N(:I!\S a0s Si_'l']]'lfll't,'.‘; MI:’:IJI{.'.LIS il HOSPITAIS
A INSULINA «A B» fornece-se em frasquinhos de

5 cent. cib. com 100 unidades internacionais
10 ] [ " 200 i W
5. n " n o Soo " "
200 " [ (novo rdtulo)

B oty 0 N
‘olheto gritis sobre alamento
A VENDA NAS FARMACIAS — sl in s U IN'A
THE BRITISH DRUG HOUSES, L.T0 ¢ ALLEN & HANBURYS, L.™ — LONDON

Hepresentante em Porimgal:

COLL TAYLOR, LDA. R. Douradores, 29, I.°- LISBOA — Telefone C. 1386

LACTOLAXINA FYDAU

COMPRIMIDOS de FERMENTOS LACTICOS LAXATIVOS
a base de Fermentos Lacticos seleccion udos..Sacs biliares, Agar-agar ¢ Naphtol phialeina.

Tratamento Biologico

da PRISAO o: VENTRE -~ ENTERITE
AFFECCOES no FIGADO
ANTISEPSIA GASTRO-INTESTINAL

DOSE: { a 3 Comprimidos &4 noute ao deitar.
—_ e ——

AMOSTRAS: Laboratorios Biologicos ANDRE PARIS
4, Rue de La Motte-Picquet, PARIS (France).
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O tratamento eficaz e ra-
cional da pneumonia com-
preende a aplicagdo de calor
humido e continuo, sob a
forma de ANTIPHLOGIS-
TINE, em toda a parede do

tordx. A

activa a circulacdo superficial. Pelas suas propriedades hi-
groscopicas, descongestivas e osmoticas acelera a elimi-
na¢do das toxinas e, ao mesmo tempo, produz uma baixa
fayordvel da temperatura. A super actividade da circula-
¢do capilar alivia o coragdo fatigado de um afluxo abun-
dante de sangue e tanto a dispneia como a cianose desa-
parecem rapidamente.

De um estado de grande prostragio e infiltragiio, o
doente passa a um bem estar, que muitas vezes indica o °
inicio da cura. :

Pedir o folheto O pulmao pnewmonico.

Milhares de médicos usam a Antiphlogistine no trata-
mento da pneumonia,

Enviam-se amostras e literatura @
gritis aos Ex. w0t Médicos.

Sede principal: : 2, o

THE DENVER CHEMICAL MFG. CO. MM,

NEW YORK CITY, U. S. A. (19 4 Bore rammte €1 0 52 4

[.aporaTérios: Londres, Paris, Ber-
lim, Barcelona, Buenos-Aires,
Sydney, México, City, Montreal,
Florenga.

Depositdrios em Portugal :
ROBINSON, BARDSLEY & C.A [..m
Cais do Sodré¢, 8, 1.2 — Lisboa
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INSTITUTO PORTUGUES
DO RADIO

DIRECTOR

DR. BENARD GUEDES

DIRECTOR DO SERVICO PE RADIOLOGIA DO HOSPITAL ESCOLAR

TRATAMENTO

DO

CANCRO & outros TUMORES

PELO

RADIO

E PELOS

RAIOS X ULTRA-RENEERSENEES

TODOS OS DIAS AS 4 HORAS DA-TARDE

NA

CALCADA DO SACRAMENTO, 10
(AO CHIADO)

RELE €1 636

TRATAMENTOS GRATUITOS A CANCEROSOS
PROVADAMENTE POBRES
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0 MAIOR ARGUMENTO DA SU- ALLENBURYS
PERIORIDADE DOS ALIMENTOS

PARA CRIANGAS E ADULTOS RESIDE NA SUA CIENTIFICA COMPOSIGAO
QUE E A MAIS APROXIMADA POSSIVEL DO LEITE MATERNO

Comparagao entre leite de vaca e materno
¢ 0s Alimentos ALLENBURYS N.*s 1 e 2

ll il ‘I' conformae
| nsirncoess J I‘o ; :
| ity Jnte
Alimento Alimento e vawin malerns
ALl HURYS ALLENE Fs
N g
Gordura .. oaiaas e 3.0b 1,3 30 1.5
R ETIR s, s T s o 1,0 B .0 1,0
AlBum RSt e e | 0,81 0,25 { 0,5 1,2
Hidratos de carbone...... 10,80 3.2 1,5 6,2
b St T e i Al .67 0,35 0,7 0.3
Agua..iiaiiiidiiinnin 83,68 03,0 885 87,8

* Porgdo usualmente dada a uma criancinha.

O Alimento IN.” 1 ¢ fabricado com puro leite de vaca de que se tira o
excesso de caseina ¢ se compensa a deficiéncia de lactina e gordura e € isento de
amido improprio A capacidade digestiva de recemmnascidos.

O Alimento IN.? 2 difere do 1.” em conter algum malte, dextrina, fos-
fatos e albuminoides soluveis. O amido que contém ji esta convertidg, o gue ¢é im-
portante, porque até 4 idade de 6 meses nio se desenvolvem n
¢hes amiliceas. .

Depois dns 6 meses usp-se. o0 Alimentio ALLENBURYS
N.9 3, que é uma farinha maltada.

as criancas as fun-

Além désses produtos a reputada casa
ALLEN & HANBURYS, L.1), de Londres

fabrica, ¢ acham-se 4 venda em Portogal, os scguintes
artigos de confinnga para criangas:

RISCOITOS maltados, para o desmame e dentigio (latas de Yoo gramas).
BIBERONS, modelo pritico e lavivel (2 formatos).

ALTADO muito apreciado.

ADO DE BACALMAU simples e com malte.

RICING puro.

OO, excelente apresentagio,

3 especial para criangas,

assim como especialidades farmacénticas :

Carne liguida, fortificante.
Diet, alimento para doentes, dispepticos ¢ velhos.
Extracto de. malte, suxiliar das digestoes,
Farinha para diabéticos, analizada.
Nl slina A. B. para a Diabetes, aperfeicoada.

a. contra prisio de ventre.
Pastilhas de menwol, cucalipto, etc., para a garganla
¢ Termomeiros HICHKS, genuinos, garantidos, erc.

Folhetos gritis aos Ex." Clinicos
; Representante no pais: ¢OLL TAYLOR, L.PA
R. Douradores, 29, 1. +— LISBOA
_Telef.: C. 1386, Telegr.: DELTA

No PORTO: M. P. SILVA, Rua das Flores, 114 — Telefone 6II
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L Laboratorios P. ASTIER

41-47, rue du Docteur-Blanche

PARIS (Franga)
Seine N.® 103 278

Registo comercial 3

Principio activo da Essencia de Sandalo

Blenorrhagia. Cystite. Pyélite. Pyelonephrite.
Catarrho vesical,

C3 He0*%/S Na.
Solucao Aquosa de lodo
Organico lnjectavel/

44 %delodo

"INTENSA

(GRANULADA

Antineurasténico. Regulador do coragdo

Gripe. Astenia. Surmenage.
(_.nmahacm\a das’ doengas infecciosas

CCHPP0%3 U2 Col5
Derivado organico r0dado
Lther glycerico
(odado do acrdo
ricinolesco.

PROLONGADA ¢

£m injeccées intramusculares e intra-
Venosas.

Dose : del. 2 3abecm? Segundo os casos

Composto definido e estavel

Dosé media: e 236 perolas por dia,
apds as refeigoes.

NAO PROVOCAM ACCIDENTES DE I0DISMO

Perturbagies cardio-vasculares, Arterio-esclerose , Escleroses pulmonares. Affecgdes
respiratorias chronfcas. Rheumatisme, [ympﬁar;sma Eserofula, Tuberculose Doengas
especitficas e em todos os casos em que a medicagdo 100ada au100urada € 11d1cada.

- Depositarios gerais para Portugal e Colonias:

GIMENEZ-SALINAS & C.4

O%

_Ruﬁﬁq\ da Trindade, 9, 1.°—LISBOA

l!'&f}g!ﬂ: LAY

ek dt



SUMARIO
Artigose originais

Um caso de doenca de Gaucher, por Leonardo de Castro Freire ¢ Luis

Filipe Qmmc]a ............................................... pig. 533
Resultados tardios do tratamento a’u tuberculcse pulmonar pela sano-
crizina, por Fernando FONSECH . .. vivssvasssnnbabrassiasusasvinssrnss » 586
Bibliografia
Revistaidos Jornafs:de Medicing. - oot e » 508

Trabalhos da Clinica de Pediatria da F. M. L.
(Director Prof. Salazar de Sousa)

e do Instituto de Anatomia Patologica da F. M. L.
(Director Prof. Henrique Parreira)

UM CASO DE DOENGCA DE GAUCHER

ESTUDO CLINICO E ANATOMO-PATOLOGICO

POR

Leoxarpo pe CastrRo Freme e  Luis Fruiee QuiNTELA
Assistente de Pediatria Assistente de Anatomia Patologica

Ao apresentarmos, se ndo estamos em érro, o primeiro tra-
balho portugués sobre a doenca de Gaucher (1), vérias razoes
nos movem.

Em primeiro lugar trata-se de uma doenga relativamente rara,
pois desde a publicagdo do primeiro caso, em 1882, pelo autor a
cujo nome a doenga ficou ligada, até fins de 1924, cifram-se em

(1) A titulo de esclarecimento transcrevemos as varias designagdes que
a esta doenga tém sido atribuidas:

«Epitelioma primitivo do bago» (Gaucher), «endoteliomatose esplénican
(Menetrier e Aubertin), «endoteliose esplénica ou sistemdtican (Marchetti e
Parlavecchio), «esplenomegalia endotelioide» (Banti), «esplenomegalia familiar»
(Brill), «esplenomegalia» ou esplenohepatomegalia de Gaucher» (Reuben),
alargecells splenomegaly» (Mandlebaum), agrosszellige Splenomegalien (Risel),

CENTRO CIENCIA viva
UNIVERSIDALE CiinEES
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trinta e tantos apenas os casos publicados. Por ser doenga rara
e envolta em escuriddo a sua etiopatogenia, todos os casos,
publicados com cuidado, serdo dignos de interésse, constituindo
material de estudo de onde possivelmente um dia saird o escla-
recimento déste problema. Move-nos depois a necessidade de
vulgarizar na nossa literatura médica um assunto tdo pouco
conhecido, divulgando entre noés os interessantissimos trabalhos
recentemente publicados por alguns autores estrangeiros, sobre-
tudo o magistral trabalho do Prof. L. Pick (1924-1925) que, sob
o ponto de vista anatomo-patolégico, deve por muitos anos cons-
tituir uma obra verdadeiramente basilar.

Finalmente, porque o aspecto cirirgico da questio tem, a
nosso ver, importincia e, comc tal, ¢ 0 nosso caso digno da
maior atengao.

Hospital da Estefdnia — Consulta de criangas. — Obs. n.° 1524q.

Crianga do sexo feminino; 8 anos de idade; natural do Arrepiado (Tancos).

A. H.—Do lado da mie tendéncia para epistaxis.

A. C.— Sem importancia.

A. P.— Enterite aos treze meses; meses depois, febres arrastadas que
atribuiram aos intestinos. Depois, freqtientes epistaxis no verdo, Ha trés meses,
estando em tratamento de um processo pulmonar (pneumonia?), foi-lhe reco-
nhecida - a existéncia de um tumor abdominal, regido do bago, ao mesmo
tempo que se comegaram a notar erupgoes de hemorragias petequiais na pele
do abdémen e nas extremidades. Ndo foram notados acessos febris lembrando
a maldria. Nunca teve dores dsseas.

Osservacio (31-8-g23). — Crianga morena, de estatura e desenvolvimento
em harmonia com a idade, com tom levemente amarelado da pele; nio se
nota pigmenta¢io melanodérmica; conjuntivas e mucosas descoradas, sem
tom ictérico. Panicula adiposa um pouco reduzida; dentes em bom estado,
nio se notando equimoses ou sufusdes hemorrdgicas gengivais; a pele do
ventre, torax, pescogo e extremidades mostram uma erup¢do hemorrigica
sob a forma de pequenas manchas e pontuagdes petequiais, sem equimoses
por pequenos traumatismos.

Os aparelhos cardiaco, pulmonar, vascular sanguineo e linfatico n'1da
revelam de anormal. Sistema nervoso integro.

Funcionamento digestivo bom, ndo referindo hematemeses nem melena.

inspeccio do abdémen nota-se acentuado abalilamento nos quadrantes
esquerdos com marcado desenvolvimento venoso do mesmo lado. A palpagio
revela-nos imediatamente a existéncia de um considerdvel tumor do bago,
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duro, liso, cujo bordo anterior atinge a linha mediana pela altura do umbigo,
chegando o pdlo inferior sensivelmente ao meio da linha pubo-umbilical, &
distdncia de 19 em. do rebordo costal (fig. 1).

O figado, liso, palpa-se a um dedo do rebordo costal pela altura da linha
mamilarj ndo se nota a existéncia de ascite.

Exame de sangue — 3-9-g23:

Tempo de coagulacho. .ot iviihsisyssars’ 7 MINULOS
Retracgio lenta do codgulo.

Tempo de hemotragia.... ..'ieeitseess -2+ 7 minutos
Hemoglobina (Sahli) (i v niinigitni il ©i8ol 0/,

ErTTOCIEOS o e s e B (R 5 500
(B ] b 1 o T s B e Kt s Lo e e e T M A P R A T 4.200
Formula:

revela ligeira linfocitose e raras plaquetas, mesmo na primeira parte
das preparagoes. Ndo foi feita contagem.

A prova do laco, estase passiva (Rumpell —Leede) ¢é negativa;
associando-se, porém, a hiperemia activa por meio do ar quente, torna-se
positiva, aparecendo leves arbori-
zacgoes vasculares e pontuagdes pe-
tequiais, o que, segundo Frank, cor-
responde a uma trombocitopenia
entre 30.000 € 70.000 plaquetas.

3-9-923. — O esfregago obtido
por pungio do bago nido revelou
parasitas da malaria nem do kala-
-azar

5-9-g23.— Embora a doente ndo
tenha manifestado fenomenos de pi-
rexia e o exame no sentido da ma-
liria fosse negativo, institui-se o
tratamento antimaldrico, atendendo
a que a doente vem de uma zona
empaludada. Quinino, 0,5 gr. dia-
rios; uma injecgiio semanal de gi4.
Cloreto de calcio.

26-g-g23. — Mesmo estado ; teve
epistaxis abundantes; bago ndo se
modificou de volume ; o figado tem-
-se hipertrofiado; atinge 3 dedos de
través abaixo do rebordo costal na linha mamilar; a superficie é lisa e o bordo
inferior palpa-se, adelgacado, levantando-se com os dedos atravis os tegu-
mentos emaciados, como se fora uma folha de papel; réde venosa nota-se
agora também mais acentuada na regidio hepatica. Ndo ha ascite, Cessa o
quinino e gt4. Fazem-se aplicacées de R. X. sébre o baco.

1-10-923. — Tem tido leves epistaxis. 1.* aplicagdo de R. X.

Fig. 1
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g-10-923. — Epistaxis tém continuado ; purpura é mais discreta; nio tem
tido febre e o estado geral é regular; figado e bago sem alteragio sensivel de
volume; sinal de Rumpell — Leede é positivo com hiperemia activa. Além
de um certo grau de anemia, nota-se na pele descoberta uma pigmentagio
amarelo-acastanhada, lembrando na disposi¢iio uma ténue cloasma gravidica.

Exame de sangue: :

Tempo de coagulaciio i it n L iRy a e 11 minutos
» % hemorTagia ..« uitsfe it 455 »
Hemoglobina (Sahli)........... B 74 %
R e (s e e o L S B i e A v 3.680.000
Glabulos:nucleadosi. i el S 4.800
Foérmula:
PRREOCITOS il s e et s e e e s 48 Y,
W) L e R i B e e i A R A e Dyl 0fy
Neutrofilos ........ i e T e A 38 Y
Y R e B o & A S T R e 0,66 0fy
BIOS IO aS G Attt ol s oS e st 7.3 %Y
NIElORINOSE e o e 0,66 %

Nido se notam nas preparagdes aniso ou poiquilocitose dignas de nota, e
bem assim policromatofilia. Plaquetas raras grandes e isoladas, apenas com
escassos aglomerados na primeira parte da preparagdo.

26-10-023. — Ha 8 dias féz nova aplicagdo de R. X. sobre o bago; nio se
notam alteragdes de volume do bago e figado; ndo tem ascite; sem febre,
estado geral regular, ndo tendo manifestado ultimamente perturbacoes
discrasicas.

12-11-923. — Nos ultimos dias volta a apresentar ptrpura e epistaxis de
repetigio, ndo abundantes. Palpam-se o figado e o bago sensivelmente ao
mesmo nivel. Féz trés aplicagoes de R. X. Desde que esta em observacgio
nunca referiu dores dsseas.

Exame de sangue:

Tempo de coagulagdo ......... 12,5 minutos

Retracgio lenta do coagulo.

Tempo de hemorragia.......... 7,5 minutos — (fig. 2-a)

Hemoglobina (Sahli)........... 67 Uy

3 Gane 3| (o1 G e A SR " 3.400.000

Globulos nucleados ............ 4.600

Plaquetas (Spietz) ... .c.oos.vs 24.000 no plasma
Formula :

T e T A o S I A ot o s et T e e B 43 0/p

VUOTIO GREGBA s o1 o1s/s a6 nle o o 40015 aCo) 5 e ioh RS e e ooty o0 el 30/



O LEITE EM PO
E OS ATROFIADOS

«O leite séco convém as eriancas que por diversos moti-
vos tém uma capacidade digestiva diminuida. Por isso
pode ser preserito aos atroficos e aos hipotréoficos que
nio podem mais digerir os alimentos habituais. Nestes
individuos que sido intolerantes para todos os alimentos
e que a-pesar-de tudo continuam a atrofiar-se, o leite
stco conseguiu, num grande nimero de easos, melho-
rar o estado geral e aumentar o peso. O leite em po
nem sempre provou bem nos hipotroficos, mas, depois
do leite da mulher, ¢ o alimento melhor tolerado ¢ me-
lhor assimilado.» (Lesné).

(Extraido do Boletim da Sociedade de Pediatria de Paris,
Sessiio de 16 de Maio de 1922).

Quereis um leite séco que ofereca
todas as garantias?

PRESCREVEIL O

o leite séeo mais conhecido em todo o mundo
¢ 0 que maior confian¢a merece
THE DRY MILK COMPANY, 15 Park Row, NEw York
(Institutgiio Internacional para o Estudo e Produgfio de Produtos de Leite Puro)

Depositdrios para Portugal ¢ Colénias: Gimenez-Salinas & C."
Rua Nova da Trindade, 9, 1. — LISBOA
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(HIDRATO DE BISMUTO ACTIVADO)

PREPARADO DE BISMUTO

nao irritante e muito hem suportdvel para o tratamento intragluteal da

LU HES

Em consequéncia da emulsdo finamente dispersa
e condigbes favordveis de absorpgao, nenhuma dor
depois das injecgoes nem fenomenos secundirios

No Cowmercro: Caixas com 10 ampolas de 2 c. c.,
e frascos com 15 c. c.

Embalagem original «Cassella».
LLLL]

J. G. Farbenindustrie Aktiengesellschaft

Pharmazeutische Abteilung ‘* Bayer-Meister Lucius ,,

Representante-depositirio: AUGUSTO §. NATIVIDADE
Rua dos Douradores, 180, §.° — LISBOA

B S N N N N S _._._.-D
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INeutfofilosstns i a4 6100
Bas6hlos. sty 20/
Biosinufilos M ainsin i : 50/
Iijeldctfossannmaaietn e 190/

Como, a despeito das aplicagdes de R. X,, a
doente ndo tem melhorado, mas antes o sindroma —
anemia com espleno e hepatomegalia, leucopenia,
trombocitopenia e puarpura — tende lentamente a
agravar-se, decidimo-nos a submeter a doente & es-
plenectomia.

13-11-g23. — H4 dias sob a acgiio de doses ele-
vadas de cloreto de cdlcio; uma hora antes da inter-
vengdo 1o cc. de soro animal. Operada de esplene-
ctomia (Castro Freire) sob anestesia geral pelo
éter gota a gota. Incisio de Salazar de Sousa (se-
gundo a bisséctriz do dngulo do quadrante superior
esquerdo formado pela horizontal e vertical pas-
sando pelo umbigo) de 15 cm. de comprimento.
LExteriorizagdo do bago e esplenectomia ficil, des-
fazendo-se sem dificuldade algumas aderéncias re-
centes do podlo superior a cupula diafragmaitica.
Nao havia ascite. Junto ao hilo esplénico e em volta
da extremidade da cauda do pancreas nio se obser-
varam ganglios linfiticos hipertrofiados nem bagos
supranumerdrios. O figado, em hipertrofia condi-
cente com a descrigdo clinica, de bordo adelgacado,
de superficie lisa e brilhante, tinha um tom de acen-
tuada congestdo com pigmentagio amarelo-escuro
em vdrios pontos. Notavam-se na superficie do fi-
gado, ainda que ndo com muita nitidez, a existéncia
de trabéculas como estrias esbranquigadas por baixo
da serosa. Ndo se notaram hemorragias sub-capsu-
lares.

Laqueagdo cuidada do pediculo do bago com
pagenstecker; sutura da parede em trés planos. In-
jecgiio de soro; dleo canforado.

Exame de sangue uma hora depois da operagao:

Plaquetas (Spietz)...... 38.000
Tempo de hemorragia —

(MESach)E el s INOS
Formula :
LATIGCINOS o e v i i datsarers L Tcl0fy
Nettrofllosian ialest e (o810,

Fig. 2
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Basofilos ...... o818 i e et e e w9 e 0,6 9/,
Eosindfilos. ...... Seiies g e et e\ u e s sie o o 0,4y
Metamielécitos neutrofilos....... sisia e ntuu e 5,89,
Mieldcitos neutrofilos. ........... sy e Sama o sl s 0,400
Eritoblastos ortocromatdfilos ......... St e 0,29

» basdfilos ..... ey N P O A 0,2

No exame das preparagoes nota-se ligeira anisocitose e policromatofilia.
Nitida néo-formagdo de plaquetas (trombocitoblastose), havendo ainda pou-
cos aglomerados, mas muitas plaquetas grandes isoladas (1).

14-11-1923.— Queixa-se de dores no ventre; ndo hd timpanismo ; pulso
com boa recorréncia 1403 48 respiracdes (defesa); temperatura 37°,6; lingua
hamida. Ndo teve epistaxis nem outras hemorragias, ndo se vendo igualmente
novas pontua¢bes ou manchas petequiais.

O exame histolégico do baco, feito no Insntuto de Patologia Geral e
Anatomia Patolégica da Faculdade de Medicina de Lisboa, conduz ao dia-
gnodstico de «Morbus Gaucher» (Prof. E. E. Franco, ao tempo director do
Instituto).

Exame de sangue

Tempo de hemorragia........... e ds e 5 M INULOS
Gloébulos nucleados: ... ... Siatatelals Wlcketlateislu/alolox 21.400

Plaguetasi(Spietz)scu ciicivounnndiit i, 48.800

Formula:

L ORI ... s ARz e s Ahuiani4s7. e
Neutrofilos «..v..vn-.. LR e T Ryt 80,7 %
Metamiel6citos neutrofilos. .ooouveiiiiinaiin, St aini 0/
Mielocitos neutrofilos........... SO S i 1.5.0/)
Mieloblastes - - -.06 o ovs St SR DT ey 1 Y
NOTIODIASTOS - o h il e el losshols & Suarase oot siarosansie ceee 0,200

Anisocitose e ligeira poiquilocitose sem policromatofilia. Raros corpos
de Jolly.

21-11-1923. — Decurso post-operatorio excelente. Bom estado geral, sem
hemorragias nem petéquias. Apirética.

Exame do sangue:

Tempo de coagulagdo .......... Sl totR s it 6 minutos

(1) Segundo a abundancia de plaquetas nas preparagdes, seria de esperar
um maior nimero na contagem; ¢ possivel que, pelo predominio de formas
grandes, muitas tivessem sedimentado ao fim de 8 horas, consoante o método
empregado na contagem, ou fossem confundidas com leucdcitos e, por isso,
nio contadas,
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Retracgdo rapida de codgulo -

Tempo de hemorragia ..... e A 15 tio
Hemoglobina (Sahli) «.....ouvuen.... 1t g 8.0/
GO 10SEPUDE OS5 e et sioieiois vie s o b Bim i isin o e imie e e 4.180,000
Glebrlasinucleadas. i ingise vennib Dt i 10.800
Plafuietasi(Spiete) .o v i iloalis v e o 86.000
Formula :

EAnl0citos o st n ittt o rie i 17,59/,
NIODIGCTEOS i iiaietelei s siaisr i timaianls s il 3 9
INEUTTORLOS ..o et o e R A e e v 70128
Basofilas ... uahnr s Reliat e i e -0 S 30y
Bosindfilost Jiitiee o s i e sl e 6 %%
Metamieldcitos neutrofilos.....oveevvsiiiiinens. 6,59,
pratrablastos i oSO Al0STe RNtk o ettt S S O

24-11-1923. — Continua bem. Tiram-se os pontos; cura «per primamn,

12-12-1023. — Estado geral excelente. O exame dos esfregagos do sangue
obtido por pungdo do figado, mostrou algumas células mononucleares do tipo
do reticulo, mas ndo células de Gaucher. Ndo tem ascite; o bordo do figado
palpa-se a dois dedos de través do rebordo costal na linha mamilar, dando-
-nos a impressio de se ter reduzido um pouco a hipertrofia. Cicratriz opera-
toria boa. A paciente continua absolutamente livre de perturbagdes discrasi-

cas. Péso: 20%200.
Exame de sangue :

Tempo de coagulagdo........... ssssssseeses O minutos
Lemporde hSMOTTATIA «s ol s S L D i
Hemoglobina ((Sahli) e e siewisiar s sawminess 76 %
GIObNIOS SEDTOS s /e oo cinisisiat ntie 3ihse Sieds exsuaslopesdas i 300000
Glébulos nucleados s e nat il o e 0.000
Blaquetas ((Spietz) - tneaia s SRt s 72.800

Formula @

JEIBFCCITOs, o iaiyviasiaenions IO AR e b 339/
NEODOCITOSSS vivisteiststtsram oivmseratizatelyretetetdioieleietntare atatotiss 500
NeUtEAloshain-ivemabmsman v aaos AT Tt s ats et BROND
BasOlE Lo e o s s Aol RO 19
Eosindfilos . .. .. PR SRR Y e Gt s b 8 0/p

A doente tem alta.

22-2-1024. — Tem passado bem. Bom estado geral; pigmentagfio leve-
mente menos acentuada; ndo voltou a ter perturbagoes discrasicas e conti-
nua a ndo referir dores dsseas, espontdneas e a palpagio. Cicatriz operatdria
boa. Figado palpa-se a dois dedos do reborbo costal pela altura dalinha ma-
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milar, sendo a sensagdo do bordo inferior menos nitida. Péso: 20800 (au-
mento de 6oo gr. em dois meses).
Exame de sangue :

Tempo de coagulagdo «ococvuevnnneeniinen. 23 minutos
Tempo de hemorragia.........cooivinenain 2 »
Hemoglobina (Sahli),............ N wat oy 79 %
Globulos rubros............ A A .-+ 4.320.000
Glébulos nucleados.....oovvnnnnn. AR 8.600
Plaquetas (Spietz)...... R e T 60.000

Formaula :

Linfécitos ..... S ROn S A O S e T e 46,4 %
N GO eI SN SN ®S o sobr 0 3. s o ST Lt a IR el 0.4 %o
Neutrofilos susssaas v DD oD D i ot 46,4 /0
B asciilesis e s ehasayet st SO e B 0,4 %
Eosinofilass <o el v S e AR L 3,20,
Metamieldcitos neutr6filos. . ..o..e.... RS SRl 2 0
NGElGeiTosh Tt i St S Bl E s R 0,4 %
@elulaside Rieders v, o iiaiio, SR Al Soaeivtel 0:4 %o

Nas preparagdes niio se notam aniso, poiquilocitose ou policromatose
dignas de nota. As plaquetas formam pequenos aglomerados com predominio
de plaquetas grandes isoladas.

O exame dos esfregacos obtidos por meio de pungdo do figado ndo revela
elementos gaucherianos.

9-5-924. — Volta ao nosso servigo para exame, apds uma infecgfio febril
arrastada que teve na terra (gripe septicémica?). Teve durante a doenga
leves epistaxis, mas ndo purpura. Queixa-se de dores nosrins e fraqueza geral,
mas ndo de dores Osseas em especial. Inapeténcia, palidez. Continua sem
ascite; a palpagdo do figado, como na observagiio anterior. Tosse; a auscul-
tagiio do térax revela apenas sinais de ligeira bronquite de grossos bronquios.
Nido se nota hipertrofia ganglionar nos varios grupos regionais. Péso, 19*,600.

Exame de sangue:

Tempo de coagulagdo .....cooivivrininnns 4,5 minutos
» » hemorragia.......... TNl DG 5 »
Hemoglobina (Sahli) «...ceaaciiaiiiii, v 709
Globulos rubros .......... S SO GRS 4.100:000
» nucleados ....... ST 121100
Formula :
Linfocitos ....... s T R ety 25,6 %
MONnGCItos =« ve v ciosanens L,6 %

Neutr6hlos: cesveeeesenans e vealinaie seaa 11034 4 Ofy
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BasOhl o5t oEswoRsRn O ORITy O D ) 03 0,
1006 LT70] 111 BB e 0o s Lo O e e i 4,069/
Metamioldcitos neutréfilos........ A D e R 2,6 %
Eritroblastos basofilos «vvecuseunarrieas 1,6 %
Normoblastos.iissessieans SRR ANA N P e 4,00 %/

Plaquetas (ndo foram contadas) viam-se abundantes na primeira parte
do esfregago, escassas no resto da preparagiio, com predominio de formas
grandes, isoladas. O esfregaco obtido por pungdo do figado niio revelou ele-
mentos gaucherianos. Institui-se tratamento roborante.

Em 21-10-924 fomos informados de que a convalescenga da doenga inter-
corrente se passou sem alteracdo digna de nota e que a doente continuava
bem, sem queixas e sem perturbagdes discrasicas.

14-11-924. — Um ano depois de operada volta ao servigo para observa-
¢do. Tem-se mantido bem, sem perturbagdes hemorragiparas. Tem bom
apetite. Péso, 22%8,5go. Cicatriz operatdéria bem, sem a menor tendéncia para
eventragio. Sem ascite; figado reduzido de volume, palpando-se dificilmente
o bordo inferior um dedo abaixo do rebordo costal. Nio refere dores osteo-
copas. A antiga pigmentagio amarelo-escuro qudsi que desapareceu por
completo. Pungdo do figado a branco ndo se conseguindo tirar material
para esfregaco.

Exame de sangue :

Tempo de coagulagiio.......v.vuuus T 11 minutos
» DREINOTTAZIA = v Qe e sia vie s =iatz s slits 4 »
Hemoglobina (Sahli)............... sl e S 0y
Globulos rhros N e S e e 3.900:000
» nueleadosines. skl ines s 11:880
Plaquetas (SPIetz)sis«sis s vaissisiaia o v S 43:600
Férmula :
L s e P 2 e m B B En DA e S0 o s hO 0]y
Mondcitos - - .. . . AT B Te M sre e ot TS ey 3,3%
i1 [0 1 76) 11 LT b Oy S AU s e e I A R A s e 38,6 %/
Basohlos. « s Nl ati 2 9%
Rosmoftlosiaiires .. S S GO T 5,30/
NOImoblastOs, . v eries v ssiste o sissminiia:s GEih vistate owiietery 0,6 %/

Nas preparagoes hd predominio de formas jovens (desvio para a esquerda)
dos neutrofilos.

Em 20-5-g25 (um ano e meio depois de operada) fomos informados de
que continuava bem, considerando-a a familia em perfeito estado de satide.

23-10-025. — Operada h4 2 anos. Tem passado sempre bem, sem ptirpura,
tendo de longe em longe ligeiras epistaxis. Come bem e de nada se queixa.
Apresenta uma regular coloragdo da pele. A cicatriz operatoria mantém-se
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excelente. O figado ndo ¢é palpivel e a figura de percussio correspondente
¢ normal. . :
Exame do sangue:

Tempo de angul_at,‘_ﬁ'o SR S s 9,5 minutos
Retracgio lenta do codgulo.
Tempo de hemorragia .. ..evestevessceasss g minutos

Hemoglobina (Sahli) «v.ayuqeecerrereean.s 809
Eritrocitos. oo seneasss S RN s e 4.100:000

L eucOCitos . n-aseennnns RO S G : 151000
Plaquetas .....vuua-. S A3 NS e et el 50:000

Formula:

IZInEOCIEOS vl s et e e ol el S B e 4442 %
) oY o e o o e 0 s P s BT 0,0 %
e RGeS A Bt 48,8
Basofilobee. S has sy i e e T 0,7 %
Eosinofilos «o..ovenn A B RSB 4,4 %
Mielocitos...... s A S e B eI 0,4 %
Eritroblastos baséfilos......... e la e el T e n e re ooy 0,2 Yy
N R o iy S e R el S B Sl 0,29

Anisocitose e ligeira poiquilocitose; plaquetas em geral isoladas, muitas
grandes; predominio de férmulas -adultas nos neutrdfilos.

Constitui a observagdo precedente, tanto clinica como andtomo-
-patologicamente, um caso tipico de doeng¢a de Gaucher, tornan-
do-se escusado o diagnostico diferencial. Adiante referir-nos-
hemos, ainda que rapidamente, a uns casos muito recentemente
conhecidos e isolados dos verdadeiros casos de anemia espleno-
meggdlica, tipo Gaucher, embora pertencendo ao mesmo grupo de
lesGes clinicas e andtomo-patologicas; s6 com &sses casos, ane-
mia esplenomegdlica, tipo Nieman, haveria que -estabelecer um
diagnostico diferencial. :

A doenga que nos ocupa foi pela primeira vez descrita por
Gaucher, sob a epigrafe Epitheliome primitif de la rate, em
1882.° Em 1900 Bovaird descrevia o 4.° caso dessa estranha
doenga e entdo pela primeira vez aparece a nogdo de doenga sis-
tematizada interessando o aparelho linfdtico-hemopoético (bago,
ginglios linfiticos, figado e medula 6ssea). Destas primeiras
‘observagoes se destacou como caracteristica anatomica, como
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unidade, a mesma em todos os érgdos, o elemento gaucheriano,
como depois se veio a chamar, elemento celular grande, pilido,
com as caracteristicas protoplasmaticas e nucleares adiante des-
critas. A doenga, além da anemia e alteragdes discrésicas, pro-
vocava hipertrofias do figado e bago (sendo a hipertrofia do bago
na doenga de Gaucher e em casos avangados a maior até hoje
conhecida) e, em marcha mais ou menos arrastada, levava os
doentes a caquexia e a morte.

Individualizado assim o sindroma nos primeiros casos conhe-
cidos, como tal, bem delimitado, se conservou no grupo das he-
mopatias com esplenomegalia até aos nossos dias, enriquecendo-
-se, através das trinta e tantas observagdes conhecidas, com
elementos de cardcter andtomo-patolégico e histoquimico que per-
mitiram aprofundar a sua histopatogenese e vindo por fim a re-
lacionar-se intimamente com o aparelho reticulo-endotelial recen-
temente bem estabelecido pelos trabalhos de Aschoff e Kiyono e
dos muitos outros que se lhe seguiram, estando hoje completa-
mente postas de parte a primitiva ideia de um tumor maligno
(Gaucher) e a de uma hiperplasia sistematizada (Bovaird).

A derivagdo histogenética a custa do aparelho reticulo-endo-
telial, primeiramente entrevista de uma maneira vaga por Collier
(1895), e mais tarde enunciada por Schlagenhaufer (1907) como
derivagdo reticular, foi confirmada mais recentemente pelos tra-
balhos de Eppinger, Barat, Epstein, Waugh e Mac Intosch e
Pick. _

A doenga € bastante rara, ja atrds o dissémos, se bem que
nos ultimos anos os casos se apresentem mais NUMErosos, ja
pelo conhecimento mais exacto da doenga, jd pelo maior cuidado
na investigagao.

Pondo de parte os casos duvidosos por auséncia de autopsia
ou de exame do bago e aqueles que erradamente foram conside-
rados como pertencentes ao tipo Gaucher (Pick), existiam em fins
de 1924, data da publicagdo do trabalho de Pick, uns 32 casos,
que referiremos em tabela, pela sua ordem cronolégica, acres-
centando os que foram depois publicados e de que obtivemos no-
ticia.
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Ano Nome do autor Idade Sexo Material de estudo

1882 Gaucher 30 anos | Fem. Autdpsia

1895 Collier 6 anos » »

1899 Picou et Ramond 32 anos » Esplenectomia

100 Bovaird 13 anos » Autopsia

1go5 | Brill, Mandlebaum, Libman | 34 anos |Masc. »

1907 Schlagenhaufer 43 anos | Fem. »

107 V. Herczel 37 anos » Esplenectomia

1900 Risel 44 anos » Autdpsia

1gog | Brill, Mandlebaum, [.ibman | 38 anos » »

zgm{ pe, Josoeiinde JDUES 12 anos » Esplenectomia

Siegenbeck van Heukelom

1912 Mandlebaum 4!/ anos | Masc Autopsia

1913 Stevenson 22 anos | Fem Esplenectomia

1913 Downes 28 anos » »

1913 Wilson 27 anos » »

1914 | Herrman, Roth e Bernstein| 14 anos |Masc n

1914 Erdmann ¢ Moorhead 31/, anos | Fem »

1916 Frank A. Evans F 0052 1| Mase Autépsia

meses

1919 Mandlebaum 37 anos » »

1919 » 41 anos | Fem Esplenectomia

1921 E. J. Kraus, Gerstl 17 anos » »

1921 Foot e Ladd 8 anos | Masc »

1921 Rusca 12 meses | » Autopsia

1021 E. J. Kraus » Fem »

1021 Barat 37 anos | Masc »

1022 L. Pick 43 anos » »

1022 Zadeck 41 anos » »

1924 Epstein 30 anos » »

1024 » 51 anos | Fem »

1924 » 28 anos » Esplenectomia

1924 » 35 anos » »

1924 Waugh, Mac Intosch 5 anos » »

Esplenectomia : morte

1024 Adams 2 anos ? .
10 anos depois

1925 Bloom 6 anos | Masc, Esplenectomia

1925 Bloom 42 anos | Fem. | Esplenectomiaem 1919

Os casos de Reber ndo foram incluidos na tabela por termos
noticia apenas de referéncia; ndo nos foi possivel obter o origi-
nal; foram ambos diagnosticados de tipo Gaucher na autépsia e



LABORATORIOS CLIN

COLLOIDES

1o COLLOIDES ELECTRICOS : Electrargol
(prata) - Electraurocl (ouro) - Electr-Hg (mercurio)
lectrocuprol (cobre) - Electrorhodiol (rhodio) -
Electroseleniom (selenio) - Electromartiol (ferro).
Arrhenomartiol.
2° COLLOIDES CHIMICOS : colothiol (enxofre)
Toglysol (fodo-glycogeno).

SYNCAINE

Ether parasminobznzoico do diethylaminoéthanol.
Syncaine pura em sal.— SolugBes adranesthesicas.
Tubos esterilisades para todas as aneslhesins,
Collyrios.

SULFO-TREPARSENAN

ARSENOBENZENE INJECTAVEL
Pela via hipodermica
Doses : I (0 gr. 06) a X (o gr. 60)
Creancas de peito : 0 gr.02 e Ogr. 4

ISOBROMYL

lerylurada)

Hypnotico e sedativo

Comprimidos dosendos a 0 gr. 30 :
1 a 3antes de deitar-se.

NEO-TREPARSENAN

(914 francez)
Syphills — Plan — Impaludismo — Trypanosomlases.

VALIMYL

(Diethylisovaleriamide)
Antlespaemodico
Perolas doseadas a 0 gr. 05 : 4 a 8 por dia.

ENESOL

Salicylarsinato de Hg (As e Hyg) dissimulados)

Empédlas de 2e de 5 c.c. a 0 gr. 03 par c.c.
Inj intr lares e intrav

TANACETYL

(Acetyltanin)
Antidiarrheico

Comprimidos doseados a 0 gr. 25 : 1 a 8 por dose.
3 vezes por dia.

ADRENALINE CLIN

Solucio a 1/1000. — Collyrios a 1/5000 e n 1/1000.
Granulos a 1/4 milligr. — Suppositorios a 1/2 milligr.
Tubos esterilisados a 1/10, 1/4, 1/2 e 1 milligr.

INJECCAO CLIN
STRYCHNO-PHOSPHARSINADA

Empblas de 1 c. ¢. (N** 506 e 796).

CINNOZYL

(Cinnamato de benzylo-Cholesterina e Camphora)

Immunisagéio artificial do
organismo tuberculoso.

Empdlas de 5ec.c.

Glgcerophosphato de soda a 0 gr. 10. - Cacodylato de
soda a 0 gr.05. - Sulf. de strychnina a 1/2 milligr.(596)
ou 1 milligr.. (796) per e. c.

CACODYLATO oz SODA CLIN

Globulos de 1 cgr.— Gottas de 1 cgr. por 5 gottas.
Tubos esterilisndos em todas as dosagens usuaes.

SOLUCAO
de Salicylato de Soda do D* CLIN

Dosagem rigorosa - Pureza absoluta
2 gr. de Salicylato de Soda por colher de sopa.

METHARSINATO CLIN

(Syn.: ARRHENAL)

Globulos de 25 milligr. — Gottas de 1 egr. por 5 gottas.
Tubos esterilisados de b cgr. por c.c.

SALICERAL

(Mano-salicyl-glycerina)

Linimento antirheumatismal

VINHO = XAROPE NOURRY

Gegr.deiodoe 0 gr.10de tanino, por colher das desopa.
Lymphatismo, Anemia, Molestias de Peito.

LICOR e PILULAS po D" LAVILLE

Anti-gottosas
1/2 a 3 colheres das de ché por dia.

ELIXIR DERET

Soluchio vinosa com base de Indureto duplo de Tanino
e de Mercurio.

De um a duas colheres de sopa por dia.

SOLUROL

(Acido thyminico)
Eliminador physiologico do acido urlco.
Comprimidos doseados a 0 gr. 25.

XAROPE«AUBERGIER

de Lactucario

2 a 4 colheres das de sopa por dia. 1631

CONMAR & C*—PARIS
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SANATORIO MARITIMO
DE CARCAVELOS

(Assisténcia Nacional aos Tuberculosos)
Para tratamento de criangas escrofulosas, raquiticas
e com tuberculose 6ssea, ganglionar e peritoneal
Admite criancas do sexo feminino desde os 3 aos 7 anos
e do sexo masculino dos 3 aos 12 anos de idade,
como pensionistas
em camarata ou em sala especial
Pedir tabela de pregos das didrias e condi¢oes de admissdo ao:
Dr. ANTONIO DE MENESES

CHEFE DO SF,R\'M;G CLINICO

SANATORIO MARITIMO
CARCAVELOS

LISBOA MEDICA

JORNAL MENSAL DE MEDICINA E CIRURGIA

Os artigos devem ser enviados a redac¢dao da «l.is-
boa Médica», Hospital Escolar de Santa Marta— Lisboa.

Os autores dos artigos originais tém direito a 25
exemplares em separata.

CONDICOES DE ASSINATURA

(PAGAMENTO ADIANTADO)

Continente e Ilhas adjacentes: Colonias e estrangeiro:

Ano, 6Gogpoo Ano, 8ojpoo
NUMERO AVULSO: 8$00 e porte do correio

Cada numero terda em média sessenta paginas de texto.

Todos os assuntos referentes a administracio devem ser diri-
gidos ao Dr. Almeida Dias, Secretario da Redac¢do e Administrador
da Lisboa Médica,— Hospital Escolar de Santa Marta, Lisboa.
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tratava-se de casos familiares, duas irmis, que adoeceram pelos
cinco meses dando-se a morte antes dos 10 meses. Pick refere-se
a estes casos considerando-os como duvidosos e bem assim os
de Sapegno, V. Babes, Aurel e A. Babes, Fahr-Stamm.

Os interessantes casos familiares publicados por Cornelia de
Lange e Schiffers sob a epigrafe Gigantismo do baco, clinica-
mente muito semelhantes ao morbus Gaucher ndo tém relagdo
alguma andtomo-patolégica com esta doenga.

No caso apresentado por N. Kritish e A. Paschine na Soc.
Anatomique (Paris Nov. 1924) como de esplenomegalia (tipo
Gaucher), julgamos que, dado o numero de orgdos invadidos
(bago, tigado, ganglios, rins, pulmées, suprarenais, etc.), deverd
antes ser considerado como pertencente ao tipo Niemann. O
mesmo se pode dizer dos dois casos de Knox, Whal e Schmeisser.

Temos assim um total de 37 casos, incluindo os de Reber e o
Nosso.

A doenga mostra uma nitida predilec¢do pelo sexo feminino
(23 em 35 casos) e pode apresentar-se com o aspecto familiar
(IT casos na estatistica coligida por Pick, havendo a acrescentar
os casos de Reber). Como doenga de arrastada evolugdo tem
sido encontrada em tddas as idades, até aos 51 anos (Schlage-
nhaufer), mas mesmo nos casos de idade adulta o inicio das
lesbes parece remontar num bom numero déles a infancia ; vdrios
casos também mostram uma adiantada evolugdio em lactantes,
chegando mesmo a morte (Rusca, Nawverk, Reber); possivel e
provavel ¢ que as alteragdes iniciais existam jd congénitamente,
tendo portanto a doenga um cardcter nitidamente constitucional,
como admite a grande maioria dos autores. Até¢ hoje nenhum
caso manifestou natureza hereditdria.

A doenga de Gaucher € geralmente ins‘diosa na sua evolugdo;
e em geral € o tumor do bago que primeiro atrai as atengées,
umas vezes pelo volume que atinge abaiillando o ventre, outras,
em criangas, por alguém de familia ocasionalmente reconhe-
cer uma dureza no flanco esquerdo; outras ainda ¢ o préprio
doente que da pela existéncia da hipertrofia do bago, outras final-
mente ¢ a observa¢do médica, por ocasido de qualquer doenga
intercorrente, que revela a esplenomegalia, como aconteceu no
nosso caso em que o bago tinha jd atingido proporgoes avantaja-
das quando, por ocasido de um processo pneumonico, foi pela pri-
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meira vez surpreendido. Se nalguns casos a hipertrofia do figado
parece seguir mais ou menos de perto a esplenomegalia, no
maior numero porém parece medear um largo espago de tempo
entre o crescimento dos dois 6rgaos. No caso que apresentamos,
a data da nossa primeira observagdo, a hipertrofia do figado, se
existia, ndo nos feriu a atengdo e so mais tarde, no decurso de
sucessivas observagoes, fomos reconhecendo que o figado era in-
teressado no processo patologico. Podendo atingir valores impor-
tantes fica no entretanto a hipertrofia do figado sempre aquém da
do bago. Os ginglios linfiticos, que sdo-igualmente sede de ori-
gem e proliferagio de células e agregados gaucherianos (como
pudemos verificar no nosso caso para os ginglios do hilo esplé-
nico), ndo sdo por via de regra reconheciveis nos grupos superfi-
ciais, bem acessiveis a palpagdo, sob a forma de hipertrofia notd-
vel, ficando em geral dentro do volume banal do linfatismo
(micropoliadenia), facto que pudemos verificar na nossa doente
antes como depois da esplenectomia. Nos casos em que a me-
dula dssea ¢ intensamente atingida ndo faltam por via de regra
dores osteocopas; €éste sintoma, que sempre procurdmos com
cuidado, ndo o apresentou a nossa doente, nem com dores espon-
tineas nem provocadas pela pressao das vdrias regides Osseas.

A ascite ndo pertence ao quadro morbido em questdo e, até
hoje, apenas foi encontrado num dos casos publicados por Brill,
Mandlebaum e Libmann (1905).

Precocemente, em geral, aparece a pigmenta¢do amarelo ocre
caracteristica da afecgfio, as vezes com tom subictérico escuro,
outros com tom de chumbo bronzeado (Pick); atinge as mais das
-vezes apenas os tegumentos descobertos e em geral poupa as
mucosas. Segundo Pick, esta pigmentacdo ndo tem que ver com
fenomenos hepato-biliares e € apenas a expressdo da hemocro-
matose que acompanha e se intensifica com os progressos do
morbus ; segundo o mesmo autor, hd por vezes como que pingué-
culas amarelo-acastanhadas, aparecendo primeiro nos dngulos
nasais, depois nos temporais, nas pdlpebras, formagbes que
muito de perto lembram as similares da ocronose.

Pode considerar-se a nossa observagdo como tipica no que
toca a alteragdes do sangue: leucopenia umas vezes neutrofila,
outras linfocitica (devendo-se atender a evolugdo fisiolégica da
formula. consoante a idade), atingindo raramente valores muito



Usm cAso DE DOENCA DE GAUCHER 547

baixos de 1:000 globulos por mmc. ou menos; baixa na taxa de
hemoglobina (em média 65 %/ Sahli), hlpoglobulla a volta de
3:000.000 cu 3:500.000 em média. Nao se observa diminui¢ao
da resisténcia globular; mielose, se existe, ndo tem importancia
marcante e bem assim aniso, poiquilocitose e policromatofilia.
As perturbagbes discrdsicas ou sdo relativamente precoces, como
acontecia na nossa doente, ou aparecem apenas nos periodos-ter-
minais em caquexia; manifestam-se por epistaxis repetidas, acom-
panhadas por outras hemorragias viscerais (gengivais, hemate-
mese, melena etc.) e hemorragias cutineas do tipo petequial,
como no nosso caso, ¢ o mais freqiiente, por vezes acompanhadas
por equimoses e sugila;é’es equimoticas espontdneas e provoca-
das por traumatismos minimos.

Em relagdo com estas perturbagdes hemorragiparas, obser-
vam-se desvios, por vezes importantes, do tempo de coagulagdo
com refracg:?a'o lenta do codgulo, e-mais frequentemente do tempo
de hemorragia, com sinal de Rumpel: Leede positivo e trombo-
citopenia, que pode. descer a 30.000 e 20.000 plaquetas por mmc.

A evolugdo da doenga, jd atrds o indicdmos, é em geral arras-
tada, lentamente progressiva, por vezes entrecortada por periodos
de paragem, permitindo a vida durante alguns decénios, 20 anos
em média, 36 anos no caso de Schlagenhaufer. Por fim instala-se
a caquexia e os doentes sdo arrebatados em geral por doengas
intercorrentes. Raramente ¢ a anemia progressiva, tipo perni-
¢ioso, a causa da morte (caso de Rusca). Alguns casos tém
morrido em relagdo directa com a esplenectomia. O diagnostico
diferencial que deverd ser feito com estados iniciais da doenga
de Banti, com as anemias esplénicas simples, parasitdrias, pseu-
doleucémica, ictericia hemolitica, doenga de Hanot, pode ser de-
licado no inicio da doenca, sobretudo em lactantes e criangas de
tenra idade, por nio se apresentar o sindroma completo e pela
multiplicidade de anemias esplenomegdlicas nestas idades. .

A pungdo do bago (Bernstein, Lippmann) pode permitir o
diagnostico precoce pelo reconhecimento das células de Gaucher
nos esfregagos. O caso de Reuben foi assim diagnosticado.
Rusca, ‘que examinou esfregagos obtidos por pun¢do do bago na
pesquisa de elementos parasitdrios, feito o diagndstico pela auto-
psia, voltou a observar os mesmos esfregagos e notou com nitidez
elementos gaucherianos que tinham escapado ao primeiro éxame.
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No nosso caso foi igualmente feito o exame do produto obtido
por pungdo do bago na ideia de uma esplenomegalia parasitdria;
infelizmente, quando apos a esplenectoinia e subseqiiente dia-
gnostico da lesdo, quisemos reexaminar os esfregagos da pungio
esplénica, soubemos quo ndo tinham sido arquivados; possivel €
que igualmente contivessem elementos de Gaucher.

Sébre a etilogia da doenga, nada se sabe. InfeccGes e intoxi-
cagoes, sobretudo de cardcter cronico, tém sido apontadas aqui
e acold como factores etiologicos, sem que contudo se tenha che-
gado a qualquer nogdo bem assente. A sifilis parece ndo entrar
em linha de conta. Segundo Epstein, a tuberculose tem-se encon-
trado em 20 %y dos casos e em alguns déles como causa da
morte (casos de Gaucher, Epstein e Barat). Parece no entre-
tanto que essa concomitincia ou é meramente ocasional, visto
tratar-se de tuberculose, uma doenga tdao comum, ou, longe de
ser a causa, deve ser considerada antes como o resultado, a
situagdo terminal de uma doenca anemiante e caquetizante como
¢ a de Gaucher.

EXAME MACROSCOPICO

a) Do Baco:—O bago tem mais do triplo do volume de um bago nor-
mal de adulto. De contérno ovalar e alongado, a sua extremidade inferior
¢ muito menos espéssa e mais agugada do que a superior. As suas dimen-
soes sio : comprimento mdximo, 25 cm.; largura maxima, 14 cm.; espessura
méxima, 5 ecm. (1). Pesa 1200 gramas, ou seja cérca de 20 vezes o péso que
costuma ter o bago normal de uma crianga com a idade da doente (2).

Exteriormente o 6rgdo tem uma cor difusamente rosea. De consisténcia
um tanto dura, apresenta uma superficie lisa. Na parte superior da sua face
externa vé-se uma mancha branco-amarelada de bordos muito irregulares e
um pouco esbatidos, fazendo lembrar uma placa de periesplenite fibrosa. Em
todo o resto do orgdo a cdpsula ¢ lisa e rosada, transparente, pouco consis-
tente e fina.

As superficies de sec¢do, ligeiramente granulosas e homogéneas, verme-

(1) No adulto as dimensoes médias do bago sdo: comprimento, 12 cm.;
largura, 8 cm. ; espessura, 3 cm. (Serrano),

(2) Dos 7 aos 8 anos o bago pesa 60 a 63 grs. (Cit. em Franco. — Normas
para a redac¢do de um protocolo de uma autdpsia clinica ou andtomo-patold-
gica, Lisboa, 1921).
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BIOPLASTINA SERONQO — Lecitina e luteina para uso hipoder-
mico, reconstituinte, — Ampolas de 5 cc. e de 1 '/
METRANODINA SERONQ — Antidismenorreico e anti-hemor-
ragico, a gotas.
IPOTENINA SERONO — Hipotensivo contra a arterio-esclerose,
a gotas.
CARDI%LO SERONO — Cardiocinetico nas formas cronicas e
miocardites, a gotas.
VIROSAN SERONO — Antiluetico por via bocal, com base de
mercurio em combinagdo organica, em pilulas.
UROLITINA ERGON — Antiurico, diuretico desinfectante das
vias urinarias ; granulada efervescente, em frascos.
ALUMNOSE ERGON — Descongestionante. Antiseptico para uso
externo. Ndo toxico. Tubos de comprimidos.

Opoterapicos SERONO

EXTRATOS GLICERICOS TOTAIS; preparados com glandulas E
de animais recentemente sacrificados. 1 cc, corresponde a
um quarto de grama de substancia glandular fresca.

Por via hipodermica, sdo levados a dose conveniente diluindo-os,
de preferencia a glicerina, com soro fisiologico para evitar
a accdo irritante da glicerina.

PEPTOPANCREASI SERONO — Poderoso digestivo com base
de enzimas; antidiabetico — frascos.

OVARASI SERONO — Estimulante e regulador da fungdo ova-
rica— frascos e caixas. ?

ORCHITASI SERONO para cicatrisagéo — caixas.

SURRENASI SERONO—Adinamia. Tosse convulsa. Asma—{S e 8,

TIROIDASI SERONO — Antimixedematoso. Antigotoso, acelera
o metabolismo. Ndo toxico — frascos e caixas.

RENASI SERONO— Contra ainsuficienciarenal, nefrite etc. —fSe c®

IPOFISASI SERONO — Na insuficiencia ipofisaria, diabetes in-
sipida, etc. — frascos e caixas -

LIENASI SERONO — Contra a prisdo de ventre de causa ner- =
vosa, paludismo, etc, — frascos e caixas,

EPATASI SERONO — Na insuficiencia hepatica ; diabetes assuca- =
rada, etc. — frascos. =

MASTASI SERONO — Descongestionante. Contra os fibromas =
e fibromiémas uterinos — frascos. =

BILEASI SERONO — Na insuficiencia biliar, prisio de ventre
habitual, diabetes, etc. — frascos de pilulas.

EUGOZIMASE FEMININA SERONO — Pluriglandular: ovarios,
suprarenal e tiroideia — caixas de 3 frascos.

EUGOZIMASE MASCULINA SERONO — Pluriglandular: testi-
culos, suprarenal e tiroideia — caixas de 3 frascos.

As doses indicadas nas instrugdes, relativas a cada um dos opo-
terapicos, devem considerar-se como a indica¢do do maximo;
em opoterdpia s6 o Medico assistente pode estabelecer as

: doses conforme a tolerancia do doente e o caso que estd
tratando.
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lavia que serd suficiente indicar nos pedidos telegraficos
em vez do nome completo.

VACINA ANTIPIOGENICA POLIVALENTE BRUSCHETTINI
(Antipio) — Estreptococica, estafilococica, ete.

VACINA ANTIGONOCOCICA BRUSCHETTINI (Antigono)
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— Accdo profilatica e curativa. .

VACINA CURATIVA BRUSCHETTINI (Tubvaccino) — Antitu-
bercular — Acgdo curativa,

VACINA CURATIVA 2.° GRAU — VC-AC, BRUSCHETTINI
(Bistubvaccino) — Antitubercular — Nas formas graves.

Dr. Lo ZAMBELETTI S. A. de Milano

ARSENIATO DE FERRO SOLUVEL ZAMBELETTI — Ferro
electro-negativo organico alimentar, simples e com estric-
nina, quer em caixas de 1.° e 2% grau, quer em frascos;
reconstituinte.

IODOSAN ZAMBELETTI — lodo soluvel atomico nascente, aro-
matizado, em frascos. ’

ARSENOBROMOTONICAS ZAMBELETTI — Fosforo, ferro, ar-
senio, bromo e valeriana fresca; sedativo e reconstituinte : no
histerismo, neurastenia, nas varias nevroses, etc., em caixas.

BISMARSOL ZAMBELETTI — Solugdo esteril injectavel de ar-
senobismutato de sodio. Sifilis, tabes dorsal, sifilis heredita-
ria, paralisia, lesdes, malaria.

CALOMELANOS ELECTROLITICO AQUOSO ZAMBELETTI
— Em soro leucocitogénio. Sifilis, framboesia.

SORO IODADO ZAMBELETT!I COM GAIACOL — Na tubercu-
lose ossea, glandular e peritoneal —caixas de 1.° e 2.° grau.

TEOBROMINA COMPOSTA ZAMBELETTI — Arteriosclerose,
angina pectoris. Frascos de comprimidos.

INJECCAO ANTIASMATICA ZAMBELETTI —Suprareno-pituita-
ria; Asma bronquial, acesso.
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lho-acastanhadas, tém uma consisténcia regular, ndo se vendo trabéculas e
sendo rarissimos os corptsculos de Malpighi que, sé com o auxilio de uma
lupa, se conseguem descortinar. :

O sangue do parenquima, vermelho vivo, ¢ em pequena quantidade.

A placa descrita na parte superior da face externa continua-se para o
interior do 6rgdo numa espessura maxima de 1,5 cm., formando uma zona
branco-amarelada, densa e séca, de limites irregulares e pouco nitidos; em
volta ndo se nota qualquer zona de hiperemia, mas sim algumas pontuacdes
e estrias esbranquigadas entrecruzando-se em virios sentidos.

Os vasos do hilo, numerosos e delgados, entram e saem do drg"io pela
sua face interna, ao longo de uma linha sensivelmente recta que vai do po]o
superior ao inferior e ndo apresentam lesoes visiveis,

&) Do GingLio LiNFATICO : — Com o bago foi extirpado um ganglio linfa-
tico que veio preso & parte inferior da sua face interna e que deve pertencer
a extremidade esquerda da chamada coroa ganglionar peripancredtica.

Este ginglio nada tem de notédvel no seu aspecto macroscopico exterior
e interior.

Arredondado, com cérca de 6 mm. de didmetro, a sua cor e a sua con-
sisténcia ndo oferecem nenhuma alteracdo digna de mencionar.

EXAME MICROSCOPICO

a) Dos ESFREGACOS DE POLPA ESPLENICA:-— A polpa que serviu para fazer
os esfregacos foi obtida por raspagem das superficies de secg¢do do drgdo
logo apds a esplenectomia. Estes esfregacos foram corados pelo método
panoptico de Pappenheim (May-Griinwald-Giemsa), pelo azul policromico de
Unna e pelo soluto fénico de tionina.

O método panoptico foi o que melhor se prestou ao estudo da estrutura
das células de Gaucher, mormente nas preparagoes hipercoradas (Fix. 3 m.,
Icol. 20 m,, II col. 30 m.).

Ao examinar qualquer destas preparagdes nota-se imediatamente a pre-
senc¢a de uns elementos celulares muito grandes e relativamente numerosos —
5 por campo, em média—na sua maioria redondos, s vezes ovalares ou
poligonais quando se juxtapoem uns aos outros. Segundo as medigdes que
fizemos, o seu didmetro varia entre 24 € 48 mc.

No protoplasma, muito abundante, podem considerar-se duas zonas: uma
periférica, estreita, muito clara e homogénea, que qudsi ndo fica corada,
outra central, violacea, de estrutura muito finamente granulosa, dando umas
vezes a impressio de poeira, outras a de uma réde tenuissima. Nas prepara-
¢oes hipercoradas vé-se melhor esta estrutura protopldsmica: as pontuagoes
muito pequenas, que dio um aspecto granuloso, dispdem-se em verdadeiras
nuvens de densidade varidvel, ou entdo formam fiadas, as vezes concéntricas
e paralelas aos bordos nucleares.

A maioria destas células é provida de um sé nicleo, vendo-se porém algu-
mas que encerram dois, trés e até oito nicleos, como tivemos ocasido de
observar numa. Arredondados ou elipticos, as vezes ovoides ou de contorno

¥
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irregular ou anguloso, sio pequenos em relagio ao tamanho das células,
variando o seu didmetro entre 5 e 12 mc. A cromatina, nfio muito abundante,
dispoe-se em réde de malhas estreitissimas e de densidade variavel de nicleo
para niicleo. Nas preparagoes hipercoradas a estrutura néio se vé tdo bem, ao
contrdrio do que acontece com o protoplasma, dispondo-se entio a croma-
tina em granulos mal isolados.

Pode dizer-se que todos os nicleos sio providos de um nucleolo, mais
raramente de dois.

Dentro de algumas células véem-se fragmentos de globulos vermelhos,
que muitos autores consideram como tendo sido fagocitados. Parece-nos que
nos esfregagos ¢ facil estes fragmentos ficarem fixados sobre as células ou
por baixo das mesmas, dando assim a ilusio de estarem nelas contidos. Isto
ndo nega evidentemente que a célula de Gaucher seja dotada de poder fago-
citario, demonstrando s6 que ¢ possivel que essa fagocitose seja menos fre-
qilente do que a primeira vista pode parecer pelo exame dos esfragacgos de
polpa.

Conquanto procurdssemos cuidadosamente células de Gaucher em divisfio,
devemos [risar que s6 encontramos um nicleo em forma de biscoito, parecendo
tratar-se de uma divisdo directa, embora o protoplasma ndo acompanhasse a
forma nuclear.

Além das células de Gaucher, dos glébulos rubros com poiquilocitose e
notdvel anisocitose, de numerosissimos linfocitos adultos e de bastante eosino-
filos, véem-se muitos outros elementos que, tanto pela sua natureza como
pelo seu numero, ndo apresentam diferengas dos que habitualmente se encon-
tram em esfregagos de polpa esplénica.

b) — Do Baco. — Fragmentos fixados em: formalina a 10 9/, alcool e li-
quido de Zenker, cortes coralos pela hematoxilina-¢osina, pela hematoxilina
Firrica de Heidenhain e pelos métodos: de Mallory-Ribert Loewenstein, tri-
comico de P. Masson, de Pappenheim (verde de metilo-pironina), Perls e Biel-
chowsky-Maresch (impregnaciio pela prata).

Como acontece com a maioria dos autores que tém descrito o aspecto
histolégico do bago de Gaucher, o que logo impressiona ao examinarmos,
mesmo com pequena ampliagdo, as nossas preparagoes, ¢ o qudsi completo
desaparecimento da estrutura do bago, a excepgdo dos corpusculos de Mal-
pighi, que aparecem bem evidentes. -

A capsula do drgdo, ligeiramente espessada em - alguns pontos, mor-
mente na zona esbranquicada do pélo superior, ndo apresenta outras altera-
goes.

Em todos os cortes se observam numerosos ninhos de células grandes,
arredondadas, ovoides ou irregulares, separados uns dos outros por um tecido
linfoide que representa o resto do tecido normal do érgio (polpa vermelha)
e que forma, por vezes, verdadeiros cordoes entrecruzando-se em todos os
sentidos e delimitando assim alvéolos onde estio contidas as células aponta-
das. E &ste o aspecto geral. Hd, porém, zonas onde os ninhos celulares se dis-
poem ao lado uns dos outros sem que entre éles se veja tecido linfoide.

Os alvéolos sdo circundados por finos feixes de fibrilhas conjuntivas,
muito nitidos nas preparagbes coradas pelos métodos de Mallory-Ribert-
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-L.oewenstein, Bielchowsky-Maresh e tricromico de P. Masson, as vezes for-
rados por elementos achatados, de aspecto endotelial, outras vezes sem
ésse revestimento. Em torno dos alvéolos mais isolados, os elementos da
polpa mais préximos aparecem achatados também, provavelmente por com-
pressdo.

As células grandes a que nos referimos e que preenchem os referidos al-
véolos (células de Gaucher ou elementos gaucherianos, como habitualmente
sdo denominadas), arredondadas ou poligonais quando se comprimem mutua-
mente, tém um didmetro que varia entre 12™° e 24", O seu abundante proto-
plasma claro, que se cora de rosa-pilido pela ¢osina, de azul pdlido pela
hematoxilina de Heidenhain, de azul acinzentado pelo Mallory-Ribert-Loew-
enstein, de azul arroxeado pelo método tricrémico de P. Masson, apresenta
uma estrutura esponjosa nos cortes fixados em alcool, mais homogénea nos
fixados em formalina e principalmente em liquido de Zenker. Com a hema-
toxilina de Hendenhain ou com o método de Mallory-Ribert-Loewenstein,
véem-se bem no protoplasma finissimas fibrilhas entrecruzando-se em varios
sentidos, mas mantendo no conjunto um certo paralelismo e formando assim
uma réde de finissimas malhas. Em algumas células notam-se pequenissimos
vacuolos claros e nas de aspecto mais homogéneo vé-se uma tenuissima
poeira por todo o protoplasma. 3

Os ntcleos, ovdides, redondos ou irregulares, de contérno muito nitido,
céntricos ou excéntricos, s vezes mesmo empurrados para a periferia da cé-
lula, sdo relativamente pequenos, variando o seu didmetro entre 4 e 8m°,
Pouco ricos em cromatina, que se dispde em pequenos grianulos, apresentam
todos um nucleolo, pelo menos. Note-se que em algumas células o nicleo ndo
se vé, provavelmente porque, como diz Pick, sendo elementos grandes e
tendo as vezes um nicleo muito excéntrico, o corte apanhou a célula, mas
ndo o atingiu.

Dentro dos alvéolos, mesmo nos que contém mais células, hd, qudsi sem-
pre, glébulos rubros—as vezes sé uns trés ou quatro, que se dispoem entre
elas, separando-as, ou formam na parte central um aglomerado maior.

Todos os corptisculos de Malpighi, que sdo em geral grandes, mostram
um centro germinativo muito evidente e, em volta, uma coroa relativamente
delgada de linfocitos. Esta zona periférica, conforme os foliculos, esta mais
ou menos invadida pelas células de Gaucher.

Em certos cortes observa-se uma zona de tecido conjuntivo fibrilar,
cujos feixes se entrecruzam em vdrias direcgdes e é rico em células. Nas ma-
lhas désse tecido podem reconhecer-se alvéolos profundamente alterados na
sua forma e no seu conteudo. As células que os preenchem, isoladas umas
das outras, apresentam-se pouco coradas, angulosas, de protoplasma as ve-
zes muito vacuolizado com ntcleos prismiticos, fragmentados ou vacuoliza-
dos também. Na periferia desta zona de tecido fibroso, que corresponde a
que foi apontada na descri¢do macroscopica, as células apresentam as mes-
mas alteragdes, ainda que menos acentuadamente. Em raros pontos ha pig-
mento acastanhado, sempre perto de pequeninas zonas de hemorragia.

Em alguns cortes véem-se, de onde em onde, umas cavidades arredonda-
das, ou um pouco irregulares, nio muito amplas, mas maiores do que os
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alvéolos gaucherianos, contendo, em geral, muito sangue, células grandes car-
regadas de pequenas granulagbes de pigmento amarelo-acastanhado ou
esverdeado e células de Gaucher tipicas. Estas cavidades sdo circundadas por
finos feixes de fibrilhas conjuntivas iguais aos que circundam os alvéolos e
também as vezes com revestimento endotelioide em certos pontos. Nem tédas
as cavidades se mostram integras, havendo algumas de paredes rotas, mesmo
nos cortes que ndo estdo rasgados. Parece-nos importante fazer notar que as
células carregadas de pigmento ocupam qudsi sempre a parte central da
cavidade e qudsi nunca aderem & sua parede, ao passo que as células de
Gaucher, as vezes livres também, aderem quasi sempre a parede da cavidade
formando uma ou mais camadas irregulares (fig. 5). Ndo podemos dizer se as
células carregadas de pigmento sdo ou ndo células de Gaucher. E certo que
as suas dimensdes sdo idénticas, mas & impossivel observar a sua estrutura,
tal ¢ a quantidade de pigmento que contém e que chega, por vezes, a tapar
completamente o nucleo. Nas preparagoes coradas pelo método de Perls ésse
pigmento mantém a sua cor, mostrando ndo conter ferro. Segundo Epstein, ¢
constituido por hematoidina.

Nos elementos gaucherianos s6 raramente aparece pigmento castanho
em granulagOes e sempre em pequena quantidade.

Quando as células de Gaucher se mostram em camadas aderentes a
parede da cavidade, nota-se que os elementos mais proximos dela sio mais
pequenos do que os da parte central, como se estes derivassem daqueles por
progressivo aumento de volume.

Na polpa vermelha é ficil encontrar seios venosos, mais ou menos defor-
mados e achatados, contendo sangue e, as vezes, células de Gaucher livres.
As trabéculas fibrosas do orgdo, que ndo parecem aumentadas em nimero,
sdo espéssas ¢ mostram-se mais ou menos hialinizadas. Ndo contém pigmento
e 0s vasos que as atravessam ndo apresentam alteragdes pelo que respeita
ao seu endotélio, mas mostram-se, as vezes, cheios de células de Gaucher.
Dentro de algumas arteriolas dos corptsculos de Malpighi também pudemos
observar elementos gaucherianos. A-pesar, de termos procurado cuidado-
samente, ndo nos foi dado observar figuras de divisdo das células gauche-
rianas, mitdticas ou directas. O facto de em células binucleadas os nicleos
se apresentarem muito proximos um do outro e de aspecto inteiramente igual
ao de todos os outros nicleos faz-nos pensar em divisdes amitéticas.

Tanto em plena polpa esplénica como entre as células de Gaucher obser-
vam-se bastantes «plasmazellen». Estes elementos sdo mais raros entre as
células gaucherianas que revestem as cavidades cheias de sangue a que jd
aludimos.

Nos cortes corados pelo método de Perls todas as células de Gaucher
tomam uma coOr azul clara, umas vezes muito ténue, outras mais carregada,
chegando mesmo algumas a ficar de cor azul intensa, Nestas ultimas ¢ ficil
observar que o pigmento férrico (hemosiderina) estda em parte dissolvido no
protoplasma, dando-lhe uma coloragdo difusa, em parte sob a forma de pe-
quenos granulos, como mostra a Fig. 6.

- Nos elementos mais claros, estas granulagdes ndo se observam ou sdo
muito pouco numerosas. As células mais carregadas de pigmento sio em
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nimero muito menor do que as outras, mas encontram-se ao lado destas, em
varios alvéolos, sem que haja ninhos de células mais carregadas e ninhos de
células mais claras isolados uns dos outros. Com as células de Gaucher, con-
tidas nas cavidades com sangue, acontece exdactamente 0 mesmo, e ja dissemos
que o pigmento castanho ou esverdeado nio muda a sua cor nas preparacoes
tratadas pelo método de Perls, isto ¢, ndo contém ferro e &, segundo Epstein,
constituido por hematoidina. Nos cortes ¢ menos vulgar e menos ficil do que
nos esfregacos observar células de Gaucher polinucleadas, assim como feno-
menos de fagocitose de globulos rubros ou seus fragmentos.

¢) Do GingLio LinFATICO. — Fixagdo em formalina 10 %/y. Cortes corados
pela hematoxilina-éosina e pelos métodos de Mallory-Ribert-L.oewenstein,
Bielschowsky-Maresch (impregnacio pela prata) e Perls.

Com pequena ampliagdo ndo se notam grandes modificagGes na estrutura
geral do ganglio. Nem a cidpsula nem as trabéculas fibrosas, que sio de resto
pouco numerosas, se apresentam espessadas ou com outras alteragdes, Véem-se
numerosos foliculos linfaticos corticais, com ©0s respectivos centros germina-
tivos muito nitidos e desenvolvidos, e também numerosos cordées medulares.
S0 na parte média do ganglio se notam, mais nitidamente nas preparagoes
coradas pelo método de Mallory-Ribert-Loewenstein, bastantes células de
Gaucher mais ou menos agrupadas irregularmente. Com maior ampliagdo
encontram-se mais elementos gaucherianos, uns isolados, outros mal agrupados,
mas raramente situados na zona cortical do 6rgdo. E principalmente junto
aos cordoes medulares ou na espessura déles que as células de Gaucher se
localizam. Mais pequenas, em geral, do que no bago, predominando as formas
poligonais estreladas ou mesmo fusiformes, nio apresentam, como as células
de Gaucher esplénicas, tendéncia a formar ninhos nitidamente delimitados.
Sdo raros os elementos polinucleados e também ndo nos foi dado observar
elementos sinsiciais nem figuras de divisdo celular. Ndo se encontram granu-
lagdes de pigmento dentro ou fora das células de Gaucher, a niio ser com o
método de Perls, pelo qual estes elementos tomam com maior ou menor
intensidade a mesma cor azul clara, difusa, que descrevemos nos elementos
gaucherianos do bago, e que ¢é devida, como dissemos, a pigmento férrico
(hemosiderina) dissolvido no proptoplasma celular. Fora das células ndo
aparece o pigmento férrico. O maior grupo de células de Gaucher, que neste
ganglio se observa, estd numa zona rica em fibrilhas conectivas e ¢é entre
estas que as células de Gaucher, alongadas, muitas fusiformes, se dispoem
com certo paralelismo, sendo por vezes dificil, nas preparagoes coradas pelo

¢todo de Mallory-Ribert-Loewenstein, dizer onde acabam as células e onde
comecam as fibrilhas conectivas.

Nos cortes impregnados pela prata distingue-se muito bem um riquissimo
reticulo. As células de Gaucher, como que presas nas finas malhas déste
reticulo, ndo mostram relagoes de continuidade com as «Gitterfisern», mas
sim e apenas relacbes de contiguidade. Dentro de raros seios linfaticos
distinguem-se elementos gaucherianos, umas vezes enchendo-os completa-
mente, outras dispondo-se junto a parede.
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RESUMO DA ANATOMIA E HISTOLOGIA PATOLOGICAS
DA DOENCA DE GAUCHER

Por se tratar do primeiro trabalho portugués sébre a doenga
de Gaucher, julgamos interessante, senao indispensdvel, resumir
a anatomia patologica dos outros 6rgdos que a doenga afecta e
que ndo pudemos observar na nossa doente por se tratar de um
caso de esplenectomia sem autépsia. Sobre o bago e os génglios
linfaticos citaremos apenas neste capitulo as lesGes que o nosso
caso ndo apresenta. Recorremos, para fazer éste resumo, aos
mais importantes trabalhos publicados e especialmente ao estudo

de L. Pick, ja citado.

O bago pode atingir um péso superior a oito quilogramas.
Além de ligeiro espessamento da cdpsula e placas de periesple-
nite, qudsi todos os autores se referem a pequenas manchas e
estrias branco-acinzentadas ou rosadas, que se véem nas superfi-
cies de corte e correspondem aos aglomerados de células de
Gaucher. Pick acha que sé6 em casos excepcionais os corpusculos
de Malpighi sdo visiveis. Quanto as trabéculas, apresentam-se
distintas, mormente nos casos de lactantes, sendo vulgar apare-
cerem nas superficies de corte pequenos focos de hemorragia.

Menos vulgares, mas de capital importincia, certas lesdes,
como, por exemplo: enfartes, qudsi sempre vermelhos; aglome-
rados necroticos de células de Gaucher; nédulos tuberculosos
caseificados ; verdadeiros cavernomas, formando zonas verme-
lho-escuras nas superficies de corte, geralmente multiplos. Certos
nodulos ou zonas de tecido conjuntivo que se notam com relativa
freqiiéncia podem ter uma origem diferente, nem sempre fécil de
determinar. Uns correspondem a cicatrizagao de enfartes ou de
tubérculos, outros a substituicdo dos aglomerados de células de
Gaucher necréticas — e entdo, ao microscopio, apresentam, por
vezes, a periferia, grupos de células necrosadas—, outros ainda
a esclerose de cavernomas. Neste ultimo caso, as superficies de
corte désses nédulos aparecem semeadas de pequenos pontos
vermelhos.

Quanto ao aspecto histolégico, e para ndo repetir o que escre-
vemos no nosso exame microscopico, que ¢ o de um caso tipico
de doenga de Gaucher, diremos apenas que, pelo que respeita a



1

UM caso bE DOENGA DE GAUCHER 555

figuras de divisdo das células gaucherianas no bago, ¢ muito va-
riavel a opiniao dos autores. Uns afirmam ter encontrado verda-
deiras mitoses, emquanto outros dizem que ndo existem, e outros
ainda afirmam haver mitoses atipicas ou divisoes amitdticas.
Pick considera suficientemente provada a existéncia de divisGes
mitéticas.

Os corptsculos de Malpighi podem desaparecer completa-
mente nos casos muito avangados, como os de Gaucher e Col-
lier. Em regra o que hd ¢ redugdo numérica. No bago o pigmento
falta apenas nos lactantes e criangas. A hemosiderina aparece,

- como vimos, nas células de Gaucher e também nos endotélios e

nas trabéculas, nestas em geral em volta dos vasos. A hematoi-
dina aparece em granulos ou cristais.

A esplenomegalia de Gaucher é qudsi sempre acompanhada
de hepatomegalia. Ao aumento de volume do figado, muito me-
nos acentuado que o do bago, associa-se uma cor vermelho-ama-
relada ou castanho-amarelada. De consisténcia dura e eldstica e
bordos arredondados.

O orgdo apresenta uma superficie um pouco granulosa, por
ligeira cirrose. A lobulagdo € pouco nitida e algumas vezes apa-
recem placas de periepatite e pequenas hemorragias.

Sob o ponto de vista histolégico, o figado apresenta uma
I'geira esclerose perilobular sem proliferagdio dos canaliculos
biliares (Briel e Mandlebaum) e as células hepdticas ou nao apa-
rentam alteragdes ou estao um tanto atrofiadas. As células de
Gaucher, isoladas ou em pequenos grupos, aparecem nos espagos
conectivos interlobulares e sub capsulares. E importante mencio-
nar, — e adiante veremos porqué — a existéncia destas células no
interior dos vasos: nos adultos, nos capilares da periferia dos
lobulos e nas criancas nas ramificagbes da veia central. Mais
raramente, tém-se visto células livres dentro de ramos impor-
tantes da veia porta. Quando se localizam fora dos vasos podem
infiltrar a sua adventicia e Rusca notou uma intima rela¢do entre
a situagdo das células e os capilares sanguineos. Também ™ no
figado pode aparecer pigmento, se bem que em menor quanti-
dade do que no bago.

As alteragbes macroscopicas dos ginglios linfiticos ndo sdo,
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habitualmente, muito caracteristicas na doenca de Gaucher. Nos
casos de criangas os gédnglios profundos aparecem em geral um
pouco aumentados de volume, mas nao excedem dois centimetros
de didmetro (Pick).

Sdo particularmente afectados os do hilo do bago, os do
grupo da cauda do péncreas e os do epiplon pancredtico-esplé-
nico, mas em cada grupo os ganglios apresentam lesdes de des-
igual intensidade.

Mais escuros e mais consistentes do que um ginglio normal,
apresentam, por vezes, uma cor acastanhada, tanto mais acen-
tuada quanto mais antigo for o caso. Nas superticies de corte os
aglomerados de Gaucher dio o mesmo aspecto estriado e de
pequenas manchas que se observa nas superficies de corte esplé-
nicas. Pick faz notar que ndo hd relagdo entre a intensidade das
lesGes ganglionares e o tempo de duragdo da doenga.

Ao microscépio, s6 nos casos adiantados hd espessamento da
cédpsula e das trabéculas.

Segundo Pick, os elementos gaucherianos dos génglios apre-
sentam frequentemente muitos nicleos e predominam as formas
alongadas e sinsiciais. Também nos ginglios se observam, por
parte das células de Gaucher, fendmenos de eritrofagia e de de-
posi¢do de pigmento com ou sem ferro. Fora das células, é na
cdpsula e nas trabéculas que, em alguns casos, o pigmento
aparece.

A medula 6ssea, de cdér rosada como dgua de lavar carne,
pode apresentar manchas, pontuagbes ou trabéculas branco-acin-
zentadas, ou mesmo aglomerados de células de Gaucher necro-
sadas, as vezes substituidas por tecido fibroso.

Ao microscopio, as células gaucherianas na medula, isoladas
ou agrupadas, apresentam-se qudsi sempre alongadas ou fusifor-
mes. Pick refere grandes células no interior de capilares dilata-
dos. Ainda na medula, Schlagenaufer encontrou tubérculos e
hemorragias.

Conquanto também aqui ndo haja relagdo entre a importincia
das les6es e o tempo de duragdo da doenga, hd casos em que a
medula 6ssea desempenha no quadro andtomo-patolégico um
papel importantissimo, como acontece nos dois que vamos resu-
mir. Um déles, referido por Pick, apresenta lesées importantes
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tanto na medula diafisdria como na medula esponjosa das epifi-
ses, chegando a produzir uma osteoporosé, adelgacando e amo-
lecendo os ossos com deformagdes vdrias, como dilatagio da
extremidade inferior e achatamento da cabega do fémur es-
querdo, gibosidade dorsal, etc. O outro, um caso de Adams,
dois meses apo6s esplenectomia, manifestou também intenso des-
envolvimento das les6es da medula dssea com aspecto osteo-
maldcico, o que levou éste autor a considerar a doenga como um
mieloma.

Alguns autores tém afirmado que na doen¢a de Gaucher
também podem aparecer os elementos caracteristicos em outros
orgdos além do bago, ginglios linfdticos, figado e medula 6ssea.
Assim, Risel descreveu-os na tiroidea; Rusca no timo, em foli-
culos linfdticos intestinais e nas suprarenais; Knox Wahl e
Schmeisser, assim como Kritish e Paschini, nos rins, pulmaes,
coragiio, grandes vasos sanguineos, mucosa intestinal, pén-
creas, etc.

Quanto ao caso de Risel, trata-se, segundo Pick, de um gén-
glio linfético incluido na tiroidea. Pelo que respeita as afirma-
¢oes de Rusca, também Pick lhes déd outras interpretagées, con-
siderando as lesdes do timo como uma hiperplasia epitelioide,
freqliente em criangas com perturbagbes nutritivas ou doengas
infecciosas, e as lesGes dos foliculos intestinais como hiper-
trofias das células reticulares com deposicdo de gorduras e li-
poides. Os outros casos que apontdmos nio sio, jd o sabemos,
casos de doenga de Gaucher, a-pesar, de terem sido descritos
como tal.

No sangue circulante nunca se observaram elementos gauche-
rianos.

Nos estados avangados da doenga que nos ocupa aparecem
fenémenos de hemocromatose da pele e dos mais variados 6rgaos
internos. Risel quis atribuir a coloragao da pele as hemorragias
subcuténeas, tdo freqiientes nos casos avangados como as hemor-
ragias do bago, figado, ginglios linfaticos, musculos, etc. Pick
contrapde a ideia de Risel o facto de a pigmentagdo aparecer em
grande extensdo e por uma forma difusa, o que leva a conside-
rd-la como um verdadeiro fen6meno hemocromatico.
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HISTOGENESE DA CELULA DE GAUCHER

Se a doenga de Gaucher € interessante pelos seus aspectos
clinico e andtomo-patologico e pela sua raridade, ainda mais
interessante ¢ o problema da origem e natureza das grandes célu-
las, das células gaucherianas.

Como indica o proprio titulo da sua tese, Gaucher classifi-
cou-as como células epiteliais e chamou a lesdo esplénica um
epitelioma primitivo (r). Num artigo publicado dez anos depois
falava de c¢hipertrofia primitiva do bago sem leucemia» com pro-
liferacdo do conectivo e modificagdo dos elementos proprios do
baco por adjungdo de uma massa protopldsmica aos nucleos que,
por si sO, os constituiam.

Picou e Ramond, que em 1896 descreveram o terceiro caso
desta doenga, confirmaram a opinido de Gaucher, se bem que
por outro motivo. Admitiram a hipétese de que alguns germens
epiteliais pancredticos aberrantes pudessem originar o epitelioma
do bago. Por outro lado, a auséncia de lesées dos vasos levou-os
a afastar a ideia de um endotelioma.

Nao quisemos deixar de registar estas hipoteses, de resto in-
teressantes, a-pesar-de vdrios argumentos anularem completa-
mente o seu valor. De entre os que Rusca apresenta e além de
outros menos importantes, citaremos os seguintes: o 6rgio atin-
gido permanece com os seus caracteres morfolégicos; a difusao
do processo faz-se por forma sistemdtica a todo o aparelho hemo-
-linfo-poiético e ndo como metdstases; o processo ndo invade os
tecidos circunstantes ao 6rgdo atingido.

E excluida assim a natureza neopldsica da doencga, dividimos
em trés grupos as hipdteses que hoje se debatem para explicar a
histogenese da célula de Gaucher e os seus partiddrios.

Num primeiro grupo incluiremos os autores que defendem a
formagdo da célula de Gaucher no bago a custa dos endotélios.
Sao éles Collier que, tendo publicado em 1895 o segundo caso
de doenga de Gaucher, primeiro suspeitou da derivagdo endotelial,

(1) Rusca faz notar que Gaucher julgou ver assim confirmada a teoria
de Ch. Robin, que considerava o parénquima esplénico como um epitélio
nuclear.
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Bovaird, Brill, Menetrier, Aubertin, Banti (1), Downes, Wilson,
Erdmann, Moorhread.

Brill, como argumentos principais, apresenta a semelhanga
entre os elementos gaucherianos e células endoteliais tumefactas
e o facto de elas parecerem provir do revestimento endotelial
dos «capilares venosos».

Para os outros autores a disposi¢do em alvéolos nitidamente
delimitados por um espésso involucro fibrilar, a presenga de san-
gue dentro de muitos déles,—umas vezes s6 na parte central,
rodeado por células de Gaucher aderentes a parede, outras englo-
bando vérias células inteiramente livres, — a falta de fibrilhas no
interior dos alvéolos, os estados de transicdo entre as células
endoteliais e as de Gaucher, descritos por Epstein, Waugh e Mac
Intosch e por Banti, a existéncia ou a falta de endotélio forrando
a parede alveolar, tém sido outros tantos motivos para confirmar
a origem endotelial das células.

Formaremos um segundo grupo com Cornil, Schlagenaufer,
Rusca, Krause, Foot e Lead, que, em contraposi¢io com os auto-
res citados no primeiro grupo, admitem para a célula de Gaucher
uma derivagdo exclusivamente reticular. Devemos incluir neste
grapo Ludwig Pick, que tem como certa a derivagdo reticular e
como ndo demonstrada, conquanto ndo negue em absoluto, a
derivagdo endotelial.

A auséncia de mitoses nos endotélios, o aspecto diferente
que habitualmente assumem as hiperplasias endoteliais, sdo ar-
gumentos negativos, que mais servem para invalidar a hipotese
da origem endotelial do que para justificar a derivagao reticular.
Outros, porém, contribuem grandemente para defender esta ul-
tima.

Rusca, a-pesar-de ndo ter podido demonstrar fenomenos
reprodutivos nas células do reticulo, poe em evidéncia «téda
uma série de formas de passagem da célula reticular, leve
(snella), alongada ou fusiforme, com ntcleo fino em bastonete, a
célula gaucheriana, poliédrica, com nucleo vesicular, com proto-
plasma de aspecto diverso e apresentando afinidades tintoriais

(1) Ja dissemos que Banti chamou a doen¢a de Gaucher esplenomegalia
endolelioide.
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ligeiramente diversas (1)». E a-pesar-de s6 ter encontrado relagdes
de vizinhanga e de contiguidade —ndo de continuidade —entre as
células de Gaucher e as fibrilhas do reticulo, considera a derivagdo
a custa das células do reticulo como a mais provavel, «por um
processo ainda desconhecido, sob a influéncia de um estimulo
ignorado, que as transforma gradualmente em células gauche-
rianas». Da unido de vdrias células reticulares resultariam as
células de Gaucher plurinucleadas, que todos os autores, como
noés também, tém encontrado. Quanto a existéncia, que para Rusca
¢ indubitavel, de elementos de Gaucher no interior dos seios
venosos e de capilares, éste autor admite a penetragdo por
diapedese ou atrayés orificios pré-existentes na parede dos seios
(teoria de Weidenreich).

Krause, no caso de um lactante, demonstrou, fora dos ninhos
celulares, a transformacgdo das células do reticulo em células de
Gaucher, alongadas ou fusiformes, e Epstein verificou uma notdvel
proliferagdo das células do reticulo.

Para Risel os ninhos de células de Gaucher, arredondados e
bem delimitados, ndo correspondem a seios venosos, mas sdo o
resultado da proliferagdo de células do reticulo em espagos
limitados e da conseqiiente compressdao dos seios venosos e das
trabéculas da polpa circunstante.

Pick interpreta as células achatadas de aspecto endotelial, que
parecem forrar os alvéolos gaucherianos, como as proprias células
da polpa ou endotélios de seios venosos comprimidos pelo
aumento de volume das células de Gaucher. E a relagdo genética
entre as células de Gaucher e as do reticulo é ainda confirmada,
segundo éste ultimo autor, pelas intimas relagdes de contiguidade
e de continuidade que, com os métodos de Mallory e Bielschowsky,
pode observar entre a réde fibrilar e as células de Gaucher, ndo
s6 dentro de muitos alvéolos, mas também nos campos onde elas
se justapbem umas as outras sem formarem ninhos.

Por outro lado, tanto no caso de Krause como nos de Schla-
genaufer e de Pick, as células do endotélio dos seios venosos do

(1) Note-se que estas formas de transigdo foram descritas em especial
no timo e que Pick contesta a presenga no timo de elementos gaucherianos,
até hoje ai descritos tinicamente por Rusca,
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bago, ao passo que ndo tomam parte na formagao de células de
Gaucher, apresentam-se carregadas de pigmento (hematoidina)
sob a forma de fina poeira, ao contrdrio do que acontece com as
células de Gaucher, que s6 raras vezes o contém.

Dentro de alguns seios venosos estd, é certo, confirmada a
existéncia de células de Gaucher, mas confirmada estd também
(De Jong, Van Heukelom, Risel, Mandlebaum-Downey, Vaugh
e Mac Intosch) a entrada désses elementos através efraccoes da
parede. Mandlebaum-Downey admitem mesmo que essas células
possam estender-se mais ou menos regularmente sébre o endo-
télio do seio, formando verdadeiras saliéncias no lume déste ou
enchendo-o completamente.

O sangue que preenche alguns alvéolos pode provir de hemor-
ragias, freqiientes, como vimos, em bagos de Gaucher, pela ruptura
de seios obliterados por compressdo em certos pontos.

Todos estes factos fazem com que Pick afirme que hd casos
em que as c€lulas de Gaucher do baco sdo de exclusiva deriva-
¢do reticular e que a «derivagio endotelial ndo estd provada e ¢
uma questao em aberto, a-pesar da recente argumentagdo de
Epsteinn v

Outros autores, como De Jong, Van Heukelom, Marchand,
Risel, Mandlebaum-Downey e Epstein, admitem simultineamente
a formagdo das células gaucherianas a custa do aparelho reti-
cular e dos endotélios.

Além dos argumentos positivos que citdimos nos dois grupos
antecedentes, outros e de certa importincia tém sido apresenta-
dos a favor desta interpretagdo. Vdrios autores tém incluido num
mesmo grupo as células do reticulo e as dos endotélios do apa-
relho hemo-linfo-poiético.

Os trabalhos experimentais de Goldmann, Aschoff e Kyono
permitiram demonstrar que determinados elementos celulares go-
zam da propriedade comum de armazenar certas substdncias co-
rantes, como o azul de pirrol (Goldmann), o tripanblau e o car-
min de litio (Aschoff, Kiyono) quando introduzidos por via
intravenosa. Esses elementos, que sdo as células do reticulo e
dos endotélios da medula 6ssea, do bago, dos ginglios linfaticos
e da camada cortical das supra renais e as células estreladas de
Kuppfer do figado, constituem o chamado sistema histiocitico.

Por outro lado, Anitschow e Gamna, o primeiro superalimen-
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tando coelhos com colesterina, o segundo injectando-lhes coleste-
rina por via intravenosa, verificaram fenémenos idénticos. No
bago désses animais apareceram: grandes elementos (Cholesterin-
phagocyten de Anitschow), com estrutura e disposi¢do semelhan-
tes as da célula lipoidifera da lipémia diabética, quadro histolo-
gico que tem afinidades com o da doenga de Gaucher, pelo que
Gamna julgou provdvel a hipotese de uma histogenese aniloga
para esta ultima. Ainda outras experiéncias em que ndo entrare-
mos detalhadamente (bacteriémias experimentais, introdugdo por
via parentérica de nutrose) demonstraram a absorpcao fagocitaria
no mesmo sistema celular.

Pick ndo considera suficientes as provas experimentais para
incluir no mesmo grupo as células do reticulo e as dos endoté-
lios, pois ndo se comportam da mesma forma em presenca de
substancias diferentes. E assim que, por exemplo, na coloragdo
intravital, entram em circulagdo grandes macrofagos contendo
corpusculos da substdncia corante, vindos do bago (enddtelio e
células da polpa), do figado e da medula éssea, ao passo que na
lipoidemia experimental raramente aparecem na circulagdo os
cholesterinphagoc yten. Também os endotélios dos vasos sangili-
neos e linfiticos e os dos seios linfaticos ndo apresentam a mesma
actividade fagocitdria e as células do reticulo linfoadenoide tém
uma afinidade muito maior para os corantes do que as células
reticulares dos centros formadores.

Por estes motivos, Pick acha muito mais importante o aspecto
morfolégico do que o funcional, a-pesar-de, mesmo sob o ponto
de vista morfologico, Réssle e Yoshida julgarem impossivel dis-
tinguir as células do reticulo, que sdo capazes de se transformar
em fibroblastas, das células adventicias dos capilares e dos vasos,
e dos endotélios dos seios, e Matsiu Yoshio designar como célu-
las formadoras de «Gitterfasern» tanto as células do reticulo
como as dos endotélios dos seios do bago.

Admitindo, porém, a maioria dos autores que na doenga de
Gaucher hd uma infiltracdo nos elementos do aparelho reticulo-
-endotelial, de certa substincia cuja constituigdo quimica ndo estd
ainda hoje bem determinada, as experiéncias a que aludimos
constituem um poderoso argumento a favor de que essa infiltragao
se produza tanto nas células do reticulo como nas dos endotélios,
visto que umas e outras pertencem ao mesmo grupo funcional.
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Recentemente, Waugh e Mac Intosh, além da formagdo da
célula de Gaucher a custa dos endotélios, admitiram simultinea-
mente a sua derivagdo a partir das células adventiciais das arte-
riolas dos corptsculos de Malpighi (peritélios). Primeiramente
formar-se hiam mieloblastos por divisdo directa de pequenos ele-
mentos basofilos e depois dos mieloblastos passar-se hia a célula
de Gaucher por transformag¢do da afinidade baséfila do proto-
plasma em oxifila. Segundo esta orientagdo, consideram o pro-
cesso de formagao da célula de Gaucher como uma dismielopoiese.

Pick, baseando-se no facto de se encontrarem elementos mie-
loides em muitos casos de doenga de Gaucher (mieldcitos eosino-
filos, basofilos e neutrofilos, leucocitos eosinofilos e também nor-
moblastos e megacariocitos), tanto no bago como nos génglios e
nos capilares do figado, julga que a célula de Gaucher é que
provoca uma mielose e que ndo ¢ um produto da dismielopoiese.

Jé Sapegno, em 1913, julgou poder demonstrar a derivagdo da
célula de Gaucher do promielécito e do promegacariocito, des-
crevendo formas de passagem e atribuindo importdncia a exis-
téncia de granul:¢cGes perinucleares nas células gaucherianas. O
caso. de Sapegno, como dissemos, ndo é incontestavelmente um
caso de doenca de Gaucher (Pick), além de que a existéncia de
granulagGes perinucleares ndo € cardcter suficiente para admitir
uma tal derivagdo, como Rusca faz notar.

Pelo que observimos nas nossas preparagdes, somos levados
a defender a doutrina de Epstein. Estamos certos, contudo, de
que a maioria dos ninhos de células de Gaucher € realmente de
origem reticular, mas os elementos indubitavelmente gaucherianos
que forram as paredes das cavidades que descrevemos e que bem
se notam na nossa Fig. 5 sdo para nos de origem endotelial.
De resto, a-pesar dos argumentos de Pick, a existéncia, demons-
trada experimentalmente, de um sistema histiocitico constituido
por elementos com fungdes fagocitdrias semelhantes, tem, a nosso
ver, para o problema da histogenese da célula de Gaucher, uma
grande importdncia, tanto mais que ¢ hoje admitida, mesmo por
Pick, a ideia de que os elementos gaucherianos s3o provenientes
da absorpgdo de uma substéncia de origem endégena ou exdgena.

Para os outros 6rgaos onde se tem verificado a presenga das
células de Gaucher, também o problema da sua derivagdo tem
levantado vivas discussoes,
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Nos géinglios linfaticos estd provada a derivagdo a custa das
células do reticulo. Mandlebaum-Downey e Krause obtiveram
boas preparagées onde puderam fazer essa demonstragdo. Inicial-
mente as células de Gaucher aparecem na periferia dos foliculos
linfiticos e nos centros formadores, formando-se primeiro verda-
deiras fitas sinsiciais cujos nucleos e protoplasma tomam o aspecto
que apresentam nos elementos gaucherianos. Estes, primeiramente
estreitos e compridos, isolam-se désse sinsicio, ficando em intima
ligagdo pelo seu contérno com as Gitterfasern que formam uma
fina réde. Quanto mais proximos estdo dos centros dos foliculos
mais arredondados se tornam os elementos e menos numerosas
sdo as formas alongadas a que nos referimos.

Conquanto Epstein também nos ginglios admita a derivagao
a custa dos endotélios dos seios linfaticos, o que € certo é que a
maioria dos autores ndo a admite e que mesmo Mandlebaum-
-Downey s6 nos casos muito avangados julgam que os endotélios
participam da formagdo das células de Gaucher.

Tendo examinado um pequeno ginglio do hilo esplénico nao
podemos emitir opinido a éste respeito. Do que observimos nas
nossas preparagoes e descrevemos atrds nada demonstra que nos
ganglios a célula de Gaucher tenha uma origem endotelial.

Pelo que respeita ao figado, recordaremos que as células de
Gaucher tém sido encontradas dentro dos capilares lobulares,
mais raramente em ramos da veia porta e nos espagos conectivos
inter-lobulares e sub-capsulares do 6rgao.

Alguns autores, como De Jong, Van Heukelom e Rusca,
pretenderam explicar o aparecimento dos elementos de Gaucher
no figado por uma verdadeira embolia do sistema porta com
ponto de partida no bago. O facto de ndo se encontrarem alteragdes
dos endotélios dos capilares que contém células favorece, até
certo ponto, esta interpretagdo, mas, para os elementos que
aparecem na espessura das trabéculas fibrosas subcapsulares ndo
se pode admitir uma origem esplénica (Pick). Além disso, Krause
notou que no lactante os elementos gaucherianos aparecem nos
capilares do centro dos lébulos e ndo nos da periferia, como
deveria acontecer se viessem pela veia porta, e que nos lébulos
mais carregados désses elementos havia um espessamento das
Gitterfasern, facto que parece confirmar a ideia da formagao das
células de Gaucher a custa de elementos autdctones.
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Epstein, no seu recente trabalho, atribui aos endotélios dos
capilares e as células de Kuppfer a origem dos elementos gauche-
rianos hepdticos. Para os que aparecem nas trabéculas subcapsu-
lares admite a sua derivacdo a custa dos clasmatocitos.

Ndo nos foi dado, visto tratar-se de um caso de esplenectomia,
observar o figado da nossa doente, mas o que podemos afirmar
¢ que apos a intervengdo éle diminuiu notavelmente de volume.
Conquanto consideremos absolutamente possivel a embolia portal
de alguns elementos gaucherianos, ndo queremos atribuir a falta
do bago, isto ¢é, ao desaparecimento da fonte de elementos embo-
licos, a diminuicdo do volume do figado, ao mesmo tempo que
nos parece perfeitamente razodvel que os elementos histiociticos
hepaticos possam originar células de Gaucher. Quere dizer, nos
primeiros estados da doenga poderd haver, principalmente, no
figado, elementos de origem esplénica que atingiram o 6rgdo por
via portal, mas persistindo, como persiste sempre, a causa funda-
mental da doenga (alteragdo do metabolismo, intoxicagdo endogena
ou exdgena?) os elementos histiociticos hepdticos ndo deixarao,
como os outros, de originar células de Gaucher.

Na medula 6ssea a origem reticular estd, segundo Krause e
Pick, absolutamente demonstrada.

Muitas e variadas pesquisas se tém feito para determinar a
natureza quimica da substdncia que infiltra as células de Gaucher,
estando inteiramente posta cle parte a ideia de que se trate de um
lipoide (Sapegno, Mandlebaum), mas nao havendo ainda hoje
ideias absolutamente definidas e assentes.

Todas as reacgdes microquimicas tém sido improficuas, ser-
vindo apenas para mostrar que ndo se trata de gorduras neutras
ou lipoides (colesterina e seus éteres, sabdes, dcidos gordos, fos-
fatido) (Pick).

Rusca afirma que o protoplasma da célula gaucheriana ¢
constituido unicamente por substincias albuminoides, vendo até
nisto o principal argumento contra a hipotese que pretende asse-
melhar a doenga de Gaucher as lipoidémias espontdneas ou
experimentais.

Risel, em face de resultados obtidos com as reaccdes de
Millon e xantoproteica e com a digestdio pancredtica e péptica,

38
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admite também a natureza proteica da substincia de Gaucher,
julgando-a mais ou menos semelhante as substincias amiloide e
hialina. Participam desta opinido Kraus, Barat, Rusca e L. Pick,
v qual, em virtude da coloragao obtida com o método de Mallory,
se inclina para um proteico semelhante ao amiloide.

Mas, além das reacgGes microquimicas, também alguns auto-
res, como Maudlebaum, Downey, Aiello e Epstein, procuraram
pela andlise quimica chegar a um resultado mais positi.o. Aiello,
que analisou dois bagos dos casos de Epstein, afirma ter encon-
trado notdveis modificagdes de molécula proteica (substdncias
proteicas de decomposi¢do) e que o azoto total estava diminuido
em relagdo ao do bago normal, devendo portanto haver nos pri-
meiros, em maior quantidade, uma substincia pertencente aos
grupos nao azotados. Pelo que respeita aos dcidos nucleinicos,
ndo foram encontradas diferengas sensiveis entre os bagos gau-
cherianos e os bagos normais.

No grupo dos hidratos de carbono Aiello demonstrou, porém,
haver diferengas notdveis: por 100 gramas de tecido esplénico
encontrou mais. 52, 8 %/ de hidratos de carbono nos bagos gau-
cherianos do que nos normais.

Aielo concluiu que a substincia intraprotopldsmica das células
de Gaucher deve pertencer ao grupo dos bohidratos e dos pro-
teicos, pois neste ultimo grupo constatou predomindncia do grupo
pirrolidinico.

Segundo as recentes investigagdes de Epstein, entre as subs-
tdncias que passam para o extracto alcodlico do péd de bago ha
uma, um esfingogalactosido, isto €, um composto, que contém
galactose e ¢ semelhante a cerebrina de Kossel e Freytag, a que
éle liga mais importancia. Entre as propriedades deste corpo
figura a de inchar fdcilmente, o que poderia explicar as grandes
dimensdes das células gaucherianas. Também fosfatidos soluveis
em alcool parece fazerem parte do complexo substancial intrace-
lular de Gaucher.

A-pesar-de ndo termos casos de observagdo directa, como
complemento do trabalho que apresentamos, ndo queremos dei-
xar de nos referir, ainda’ que rapidamente, a alguns estados mor-
bidos recentemente estudados e que, muito embora distintos do
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complexo sindromdtico de Gaucher, com éle muito de perto se
ligam e podem esclarecer a sua patogenese.

O conhecimento désses casos tem realmente importdncia, ja
para o diagnoéstico diferencial, sob o ponto de vista histo-patolo-
gico, se ndo clinico, j4 por terem dado lugar a interpretagdes
andtomo-patolégicas erradas e confusas, que convém precisar.
Queremos referir-nos as alteragbes esplénicas, que por vezes:
acompanham a lipemia diabética, e ao sindroma espleno-hepato-
megalico, tipo Nieman.

Foi Schultze quem pela primeira vez se referiu, em 1912, a
alterag6es esplénicas, que encontrou em alguns casos de lipemia
diabética; em outras observagdes que se lhe seguiram, Lutz,
Marchand (1914), I. R. Williams e M. Dresbach (1917), Stamm-
fahr (1924), verificou-se que essas altera¢bes eram constituidas
pelo deposito de lipéides e outras substincias gordas similares,
em elementos do aparelho reticulo-endotelial ; foram encontradas,
além do bago, no figado, ganglios linfaticos, medula 6ssea, in-
tima dos vasos, cdpsulas suprarenais; se geralmente tais pertur-
bag¢bes apareciam sobretudo nos casos de intensa lipemia, pode
verificar-se também a sua existéncia em casos de diabetes sem
acentuada lipemia, o que levou Eppinger a dizer que ndo hd pa-
ralelismo entre o grau de colesterinemia e o aparecimento de cé-
lulas lipoidiferas. Identificadas por alguns autores com as células
de Gaucher, a grande maioria, porém, separa ésses ¢lementos
lipoidiferos e o estado mérbido que determinam, da esplenomega-
lia de Gaucher, aproximando-o antes das esplenomegalias expe-
rimentais de grandes elementos celulares (fagocitose de coleste-
rinester de Anitschow e Gamna, experiéncias de Kuczinsky em
ratos alimentados com excesso de lipoides e albuminoides, injec-
tados com nutrose, caseinogeneo de sédio, etc.)

As alteragGes da lipemia distinguem-se da doenga de Gaucher
por nao se limitarem aos 6rgdos que caracteristicamente sao’in-
teressados nesta ultima, porque s6 raras vezes determinam ver-
dadeiras esplenomegalias e muito menos com as proporgdes
descritas no morbus Gaucher, o que, segundo Pick,: estaria rela-
cionado com a pequena duragdo do agente lesional (alteragdo me-
tabolica) da lipemia diabética; sob o ponto histoquimico ha a no-
tar que nesta ultima a substdncia depositada é gordura neutra,
colesterina e seus éteres, fosfatido, ou a sua mistura, dando sem-
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pre a reac¢do caracteristica destas substdncias, ao contrdrio do
que sabemos que acontece com a substincia de Gaucher; final-
mente existem ainda diferengas morfologicas entre as células,
sede do depdsito, nao se observando na lipoidofagia diabética as
formas irregulares, pseudopddicas, alongadas, fusiformes, pluri-
nucleares e sinsiciais da doenga de Gaucher. Para Pick, que ndo
considera provada a participagdo das células endoteliais na his-
togenese dos elementos de Gaucher, a sua participagdo nas alte-
ragoes lipoidofdgicas constitui mais um ponto de distingdo entre
os dois processos morbidos, ponto de vista que ndo é aceite,
como ja atrds vimos, por alguns autores, Epstein entre outros.

Se ¢ clara e bem nitida, como acabamos de ver, a separagio
entre o morbus Gaucher e a lipoidofagia da lipemia diabética, jd
ndo ¢é tdo fécil, sobretudo clinicamente, estabelecer a destringa
entre o mesmo morbus e um outro sindroma espleno-hepatome-
gdlico, descrito por Nieman (1914), muito semelhante ao de Gau-
cher e que com éste tem sido confundido. Constitui uma forma
perniciosa, fatal, caracteristica da 1.* infincia, de decurso mais
rdpido do que o do sindroma de Gaucher. Compreende-se facil-
mente que o diagnéstico diferencial, com as formas de Gaucher,
de evolugdo rdpida e atacando a 1.* infincia (casos de Rusca,
Pick) seja dificil e por vezes mesmo impossivel, sem autépsia ou
esplenectomia. Além do caso de Nieman, conhece-se mais um
caso de Knox, Wahl e Schmeizer (1916), outro de Sigmund
(1921) (1) e jd atras deixdmos dito que o caso de Kritisch e Pas-
chini (1924) se nos afigura pertencer a éste grupo. Hd ainda a
acrescentar trés casos descritos por Bloom, em 1925.

Nestes poucos casos conhecidos também se nota o predomi-
nio do sexo feminino; a terminacao fatal deu-se entre os nove
meses e dois anos,

Pelo lado clinico nota-se aumento do perimetro do abdémen
com hipertrofia do bago e figado, bem sensivel por vezes logo as
primeiras semanas depois do parto e que no decurso da doenga
podem atingir propor¢des colossais; as crian¢as ndo prosperam
e caquetizam-se progressivamente; pode aparecer ascite, edemas

(1) Estes trés casos vém detalhamente descritos no citado trabalho de
Pick. ; :
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da face e extremidades, estase e catarro bronco-pulmonares; a
pele toma a pouco e pouco um tom amarelo-acastanhado; o
exame do sangue mostra anemia com linfocitose ; coexiste micro-
poliadenia. A morte sobrevém por caquexia, perturbagdes gastro-
-intestinais ou doenga intercorrente (pneumonia, caso de Sigmund).

No estudo andtomo-patolégico nota-se que além dos 6rgaos
atacados na doenga de Gaucher as mesmas alteragées podem
aparecer no timus e cdpsulas suprarenais ; em todos estes érgios,
bem como na maioria dos tecidos macroscopicamente sem lesoes,
aparecem elementos especiais, idénticos entre si e que caracteri-
zam o morbus Gaucher. Sdo células grandes, piélidas, por vezes
notavelmente claras, carregadas de uma substdncia que dd, sem
excepgdo, as reac¢oes da gordura neutra ou dos lipéides, enchendo
vacuolos arredondados, como gotas homogéneas, tendo no con-
junto um aspecto de espuma com reticulo plasmadtico acidéfilo.
Iistes elementos sao redondos, ovais e poliédricos, mais ou me-
nos irregulares e contém um, dois, raramente trés nucleos.

Sob o ponto de vista quimico, parece tratar-se de mistura de
gordura neutra e lipéides (fosfatido do grupo da lecitina).

Segundo Pick, e com éle estd a maioria dos autores, a dife-
renga de substdncia, morfologia celular e extensdo a drgios e
tecidos que, sem excepc¢do sdo poupados na doenga de Gaucher,
permitem com ‘seguranga isolar éste sindroma ao lado do sin-
droma de Gaucher, recebendo o nome de espleno-hepatome-
galia de lipoides ou espleno-hepatomegalia tipo Nieman.

Em conseqiiéncia da localizagdo reticulo-endotelial do processo
morbido pode-se prever que de futuro o morbus Gaucher ficara
incluido no grupo das reticulo-endotelioses, grupo da patologia
recentissimamente individualizado pelos modernos patologistas, a
frente dos quais estdo Aschoff e a sua escola.

Abandonadas as ideias de um tumor, de uma dismielose aleu-
cémica (Waugh e Mac Intosh), pelo detalhado estudo andtomo-
-patolégico e pelo estudo histogenético da célula de Gaucher,
recentemente realizados, a aproximagido da doenga de Gaucher
com a lipemia diabética e sobretudo com a espleno-hepatome-
galia lipoidocelular, tipo Niemann, levou Pick a compreensdo da
patogenese da doenga de Gaucher como uma perturbagio meta-
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bolica primdria de base constitucional. O metabolismo prevertido
langaria na circulagdo em grande excesso uma substincia espe-
cial, ou seja do tipo albuminoide, ou um esfingogalactosido, que
impregnaria tecidos e humores, determinando a sua absorgdo e
definitiva armazenagem nas células reticulares e certos clasmato-
citos do aparelho hemo-linfopoético, sem que se saiba porém se
a substancia armazenada ¢ de origem exdégena ou endégena. Po-
der-se hia ainda aproximar, segundo Pick, a doen¢a de Gaucher
da alcaptonuria e cistinuria.

No estado actual da questdo concordamos com a opiniao de
Pick, embora com ela se entre no dominio da hipotese. E de
esperar que futuros estudos do metabolismo nos casos de Gau-
cher venham esclarecer mais ésse ponto.

Na interpretagdo patogenética dos varios sintomas hematolé-
gicos (hemosiderose, anemia, leucopenia, trombocitopenia, didtese
hemorrdgica, etc.), Pick é de opiniao que &les sdo devidos a infil-
tragdo dos virios 6rgaos pelos agregados gaucherianos; refere-se
apenas ao de leve a possibilidade da ac¢do paralisante exercida
pelo bago doente sébre a medula.

- Somos de opinidao que ao bago, como adiante veremos, cabe
um papel muito mais importante do que o que lhe atribui Pick na
interpretacdao patogenética désses sintomas, e apoiamo-nos nesse
sentido nos resultados da esplenectomia que, tal como acontece
em outros processos esplenomegailicos parasitdrios e ndo parasi-
tarios, € capaz de modificar rapidamente e por largo tempo, pelo
menos, um grande nimero das alteragoes hematologicas caracte-
risticas désses sindromas.

Desconhecida, como é, a alteragdo metabélica fundamental no
determinismo da doenga de Gaucher, nada surpreende que ndo
exista uma terapéutica assentando numa base etio-patogenética;
de resto, tratando-se de um processo patolégico de marcha pro-
gressiva e sistematizado, tdda a terapéutica corrente dos estados
anémicos, desde a administragdo de ferro até as aplicagdes de
R. X. sdbre o bago, vimo-lo no nosso caso, é absolutamente
ineficaz.

Mas visto que se trata de um sindroma esplenomegdlico com
leucopenia e frequientemente acompanhado de perturbagoes dis-
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crdsicas, permanecendo, em bastantes casos, a esplenomegalia
como sintoma predominante e por largo espago de tempo, era
natural tentar-se a esplenectomizagdo déstes doentes e na verdade
assim se procedeu em vdrios casos; umas vezes a intervengao foi
tentada com probabilidade, sendo certeza do diagnéstico, as mais
das vezes, e entre essas enfileira o nosso caso, a intervencio foi
tentada, sem diagnostico definido, e simplesmente como um meio
de lutar contra a hipertrofia do bago e alteragbes hemdticas con-
comitantes, vindo depois o exame microscopico precisar a enti-
dade moérbida.

Na tabela dos casos referidos figura a esplenectomia em 17
casos, 18 com 0 nosso.

A-pesar déste nuimero relativamente avultado de esplenecto-
mias, ¢ ainda hoje impossivel pronunciarmo-nos de uma maneira
precisa sdbre o valor da esplenectomia, pelo menos no que toca
a evolugdo da doenga, porquanto tratando-se de um processo
tantas vezes de marcha arrastada, o tempo decorrido apos os
casos esplenectomizados, seguidos com regularidade, ¢ ainda
muito escasso para que nos possamos pronunciar.

Dos casos apontados podemos averiguar que a mortalidade
por choque operatorio é apenas de 1 em 16 (6,6 %); de dois
casos ignora-se o resultado post-operatério. Dos restantes casos
a sobrevivéncia apontada a data das observagdes era respectiva-
mente de 5 meses (3 casos), 10 meses (2 casos), 16 meses (2 ca-
508), 2 anos (2 casos), 5 anos € meio (1 caso), 10 anos (I caso).

Dos casos de Foot e Ladd e Dowes, considerados pelos seus
autores como favordveis a esplenectomia, ndo conseguimos obter
dados concretos.

No caso de Mandlebaum (1919) notou éste autor, apds a inter-
vengdo, que as epistaxis cessaram dando-se aumento de péso com
melhoria do estado hematolégico e retrocesso da pigmentagdo.
Finalmente Kraus (1921), 10 meses depois da operagdo, referia
que no seu caso tinham desaparecido as hemorragias gengivais,
a hemoglobina tinha passado de 35 para 75 %), que o aspecto do
sangue tinha voltado ou qudsi a normalidade e que o aumento do
figado tinha regressado, mantendo-se a doente com bom estado
geral.

No caso de Bloom de uma doente de 42 anos esplenectomi-
zada em 1919, cinco anos e meio depois o resultado mantinha-se
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favordvel, ndo havendo, no dizer do autor, evidéncia de pro-
gressdo da doenga. Faltam porém na publicagdo referéncias deta-
lhadas sobre evolugdo da formula hematolégica e sobre o estado
do figado antes e depois da esplenectomia.

O caso de Adams, com sobrevivéncia de 1o anos, mostrou
que a esplenectomia foi bem suportada, mas nao deteve a marcha
da doenga; trés meses depois apareciam dores nos membros, por
desenvolvimento do processo mérbido na medula 6ssea, levando
a doente a caquexia e a morte, em 10 anos, sempre com predo-
minio das lesGes Osseas, com fracturas e deformagdes, lembrando
muito o caso recentemente descrito por Pick e ja atrds referido.

O nosso caso nada nos permite dizer de seguro por emquanto
sdbre a sua possivel influéncia na marcha da doenga, a ndo nos
querermos langar em vagas fantasias.

Outro tanto ndo acontece quando encaramos a influéncia exer-
cida pela intervencdo sobre alguns dos elementos do complexo
sintomatico. Referimo-nos a leucopenia, as perturbag6es hemor-
ragiparas, a hipertrofia do figado e ao estado geral. Sob estes
pontos de vista o nosso caso infileira ao lado dos outros acima
citados (Dowes, Mandlebaum, Kraus) como dos melhores, embora
essa acgdo benéfica tenha apenas a duragdo de cérca de dois anos,
tempo decorrido desde a intervengdo até a ultima andlise de san-
gue. De resto, ja o dissemos, foi na ideia de combater eficazmente
alguns désses sintomas, leucopenia, purpura e epistaxis de repe-
tigdo, que sem duvida iriam lentamente enfraquecendo e ane-
miando a doente, que resolvemos tentar a esplenectomia, apro-
veitando a sua reconhecida e comprovada acgdo leuco e tromboci-
tobldstica.

A data da tdltima observagdo, Qutubro de 1925, a doente con-
tinuava com Optimo estado geral e as epistaxis e purpura, que
sempre mais ou menos tinha antes de ser operada, com tendéncia
para agravamento nos ultimos meses que precederam a inter-
vengdo, perturbagdes que cessaram com o acto operatdrio, ndo
mais voltaram. O aumento de péso desde que saiu do hospital
com alta, até a observagdo que lhe foi feita decorrido um ano
apos a esplenectomia, foi de perto de 2 kg. em nove meses, a-pesar-
-de ter atravessado na terra uma doenga aguda febril e arrastada
em que perdeu perto de 1 kg. De entdo para cd tem sempre
ganho péso.
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Para melhor se poderem apreciar as alteragoes sofridas no es-
tado hematolégico, pomos lado a lado as andlises antes da inter-
vencdo (12-XI-923), um e dois anos depois (14-XI-924 e 23-X-g25) :

(r2-X1-g23) (14-XT-921) (23-X-g25)
Tempo de coagulagfio... 12,5 minutos 11 minutos @,5 minutos
(Retrac¢do lenta)
Tempo de hemorragia... 7,5 » R ] q »
Plagaetasti . i 24.000 43.000 50,000
Hemoglobina ........... 67 % 7590 809/
I 054 o 9T AP ) i Do . 3.400.000 3.900.000 4.100.000
Globulos nucleados..... 4.600 11.800 15.000
LDt OCTES el oo s 439, 50 9 4452 ofo
Monocitos « -« veevunenn.. 30/ 3,39, 6,49,
NEVtEGH10s it 46 o/0 38,6 %/, 48,8 %
RasofilosEase sl e 29 2 % 0.7 %
Eosinofilos ...... i 50/, 5,39, 4,4%
Mielocitos neutrofilos . . 1% - 0,4 %
Normoblastos.......... = 0.6 0/, 0,2 %
Células de Rieder...... - — 0,2 %p

No exame comparativo nota-se que hd ligeira melhoria no
tempo de coagulagdo, embora se mantenha a retracgdo lenta do
coagulo; os aumentos de nimero dos eritrocitos e da taxa de
hemoglobina falam em favor da intervengdo; a formula man-
tém-se com predominio de linfocitos, com tendéncia para a dimi-
nuigdo déstes elementos no ultimo exame.

A neutrofilia que se apresentou logo a seguir a intervencao
(vidé obs.), e se acompanhou de mielocitose e de ligeira mielo-
blastose, com nitido desvio, para a esquerda, foi de curta dura-
¢ao; um més depois a diferenga entre neutréfilos e linfocitos era
ji apenas de 529/ para 339 e 3 meses depois jd neutrofilos e
linfocitos orgavam pelos mesmos valores. De passagem faremos
notar que, por ocasido da doenga aguda que a doente teve 6
meses e meio depois de operada, apresentou outra vez predomi-
nio de neutrofilos. Na ultima andlise nota-se tendéncia para au-
mento do numero dos neutrdfilos com predominio das formas
adultas.
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O tempo de hemorragia, que voltou ao normal imediatamente
apos a intervengdo, um ano depois voltava a ser retardado, com
acentuagdo, na ultima andlise (¢ minutos); idéntica marcha evo-
lutiva mostram as plaquetas, elevando-se bastante o seu nimero
primeiro, para depois, a pouco e pouco, baixar novamente, sem
contudo voltar a atingir os valores baixos que a doente apresen-
tava antes da operiagao, mostrando sempre o exame das prepa-
ragbes a existéncia de plaquetas grandes, isoladas, em niimero
avultado, ao lado de alguns aglomerados, aspecto éste caracte-
ristico de regeneracdo trombocitica. De acérdo com estas modi-
ficagGes, insistimos mais uma vez no facto de a doente ndo mais
ter sofrido de perturbag6es hemorragiparas apos a esplene-
ctomia.

Esta melhoria do tempo de hemorragia e nimero de plaquetas,
voltando depois a agravarem-se sem que por &ésse facto tornem
a aparecer perturbagées hemorragiparas, observa-se por forma
muito semelhante nalguns casos de purpura essencial crénica
(morbus Werlhofii, Trombocitopenia essencial de Frank) esple
nectomizados. Dir-se hia que éste sindroma particular existe dentro
do complexo sindromdtico de Gaucher, exercendo aqui a esple-
nectomia idéntica ac¢do terapéutica, independentemente da evolugdo
progressiva da doenga. O mesmo se verificou nos casos de esple-
nectomia favordvel na doenca de Gaucher acima citados.

A leucopenia, um dos elementos caracteristicos do sindroma
hematolégico do morbus Gaucher, desapareceu apds a esple-
nectomia, como em outros casos sé tem verificado. Depois dos
valores elevados de manifesta leucocitose, que em geral se verificam
nos primeiros tempos a seguir a interven¢do, vém numeros de
globulos brancos sensivelmente normais ou mesmo um pouco
superiores a normal, leucocitose ligeira (11.800 e 15.000 na
nossa ultima contagem).

Resta-nos ainda examinar a acgdo da esplenectomia sdbre a
hipertrofia do figado, questdo, a nosso ver, muita delicada. Que
no nosso caso, a data da intervengio, o figado se encontrava em
manifesta hipertrofia prova-o ndo s6 o exame clinico, permitindo
palpar com a maior nitidez o bordo inferior e mostrando-se a
figura de macicez aumentada, mas ainda o acto operatério, que
veio confirmar com seguranga os dados de observagdo. Que essa
hipertrofia se reduziu lentamente apos a esplenectomia ¢ um facto

7
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averiguado ndo s6 por no6s como também por aqueles que con
nosco seguiram e tém acompanhado a evolugdo clinica do caso.
O mesmo facto foi verificado por Kraus (loc. cit.)

_ :Haveria no caso de Kraus como no nosso, nio jé uma verda-
deira participagdo do figado no processo mérbido, no sentido de
uma histogenese hepdtica gaucheriana, mas simplesmente um
processo de cirrose hipertrofica que teria cedido a esplenectomia,
tal como ‘acontece nas esplenectomias executadas na 1.* fase de
alguns sindromas espleno-hepatomegilicos de outra natureza
(sindroma de Banti)?

¢ Terd o bago um papel predominante na evolugao desta doenga,
que sabemos ser sistematizada e na dependéncia do aparelho
histocitico ou reticulo-endotelial ? ; Exercerd o bago essa acg¢do
pela origem das células, sede da perturbagao metabdlica, que do
bago se iriam fixar em outros 6rgdos por embolia, ou antes, do
bago partird o impulso que vai despertar, como que propagar ao
aparelho histocitico do figado, ganglios e medula, a disfungdo
metabolica que caracteriza a doenga de Gaucher ?

Prende-se esta questdo, a nosso ver, com a histologia pato-
logica e histogenese das células de Gaucher no figado e permita-
-se-nos aqui tocarmos de novo nesta questao.

Brill e Mandlebaum, ¢é certo, caracterizam as alterag¢des histo-
logicas do figado como uma cirrose difusa sem proliferagdo dos
canaliculos biliares, sendo a proliferagao cirrética do tecido
conjuntivo a custa da cdpsula de Glisson e seus prolongamentos
intraepdticos por vezes enorme. Trabalhos ulteriores vieram
porém mostrar que se trata na realidade de uma pseudo-cirrose,
existindo numerosos elementos gaucherianos tanto nas malhas
do tecido conjuntivo da cdpsula e seus prolongamentos como nos
capilares sanguineos, em torno e na vizinhanga da veia central do
lébulo nos individucs novos, estendendo-se também a periferia
nos lobulos dos individuos adultos.

Por vezes, em criangas de tenra idade e em lactantes, ndo ha
nem macro nem microscopicamente sinal algum de cirrose e no
entanto ja se encontram numerosas c¢lulas de Gaucher. Parece
portanto que os fendémenos de cirrose sdo secunddrios € que
saibamos, até hoje, ndo existe uma unica observagido de doenga
de Gaucher tendente a demonstrar a possibilidade de uma verda-
deira cirrose hepdtica de origem ‘esplénica, independentemente da
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proliferagdo hepdtica de elementos gaucherianos, o que nos afasta
por completo da primeira hipotese que se nos levantou.

O facto de em repetidas pungdes do figado ndo termos encon-
trado células de Gaucher em nada contraria esta maneira de ver.

Risel, de Jong e Van Heukelom inclinaram-se para a hipotese
da prolifera¢ao hepatica gaucheriana a custa de elementos migra-
dores de origem lienal, apoiando-se especialmente, entre outros
factos, no aparecimento de células de Gaucher no lume de peque-
nos ramos da veia porta; para esta maneira de ver se inclinaram
mais recentemente Mandlebaun, Downey e Rusca. Porém o facto
do aparecimento de numerosos elementos nas trabéculas da cdpsula
de Glisson em fases primitivas da participagdo do figado no pro-
cesso, mesmo sem hipertrofia nem alteragio cirrética do érgao, a
falta de alteragGes circulatérias (embolias) que a uma tal histoge-
genese deveriam corresponder, o predominio de elementos gau-
cherianos nos capilares dos centros dos lobulos em lactantes, a
raridade com que tém sido encontradas células de Gaucher
livres nos ramos portais mais importantes e finalmente as alteragdes
locais com forte espessamento dos «gitterfasern», sdo outros tantos
argumentos a favor da derivagdo autéctona hepdtica, aceite por
Epstein, Pick e a grande maioria dos autores. O caso de Adams,
em que, anos depois da esplenectomia, se notou a marcha pro-
gressiva da doenga, mostra também de certa maneira a indepen-
déncia histogenética gaucheriana entre os outros érgios afectados
e o bago.

Afastadas estas duas primeiras hipoteses, que lembramos para
a explicagdo do retrocesso do tumor do figado apds a esple-
nectomia, fica-nos a impressdo de que o bago, sede importantis-
sima do aparelho reticulo-endotelial, pelo menos em certos casos,
possa exercer uma ac¢do impulsora do processo patolégico que
vimos estudando e que portanto a esplenectomia possa desem-
penhar, em contraposigdo, uma acg¢do frenadora, impedindo ou
demorando a evolugdo ulterior do processo (caso de Bloom com
5 anos e meio de sobrevi.éncia sem progressao da doenga).

A ideia espalhada na literatura médica sdbre o morbus Gau-
cher de que existe uma escala de participagdo dos vdrios 6rgaos
segundo o tempo, estd hoje bastante abalada, sobretudo pelo
estudo de alguns casos de lactantes.

Contra a ideia de Schlagenaufer e de Risel de que o processo
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se passava primeiramente no bag¢o e s6 mais tarde atacava os
ganglios regionais, depois o figado, os outros ganglios e por fim
a medula, os casos de Rusca, de Kraus, de Nauwerk e os casos
de predominio e ataque precoce do sistema 6sseo (Pick, Adams)
vieram mostrar que aquela seria¢gdo nao se pode aceitar como
dogma; a doenga € provavelmente congénita, mas pode porém
ter evolugdio e marcha varidvel; vieram ainda aqueles casos mos-
trar que a intensidade evolutiva, varidvel, ndo estd em relagdo
com as alteragdes histologicas dos vdrios o6rgaos, sucedendo-se
em tempos diferentes, mas antes que, quando porventura ainda
ndo suspeitamos de um 6rgdo, jd os elementos gaucherianos néle
podem existir em aprecidvel quantidade, embora nao em prolife-
ragdo activa. Isto nido impede, porém, admitir-se, como acima
indicdmos, que o bago, que sob o ponto de vista quantitativo tem,
num grande nimero de casos pelo menos, uma acgdo predomi-
nante e que se manifesta igualmente no campo anatémico como
no clinico, possa exercer uma ac¢do directriz, impulsora sdbre
o restante aparelho histiocitario, e assim poderia explicar-se a
ac¢do exercida pela esplenectomia como modificadora da hiper-
trofia do figado, tal como se deu no caso de Kraus e no nosso
e que, como vimos, se ndo pode explicar simplesmente pela ac¢do
exercida sobre um possivel processo de cirrose hepdtica que,
na doenga, sabemos ter apenas um papel secundario.

Se essa accdo pode e deve ser realmente aproveitada em
certos casos, se acgdo igual se exercerd porventura sébre os
ganglios e a medula 6ssea, s6 o tempo e uma demorada obser-
vagao por muitos anos dos casos esplenectomizados o poderd vir
a mostrar e por agora apenas podemos admitir essa possibilidade.

Resumindo, diremos que de duas maneiras se pode encarar
a esplenectomia, como ac¢do terapéutica, na doenga de Gaucher.

Nos casos de acentuada hipoglobulia e hipocromemia, nos
casos de evolugdo arrastada em que precocemente aparecem
perturbagées hemorragiparas, sem caquexia, embora com volu-
moso tumor do bago, quando as perdas repetidas de sangue
(epistaxis, purpura) sejam de molde a agravar consideravelmente
a anemia e o estado geral dos doentes, podemos pela esplenectomia,
como que por um golpe, acabar com essas perturbagGes, melho-
rando as condigdes de resisténcia do doente e o seu estado geral,
para o que concorre também a transformagdo da leucopenia em
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ligeira leucocitose. Assim, como importante acgdo paliativa,
julgamos nesses casos indicada a esplenectomia, visto que a
mortalidade operatéria, bem escolhidos os casos, nio ¢ de molde
a fazer-nos recear a intervengao.

Se, ao lado desta ac¢do meramente sintomdtica, em certos
casos, também poderemos pedir a esplenectomia uma modificagdo
favordvel ou mesmo impedimento na evolugdo do processo pato-
logico, € cedo ainda para nos pronunciarmos, mas a sua acgdo
sdbre a hipertrofia do figado, apontada nos casos de Kraus e no
nosso, deixam entrever alguma esperanga, que um futuro mais
remoto vird a justificar ou condenar.

Nos lactantes, nos casos de marcha rdpida e nos individuos
em caquexia, julgamos a esplenectomia condenada.

CONCLUSOES

Reportando-nos apenas aos pontos em discussdo na doenga de
Gaucher, para o esclarecimento dos quais o nosso caso de alguma
-forma pode contribuir, somos de opinido que, em face dos aspectos
histolégicos que descrevemos, e que as nossas figuras representam,
temos suficientes motivos para, no que toca a histogenese das
células de Gaucher no bago, as considerar derivadas principal-
mente das células do reticulo, mas também do endotélio dos seios
venosos. Se bem que para os ginglios linfiticos nao possamos
fazer afirmagdes, por sé termos examinado um ginglio com o
qual poucas preparagdes obtivemos, devemos fazer notar que nao
vimos elementos gaucherianos que parecessem estar em relagdo
genética com endotélios, mas sim e apenas com o aparelho
reticular do orgao.

Sob o ponto de vista da terapéutica, a esplenectomia pode
modificar favoravelmente alguns elementos do sindroma hemato-
logico; se o seu efeito ¢ nulo ou se se pode esperar algum bem
da interveng@o no sentido de uma melhoria e retardamento na
evolu¢do do processo morbido, sé longas observagdes dos casos
esplenectomizados o poderdo vir a demonstrar.
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RESUME

Les auteurs présentent le premier cas portugais de ia maladie
de Gaucher. Il s’agit d’une enfant dgée de huit ans, avec un
proces lent d’évolution, la sintomatologie consistant essentielle-
ment dans une discréte pigmentation brundtre de la peau, anémie
avec leucopénie, trombocitopénie et phénomenes hemorragipares
(purpura et épitaxis) ; splénchépatomégalie sans ascite.

I.a malade a été splenectomisée par ua des auteurs. Poids
de la rate: 1200 gr.: Guérison «per primam» sans la moindre
complication postopératoire. Les phénomenes hémorragipares ont
cessé immédiatement apres I'opération, en méme temps que I’ana-
lyse du sang montrait la leucoblastose et la trombocitoblastose,
habituelles apres la splénectomie. Deux ans apres, la malade se
maintient en apparent bon état de santé. Le diagnostic a été
fait par I'examen microscopique de frottis de-la pulpe splénique,
de coupes de la rate et d'un petlt Gangllon lymphatique de I’hile
9plcmque — Dans toutes ces prcparauons ont ¢té observés de
trés nombreux €léments gaucheriens, typiques par leur aspect et
par la maniere dont ils se montraient.—En ce qui concerne
histogenese de la cellule de Gaucher dans la rate, les auteurs
se basant sur certains aspects qu'ils ont eu I'occasion d'observer
(fig. 5, par ex.) admettent qu’elle dérive principalement des
cellules du réticule, mais aussi de celles des endotheles des seins
(controverse Pick, Epstein). Sur I'histogenese dans les ganglions
lymphatiques, ils ne peuveut pas se prononcer, vu I'exiguité du
matériel d’étude. Ils n’ont rien observé L,Lpendant en faveur de
la dérivation endothéliale.

A propos de la thérapeutique, les auteurs insistent sur les
bons résultats obtenus, dans leur cas, avec la splénectomie,
jusqu’a la date de la publication de cet article.

Ils pensent donc que Pintervention est susceptible de modifier
favorablement certains éléments du syndrome hématologique; si
son effet est nul ou si I'on peut espérer quelque bien de l'inter-

. vention, dans le sens d’une amélioration du proces morbide,

voire méme le ralentissement de son évolution, de longues obser-
vations des cas opérés pourront seules le démontrer.

Ils font le rapport, quoique rapidement, de la lipémie diabéti-
que et de la spléno-hépatomégalie, type Nieman, états morbides
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qui, quoique différents de la maladie de Gaucher, se lient de pres
avec elle et peuvent éclairer se pathogenese, devant tous étre com-
pris dans le groupe nosologique des réticulo-endothélioses, des
histocitomatoses eétc., groupe qu’on commence a individualiser.
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RESULTADOS TARDIOS DO TRATAMENTO
DA TUBERCULOSE PULMONAR PELA SANOCRISINA

POR

FernanDo Fonseca

Julgamos digno do interésse dos leitores da Lisboa Médica o
conhecimento do modo por que evolucionou a tuberculose pulmo-
nar dos doentes tratados pela sanocrisina, assim como o estado
actual das suas lesoes.

O que até hd pouco observamos féz por de lado a hipotese
de que a sanocrisina constituisse um medicamento curativo da tu-
berculose pulmonar. A andlise critica do Prof. Pulido Valente (1)
permitiu-nos antever a queda do medicamento largamente recla-
mado e que numerosos clinicos, tanto portugueses como estran-
geiros, teimaram e parece que ainda teimam em considerar como
um bom auxiliar, melhor do que os utilizados até agora, no tra-
tamento da tuberculose. Hoje, depois da refutagao que sofreram
as experiéncias de Mollgaard in »itro e in vivo, a clinica, se ainda
ndo pos de banda o medicamento, ji o levou, pelo menos, a em-
parelhar com os outros preparados de ouro como o crisolgan
e o trifal, o primeiro jé de hd muito conhecido e bastante usado
no tratamento de certas formas de tuberculose cutinea.

Os leitores da Lisboa Médica lembram-se que dos 16 casos
tratados pela sanocrisina no servico do Prof. Pulido Valente me-
lhoraram os doentes das observagées XI, XII, XIII, XIV, XV e
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XVI e conservaram-se no mesmo estado os das observagdes VI,
VII, VIII, IX e X.

Comecemos por avaliar o que sucedeu aos doentes que nio
pioraram com o tratamento.

O doente da observagdo VI saiu do Hospital no mesmo esta-
do quanto a afec¢@ao pulmonar, tendo emmagrecido 4 kg. e queixan-
do-se do ventre, com dificuldade da digestao géstrica, traduzida
por enfartamento, e uma vez por outra diarreia, sem lienteria,
sem sangue ou pus, mas com bastante muco. Todos estes sinto-
mas se sucederam ao emprégo da sanocrisina. Teve alta em 4-
VIII-1925 e foi para os arredores de Agueda, onde se tratou com
o dr. Antonio Elvas. Fomos informados por éste colega de que o
doente ndo mais retomou o trabalho, continuando sempre quei-
xoso do ventre, com anorexia e crises de diarreia. O estado
pulmonar agravou-se, o doente entrou em caquexia e morreu
cérca de sete meses depois de ter saido do Hospital. A sa-
nocrisina ndo féz melhorar a tuberculose pulmonar e deu sinto-
mas de intoxicagdo metdlica (gastro-intestinais) que perduraram
e o ajudaram a morrer.

Sdo também os sintomas gastro-intestinais os que mais apo-
qiientam o doente da observa¢do VIII. Saido do Hospital, esteve
3 semanas em Fanhdes, sempre com sensagdo de enfartamento
gdstrico e crises de obstipagdo e diarreia, voltando para Lisboa
mais magro e continuando em tratamento numa das Policlinicas
da cidade. Piorou da doenga pulmonar e, com os mesmos males
do estdmago e intestinos, deu entrada no Hospital de S. José a
2-I1I-1926 e ai morreu a 5-VI-1926.

O doente A. M. (Observ. IX) que reagiu ao tratamento pela
sanocrisina com diarreia, exantema, albuminuria e varias hemo-
ptises e teve alta um pouco emmagrecido, mas com lesdes pulmo-
nares idénticas as da entrada, seguiu, logo depois da sua saida,
para a Guarda, onde se demorou dois meses ¢ meio, regressando
depois a Lisboa por ter piorado na Serra. Os sintomas que mais
se tinham agravado e mais o molestaram: febre e tosse, desapa-
receram decorrido algum tempo e assim pode retomar o pouco
trabalho que fazia antes de entrar para S."* Murta. Ultimamente
tem-se sentido fatigado, com mais tosse e expectoragdo, uma vez
por outra raiada de sangue, anorexia e emmagrecimeato acentua-
do. Pesa actualmente 57 kg., quando hd dois anos contava 70 kg.
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O exame objectivo revela a existéncia de les6es pulmonares
no lobo superior esquerdo, além das que jd vém descritas na
observagdo publicada em Fevereiro (2).

¢Que influéncia teve a sanocrisina neste caso? O resultado
imediato foi nulo, visto que o doente teve alta curado da diarreia
e da albuminuria causadas pela sanocrisina e com sinais tordci-
cos e exame radiogrdfico idénticos aos da entrada. Ulteriormente
a doenga evolucionou do mesmo modo porque a temos visto se-
guir em outros doentes que ndo foram sujeitos a cura pela sano-
crisina. Entretanto € interessante frisar que esta ultima nem a0
menos evitou uma nova poussée da doenga sobrevinda pouco
tempo depois de terminado o tratamento.

Apenas conseguimos obter noticias de dois dos doentes que me-
lhoraram com a sanocrisina. O da observagdo XI tem piorado
consideravelmente e jd ndo estd em estado de se deslocar para
ser radiografado. O sucedido ao doente da observagiao XV ¢ de
tal forma importante que julgamos necessdria a publicagdo da
sua histéria clinica.

C. de J.— 20 anos, solteiro, empregado banciirio.

Entrada — 3-1V-1925. Saida— g-8-g25.

Sintomas gque determinaram o internamento. — Tosse € expectoracio
hemoptdica.

Doenga actual.—Desde o fim do inverno que anda constipado e atribui a
doen¢a actual ao desprézo a que tem votado essa constipagio. Ha 15 dias
que sofre de dores no hemitérax direito, tosse, expectoracdo hemoptoica,
suores, pouca febre e anorexia. Tem emmagrecido pouco.

Historia pregressa— Tem vivido sempre em Lisboa. Como doengas an-
teriores apenas refere uma parotidite aos 10 anos. Pé€so miximo, 61 kg. hi
um ano.

Antecedentes familiares — Pais e irmios sauddveis.

Status praesens — Boa constitui¢do e regular estado de nutrigio. Posi¢io
e atitude indiferentes. Urticdria facticia. Pulso regular, com recorréncia.
Pressio arterial : R. R. 100-6o. Temperatura, 36,6. Péso, 55 kg.

Aparelho respiratorio — Torax simétrico. Tipo respiratorio costal infe-
rior, 20 excursoes respiratorias por minuto.

Vibragdes aumentadas & direita, especialmente no vértice. Diminui-
¢do de sonoridade a percussio no térgo superior do pulmio direito.
Kroenig esquerdo, 5 cm.; direito, 2 em. A auscultagdo diminui¢io de mur-
murio e alguns fervores na zona de hipofonese, tanto no peito como no
dorso.

Macissés hepdtica na linha paraesternal, 11 cm,

Andlise de expectoragdo — Positiva (muitos bacilos).
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Radiografia do tdrax— O tér¢o superior do pulmdo direito tem a sua
permeabilidade alterada pela presenca de sombras de condensagio dissemi-
nadas, arredondadas e de opacidade intensa que correspondem a uma infil-
tragio bacilosa do lobo superior direito.

Nio ha alteragées da permeabilidade do campo pleuro-pulmonar esquer-

do (fig. 1).

Radiografia de saida

d entrada e saida do doente.
Fig. 1

Radiografia da entrada
Os positivos foram propositadamente obtidos de modo a comparar lado a lado o estado do pulmio direito
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Diagndstico— Tuberculose pulmonar tendente a laténcia, produtiva
aberta, do térco superior do pulmio direito.

Didrio -- Deixou de ter febre a 7-1V e assim se conservou até 6-V, fa-
zendo o seguinte tratamento: repouso, boa alimentagio e cdlcio solavel per
os. Péso a 4-V, 6o kg.

7-V— 1.* injecgiio de sanocrisina, ofT,25.

g-V — Nio teve reacgio. Conserva os mesmos sinais toricicos.
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36

35°
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PosiTiva +

NEGATIVA — Doente - C.J.

Exprcroracio

11-V — 2.7 injeccito de sanocrisina, 0st,50.

12-V — Nilo teve reac¢do. Menos ruidos adventicios a4 auscultagdo.

19-V — 3.2 injec¢@io de sanocrisina, o#r,75. Péso, 59 kg.

20-V — Cafaleias e lombalgias algum tempo apés a injecgio. Hoje
sente-se bem.

26-V — 4.7 injecgdo de sanocrisina, 1 gr. Cefaleias.

27-V — Prurido e sensagfio de tumefacgdo das palmas das mdos e plan-
tas dos pés. Exantema: o doente apresenta no tronco, membros (principal-
mente superficies de extensdo) e palmas das mdos uma erupgdo constituida
por manchas de tamanho de cabecas de alfinetes, de cor vermelha-clara,
ligeiramente salientes sobre a superficie da pele sd, desaparecendo completa
mente a pressdo e confluindo em certos pontos, formando manchas maiores
até¢ ao tamanho de 3 réis. Albuminnria.

1-V — Febril. Mais prurido. O exantema ocupa maior extensdo. Dores
nas massas musculares dos membros inferiores.

3-VI — Continus febril. Maior prurido. Lesdes de coceira. As orelhas e
nuca, que até aqui tinham sido poupadas pelo exantema, estio bastante ver-
melhas ¢ apresentam papulas de urticdria,
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5-VI—Um pouco melhor do exantema. Menos prurido. Tumefacgdo ni-
dolor dos ganglios inguinais de ambos os lados. Péso, 6o kg. lctericia.

10-VI — Superficies de extensio dos membros e térax apresentam-se
ainda difusamente vermelhas. Urticdria facticia muito intensa, Tem pigmen-
tos biliares na urina. Fezes coradas.

<
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27-VI— Ji ndo tem pigmentos biliares na urina. Conserva leve tom subi-
ctérico. Ndo tosse, nem expectora, So depois da tosse se ouvem raros fervo-
res na zona doente. Desapareceu o exantema.
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1-VII — 5.* injecgiio de sanocrisina, 1 gr., & tarde arrepios, febre a 3g°,
cefaleias, prurido, face vultuosa e exantema.

3-VII — Melhor do exantema. Menos prurido. Nio ha ruidos adventicios i
auscultagio. Péso, 57 kg.
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7-VII — Sente-se bem. 6." injec¢do de sanocrisina, 1 gr.

8-VII — Nova poussée de exantema; reacciio febril a 380,

13-VII — Bem. 7.* injec¢do de sanocrisina, 1 gr.

14-VII — Exantema. Temperatura a 3g°.

15-VII — Desapareceu o exantema. Ndo encontro ruidos adventicios i
auscultagdo.

18-VII — 8. injecgiio de sanocrisina, 1 gr. Reacgdo febril.

24-VII — g.® injec¢do de sanocrisina, 1 gr. Reacgdo febril e leve exantema
dos membros inferiores com pouco prurido. Péso, 55 kg.

Observacdo de saida — 8-VIlI-1925 : Apirético. Bom apetite. Péso, 54 kg.
Conserva a zona de hipofonese correspondente ao tér¢o superior do pulmio
direito, com diminui¢do de murmiirio, mas sem ruidos adventicios. Expecto-
ragdo negativa em vdrias andlises. Nido tem albumindria (veja grafico). Du-
rante o tratamento a diurese das 24 horas oscilou entre goo e 1300 cc.

Fxame radiogrdfico— As sombras que alteravam a permeabilidade do
vértice e regido infraclavicular direita desenham-se em ntimero considera-
velmente menor e mais esbatidas do que na radiografia anterior (fig. 1).

O doente saiu, pois, do hospital bastante melhorado: desa-
pareceram os bacilos da expectoracdo, continuou apirético, dei-
xou de ter tosse e a imagem radiogrdfica limpou consideravel-
mente.

O caso ¢ muito curioso porque permite dois modos de ra-
ciocinio.

O primeiro, a Mollgaard, ¢ o que fariamos se apenas nos
guidssemos pelos seus escritos. Ndo seria s6 um caso de melho-
ria, se-lo hia provavelmente de cura. Assim, as reacgdes apresen-
tadas pelo doente as injecgoes mais fortes de sanocrisina represen-
tariam a intoxicagio do organismo pelos venenos resultantes da
destruicdo de grandes quantidades de bacilos pela droga. As
reacgoes foram sendo cada vez mais fracas porque o numero de
bacilos se ia reduzindo e portanto a quantidade de toxinas liber-
tada pela sua morte era também menor. Mais uma prova da ve-
racidade déste modo de pensar era a diminui¢do progressiva e
por fim a auséncia da bacilos na expectoragdo. A cicatrizagdo das
lesGes deixou ainda as pequenas manchas que se véem na radio-
grafia de saida (fig. 1).

Moligaard diz (3) que pelas experiéncias em animais sabemos
jd que o facto de irem desaparecendo e se ndo darem as reacgdes
a sanocrisina significa uma das trés hipoteses:

1.* Esterilizacio até ao resultado negativo das cobaias de
experiéncia.
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2." Imunidade total com desaparecimento da reac¢do de Pir-
quet, mas sem esterilizagdo.

3.2 Simples desaparecimento das reac¢Ges por os restantes
bacilos estarem bastante protegidos por tecido fibroso ou calcifi-
cado; nestes casos a reac¢do de Pirquet persiste.

Sem entrarmos na apreciagdo do valor que a reacgdo de Pir-
quet possa ter nos individuos tratados pela sanocrisina, para por
ela podermos ajuizar o grau a que foi levada a cura, nés pode-
mos incluir o nosso doente numa das duas ultimas hipoteses.
Significa isto que, encarando os factos déste modo, o doente
estava pelo menos clinicamente curado e que os poucos bacilos
que por ld deixdramos (se alguns ficaram!) se encontravam envol-
vidos por tecido fibroso ou calcificado e portanto qudsi impossi-
bilitados de novas ofensivas.

Nio foi porém éste o raciocinio seguido. Todas as reacgdes
que o doente apresentou consideramo-las nés como resultado da
intoxicagdo metdlica e tanto assim que nunca lhe injectamos soro.
A justeza desta forma de pensar estd hoje averiguada. O mesmo
quadro de intoxicagdo sanocrisinica se conseguiu provocar no
servico do Prof. Pulido Valente a um paralitico geral em quem
as observagGes clinica e radiolégica nda revelaram lesGes tuber-
culosas. O sdéro nao tem valor algum.

Entretanto o doente melhorou e por 1sso foi catalogado como
sendo dos que beneficiaram com o tratamento pela sanocrisina.
: Até que ponto chegou ésse beneficio ? ; No que diferiu esta cura
das melhoras que tantas vezes temos conseguido em doentes se-
melhantes a éste com outros processos de tratamento?

A resposta ¢ dada pela continuagao da historia clinica.

Saido do hospital, C. de J. passou bem durante algum tempo e foi apu-
rado para o servigo militar. A sua doenga continuava pois em laténcia. Uma
vez na tropa (servicos de aviagdo), comegou a emmagrecer com cansago
ficil e pouco apetite. A 12 de Maio de 1926 baixou ao Hospital Militar, afir-
mando ndo ter tosse, nem suores. -

O exame objectivo revelou o seguinte : Individuo de constituigdo fraca,
muito emmagrecido. Mucosas descoradas. Lingua limpa. Pulso regular, ace-
lerado : 100 pulsagdes por minuto. Febril.

Torax achatado, fossas escavadas e omoplatas salientes. Ombro direito
mais descaido. Expansio menor a direita. A percussio submacissés do
vértice direito. A auscultagdo expiragdo prolongada nos dois vértices e fer-
vores em qudsi toda a altura do pulmio direito,
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Tons cardiacos normais.

17-V-1926. — Tem tido mais tosse e expectoragio, A andlise desta tltima
revelou a presenca de raros bacilos de Koch. .

21-V-1926. — Tem piorado. Mais tosse. Temperaturas elevadas para a
tarde (40%5). Tem emmagrecido muito. Toma criogenina e faz injeccoes
intravenosas de cloreto de cilcio.

18-VI-1926. — Continua a piorar. Abundantes fervores em ambos os
hemitorax, Temperaturas para a tarde entre 38°4 e 38°,.

Torna a entrar para S.'" Marta em 8-VII-1g26. Diz que o servi¢o na
Aviagdo ndo era pesado. Caquexia. Temperaturas entre 36% e 40%5.
Péso — 42%. Pulso regular, sem recorréncia e com 120 pulsagdes por minuto.
Fervores em toda a altura de ambos os lados. Tons cardiacos apagados.
Anilise de expectoragio : muitos bacilos. Morte a 13-VII-1926.

Este tltimo periodo da vida de C. de J. mostra-nos bem o efeito
curativo nulo da sanocrisina. Um dos melhores, talvez mesmo o
melhor dos casos tratados pela sanocrisina, aquele que o decurso
do tratamento e o resultado obtido impunham, segundo o con-
ceito de Mollgaard, como curado, estava, passados meses, a
bragos com nova poussée do seu mal, que rapidamente se esten-
dia e o vitimava.

A sanocrisina ndo impediu a repeticdo do que tantas vezes te-
mos visto suceder aos tuberculosos : conseguem safar-se de vérias
poussées da doenga que por vezes sao encarados como constipa-
¢oes ou simples bronquites e acabam por ndo resistir a uma delas.

A droga ndlo curou, mas ¢ terd ao menos conferido ao organismo
condigoes especiais de resisténcia, de alergia ?

Num rapaz de 20 anos com uma tuberculose pulmonar pro-
dutiva, tendente a laténcia, em que as temperaturas desaparecem
com 4 dias de estdgio na enfermaria e a extensio das lesdes se
limita ao térgo superior do pulmao direito, o prognostico seria
sempre bom. O nosso doente melhorava mesmo sem sanocrisina
e escusado seria pois provocar-lhe os acidentes de intoxicagdo
metdlica, que alguma coisa o molestaram.

Clinicamente qudsi podemos afirmar que a sanocrisina preju-
dicou C. de J. e tdda a histéria da doenga nos permite garantir
que o ndo beneficiou.

Felizmente para os doentes as doses em que hoje se injecta
a droga sdao mais pequenas do que as usadas no comégo desta
era de ouro. A acgdo déste também jd ndo ¢ a mesma: da tera-
péutica esterilizante passamos a estimulante.
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Vejamos agora o resultado do exame, andtomo-patologico.

ILivores de hipostase e de embebigio hemoglobinica no dorso; mancha
verde de putrefacgdo no ventre. Muito emmagrecido, musculos pouco desen-
volvidos e tecido celular subclitaneo muito reduzido.

A autépsia da cavidade craniana nada revelou de anormal.

Esterno, cartilagens costais e costelas sem alteragdes patologicas ma-
croscopicas. Aderéncias pleurais do vértice esquerdo e de quisi todo o pul-
mio direito que ¢ dificil de destacar. O pericirdio ndo contém liquido. Cora-
¢io sem alteragbes patologicas macroscopicas, além duma ligeira dilatagdo
das cavidades e leve hipertrofia concéntrica do miocardio.

Pulmado esquerdo — Forma normal. Péso, 630 gr. Pleura visceral um pouco
espessada e translicida, sem aderéncias, excepto no vértice. Cor cinzento-
-rosada no lobo superior e avermelhada no inferior. Crepitagido diminuida em
todo o drgdo. Consisténcia aumentada. A superficie de sec¢fio apresenta nu-
merosos nodulos esbranquigados, salientes, pequenos, arredondados e quasi -
confluentes. Alguns, maiores, sdo constituidos centralmente por massas de
pus cremoso. Ndo ha noédulos de volume superior ao de um bago de arroz.
Estes nodulos sdo mais abundantes na regido cranial. O lobo inferior, que
contém muito menos nddulos, tem aspecto cdrneo e deixa sair sangue arejado
por expressdo. Bronquios sem alteragio patoldgica macroscopica. Vasos di-
latados e cheios de sangue. Ginglios do hilo aumentado de volume e em fu-
siio purulenta.

Pulmao direito —Forma normal. Péso, 1.1140 gr. Pleura visceral espessa-
da, translicida, com numerosas e fortes bridas de aderéncia. Junto ao bordo
posterior e na base hd uma zona do tamanho duma moeda de um escudo, onde
a pleura esti mais espessada. Pelo corte verifica-se a existéncia de tecido
de cicatriz que penetra o pulmdo numa extensdo de 1 cm. em forma de
cunha. E duro ao corte, mas ndo estd calcificado. Cér do pulmio, vermelho
escuro. Crepitagdo quisi desaparecida. Consisténcia aumentada. Superficie de
sec¢dio vermelha escura no lobo superior, onde existem numerosas cavernas
pequenas e uma maior, de paredes aufractuosas, ndo apresentando estas ulti-
mas resisténcia a faca. Na parte média do pulmido ha numerosos nddulos
arredondados, confluentes, de cor esbranquigada, aspecto cremoso, sendo ésses
nodulos mais numerosos e mais confluentes & medida que nos aproximamos
da regido caudal, onde o pulmdo tem aspecto idéntico ao que reveste na pneu-
monia caseosa. Bronquios dilatados e cheios de pus. Vasos sangrando com
abunddncia. Gdnglios aumentados de volume e em fusio purulenta. Niio se
encontraram géanglios calcificados.

Duodeno, estomago, pincreas e ciapsulas suprarrenais sem alteragdes pa-
tologicas macroscdpicas.

Bago pesando 260 gr., aumentado de volume. Consisténcia aumentada.
Superficie de sec¢do: polpa vermelha, compacta, semeada de nodulos esbran-
quigados, salientes no corte. Foliculos e trabéculas mal distintos.

Figado: péso, 1.140 gr.; aumentado de volume; superficie de secgiio cas-
tanho muito claro; aspecto homogéneo, reacgdo do Lugol positiva.
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O restante exame :uu‘uo:pu—pu101cigico apenas revelou de anormal a exis-
téncia na aorta de algumas pequenas placas esbranquigadas, duras, de con-
torno irregular e pouco salientes.

Fizemos exame microscopico a vdrios pedagos de pulmio
tirados de diversas zonas. Esse exame mostrou-nos que as lesoes
do térgo inferior do pulmio direito e as do esquerdo eram de
tipo exsudativo puro, forma acino-exsudativa e lobular-caseosa.
A medida que nos aproximdvamos da regido apical direita fémos
notando a presenga de algumas células gigantes e de tecido de
granulacdo, havendo entretanto na parte média do pulmao um
predominio de reac¢do exsudativa. No térgo superior, ao nivel
das lesGes antigas, notdmos a presenca de bastante tecido con-
juntivo, que se adensava um pouco na periferia das pequenas
cavernas ¢ se entremeava por focos exsudativos evidentemente
recentes.

Diagnostico andtomo-patologico — Tuberculose pulmonar ca-
vernosa apical direita, cranial direita acino-nodosa, caudal di-
reita e cranial esquerda lobular caseosa. Tuberculose miliar do
baco. Degenerescéncia amiloide do figado. Ateroma da aorta.
Dilatac¢do e hiperterfia concéntrica do coragao.

A anatomia patologica mostra-nos pois a existéncia de lesoes
antigas no térgo superior do pulmio direito, outras mais recentes
na parte média do mesmo pulmio e ainda de outras recentissi-
mas no térgo inferior do pulmio direito e na parte média do
esquerdo.

A clinica e a anatomia patologica elucidam-se mutuamente.
O processo baciloso, localizado ao térgo superior do pulmao di-
reito e revestindo uma forma produtiva, manteve-se em laténcia
ou com tendéncia a laténcia durante algum tempo. Uma poussee
congestiva trouxe o doente ao hospital, onde uns meses de trata-
mento novamente levaram a doenca a laténcia. Teve alta bas-
tante melhorado, mas pouco depois comegou por fazer focos de
amolecimento ao nivel das lesdes iniciais, esvaziou ésses focos,
formou pequenas cavernas e por via bronquica foi permitido que
o processo se estendesse a todo o pulmio direito e a uma parte
do esquerdo.

¢ O exame andtomo-patologico fornece qualquer elemento que
deponha a favor da sanocrisina ¢ Nenhum. Com efeito, foi exac-
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tamente algum tempo depois do tratamento pelo ouro que a
doenga passou a ter uma evolugdo mais grave e rapida. A reac-
¢d0 exsudativa, que foi a forma como J. de C. predominantemente
reagiu durante a ultima poussée do seu mal, ¢ o sinal duma dimi-
nuida resisténcia e duma acelerada decadéncia do organismo.
Pelo contrdrio, a reacgdo produtiva, tal como éle a manifestava
quando esteve pela primeira vez em Santa Marta e iniciou a cura
pela sanocrisina, essa reacgao €, até um certo grau, caracteris-
tica dum ‘estado de imunidade dos tecidos que se traduz por uma
aumentada resisténcia do organismo.

Este caso tem o valor duma experiéncia de laboratorio e de-
monstra bem que a sanocrisina ndo leve ac¢do curaliva e tam-
bém ndo conferiu ao doente condicoes especiais de resisténcia, de
alergia.

Pelo que fica escrito véem os leitores como a nossa estatis-
tica tem piorado e como a sanocrisina esta infinitamente longe de
dar os resultados apregoados.

A obra de Méllgaard ruiu. Resta agora diminuir suficiente-
mente as doses da sua droga, até que deixem de prejudicar o
organismo, isto ¢, de ser toxicas, para depois ficarmos com mais
um medicamento tdo bom como tantos outros, mas que ainda
terd a desvantagem de ser mais caro.

No nosso pais a sanocrisina se ndo soube corresponder a
ansia com que era esperada por doentes e médicos, mostrou pelo
menos que se nao deve atribuir ao remédio o que muitas vezes é
o resultado da evolugdo da propria doenga e que se deve ser
mais cauteloso na adopgdo de medicamentos novos. Entretanto ¢é
bom ndo exagerar.

LITERATURA

(1) — PuLmo Vavente — Lisboa Médica, 1925, n.° 6.
(2) — PuLino VALENTE ¢ FErnANDO Fonseca — Lisboa Médica, 1¢26.
(3) — H. MeLLGAARD — Artigo traduzido pela Lisboa Médica, 1925, n.° 3.
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V Reunido da Sociedade alema das doengas do metabolismo e do
aparelho digestivo. — Viena, 30-1X a 3-X-1925. Compte-rendu de M,
Vour. -— Arch. d. Mal. de 'App. Dig. et des Mal. de la Nutrition (N.° 4,
1026).

Errincer (Viena) — Teve ocasido de seguir 373 casos de cirrose, verifi-
cando 175 pela autopsia. A maioria dos casos era de homens e a afeccio
evolucionava predominantemente entre os 40 e 58 anos.

A dispepsia ¢ de tal forma freqiiente que parece mais um sintoma causal
do que um sinal precoce; a polidipsia ¢é freqiiente. Encontrou aumento do
volume do figado (clinicamente) em 8o 9/ dos casos e anatomicamente em
50 %, sendo proviavel que a dureza do orgdo induza em érro e faca tomar
por maior um figado que realmente o nio é Os maiores volumes encon-
trou-os o A. no etilismo, sifilis e ictericia catarral aguda ; entretanto os bebe-
dores tém muitas vezes um figado gordo que pode regressar. O estado hiper-
trofico da cirrose atréfica parece muito raro.

O aumento de volume do bago ¢ por vezes dificil de constatar. Encontrou
esplenomegalia em 72 9 dos casos e notou as maiores na ictericia catarral,
etilismo, sifilis, doengas infecciosas.

Em cérca dum té€rgo dos casos apareceu ictericia ou sub-ictericia com
persisténcia da eliminagdo de bile no duodeno.

A circulagdo venosa estava alterada em 52 9/, dos casos, tendo havido em
alguns hemorragias esofigicas que, segundo a opinido de Eppinger, sdo de
progndstico menos sombrio do que o que se julga.

Encontrou ascite em 52 /) dos casos. A significacdo exacta e a causa da
ascite ainda ndo estdo esclarecidas, devendo ser estudado o metabolismo
aquoso nas afeccoes hepaticas. O edema existe sobretudo nos membros infe-
riores; em 6 casos era generalizado e em 7 sobreveio apds a pungio; o A.
interpeta-o simplesmente como infiltragdo tissular. As hemorragias sdo mais
raras do que o que se pensa. A tensdo arterial, de acordo com os trabalhos
de Chauffard e Roger, era inferior a normal em 76 %, dos casos. O prurido,

" que ¢ freqiiente, foi debelado ou melhorado pelo calomelanos. Encontram

xantoma em 1,5 %, dos casos.

Principalmente na cirrose hipertrofica encontrou o A., independemente
de calculos, falsas colicas hepdticas; estas sio mais freqlientes nas mulheres,
sobretudo durante a menstruagdo. Apenas em 2 9, dos casos observou altera-
¢oes funcionais de pancreas.

A duragdo total da doenga foi de 2 meses a 8 anos, 7 9/, dos doentes
morreram, sendo a morte muitas vezes acompanhada ou precedida duma
diatese hemorragica (raramente com diminui¢dio importante das plaquetas),
com grandes hemorragias, halito fétido, delirio e alteragdes respiratdrias. As
causas mais freqiientes da morte sdo as hemorragias (16 casos) € o coma (16
casos) ; vém em seguida a tuberculose, as perturbagdes cardiacas, as doengas
infecciosas.
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O exame do suco géstrico foi normal em 469/ dos casos, havia hiper-
cloridria em 37 9, aquilia em 12 9/, 51 9/, dos casos eram anémicos, 43 %/, nor-
mais e 69/ poliglobulicos. A anemia perniciosa foi verificada em 129 dos
casos, a eosinofilia (sem quisto hiddtico) em 109/, a polinucleose (com coma,
tuberculose, etc.) em 189/, dos casos, a leucopenia com linfocitose em 560/,
dos casos.

O diagnostico de cirrose foi confirmado muitas vezes, a-pesar-de apenas
em 24 9, dos casos a sintomatologia ser completa. O diagndstico diferencial
mais delicado ¢ com o cancro do figado, principalmente no velho; por vezes
os cabelos negros, a-pezar-da idade ¢ a evolugdo diferente permitem o diagos-
tico de cancro.

Entre as provas funcionais Eppinger apenas d4 verdadeiro valor a galacto-
suria; a prova de Rosenthal e a de Widal sdo demasiado sensiveis para serem
um bom meio de descriminagdo. O estudo das fezes, do sangue, do suco duo-
denal fornece elementos tteis; a eliminagdo urindria e a constataciio duma
ictericia dissociada ndo teriam valor algum no estudo das cirroses (trabalhos
de Adler).

Quanto a etiologia, o A. notou entre os seus casos de cirrose atrofica
em 50, etilismo em 89/, sifilis, em 89/, ictericia cartarral aguda, ete.; ndo
conseguiu descobrir qualquer causa em 109/, dos casos. Na cirrose hiper-
tréfica encontrou etilismo em 309/, dos casos, ictericia catarral aguda em 20 Y,
gravidez em 109,

O facto mais importante a assinalar ¢ o numero elevado dos casos anpu.o:,
que se explicaria, segundo Eppinger, pela constituicio e o passado dos doentes;
entretanto ndo vé diferenca fundamental entre a cirrose atrofica e a hiper-
trofica.

A cirrose ndo ¢ um processo mono-orginico, mas sim uma alteracdo

pluriglandular.
. Eppinger ndo enquadra no grupo das cirroses a doen¢a de Banti, a cir-
rose biliar, os casos dum sindroma especial caracterizado por: grande figado,
grande bago, subictericia, hiperpirexia, hematologia de tipo séptico e nitidas
perturbagbes de insuficiéncia hepdtica. Nos casos déste género, estudados
pelo autor, a drenagem cirargica das vias biliares provocou uma queda da
temperatura e uma sedagiio dos fendmenos morbidos emquanto se deixou
ficar o dreno. Na autdpsia dum caso verificou-se a existéncia de infiltragiio
polinuclear dos espagos porta.

Relatarios sobre as relagdes Hepato-esplénicas:

Hijmans v. de Bergh (Utrecht) — Ha relagGes importantes e incontesta-
veis entre o bago ¢ o figado, mas a-pesar dos trabalhos de Voss e Barcroft,
pouco se sabe sobre a fisiologia do bago. Orgdo talvez muito importante,
pode ser entretanto extirpado sem prejuizo. O bago compée-se principalmente
de tecido linfatico e reticulo-endotelial. Prepara os globulos vermelhos para
a fagocitose. O sangue da veia esplénica, embora ndo tenha hemoglobina livre,
contém, segundo os trabalhos do A. e de Snapper, glébulos rubros lesados e
mais facilmente hemoliziveis do que o sangue de outras regides. Esta prepa-
ragdo para a hemolise parece dispensavel,



6oo ~ Lissoa Mébica

Ainda se ndo pode prever para cada caso qual o efeito e qual a indica-
¢do precisa da esplenectomia. Na ictericia hemolitica do tipo Miukowski
Chauffard obtém-se sucessos notdveis. Entretanto Kagnelsou e Morgnhiau
citam casos em que depois da esplenectomia e a-pesar da cura clinica, a re-
sisténcia globular continuou diminuida. Na anemia perniciosa a esplenecto-
mia pode ser util, mas ¢ ainda discutivel. Nas perturbagdes plaquetopénicas a
esplenectomia tem um efeito extraordindrio e indiscutivel.

Ranzi (Imrsbruck) — Discute os resultados da esplenectomia nas afecgdes
hepato-lienais. Apresenta uma estatistica de 62 casos.

A esplenectomia, sempre bem suportada clinicamente, acompanha-se em
geral de policitemia. Verifica-se experimentalmente uma hipertrofia por vezes
considerdavel dos bagos acessérios, mas ndo estd demonstrado que €les reto-
mem as fun¢des do drgido suprimido. s

Na ictericia hemolitica Ranzi interveio em 13 casos com 2 mortes e uma
recidiva decorridos 5 anos.

Féz a esplenectomia em 22 casos de anemia perniciosa. 5 dos operados
morreram e num tér¢o dos restantes os resultados foram bons, pois os doentes
ainda viveram de 3 a 5 anos. Nesta afecgdo o bago &, em geral, pequeno. Os
resultados sdo melhores quando a operagio ¢ feita precocemente, quando o
bago ¢ volumoso e quando a seguir & operagio se fazem transfusdes em ni-
mero suficiente.

Depois de virias considerag@es, termina por dizer que a esplenectomia
tem indicagdo perfeita na ictericia hemolitica, na parpura trombopénica e na
cirrose esplenomegilica. A intervencio serd discutida em todos os outros
casos.

A operagio far-se hd sob anestesia geral com incisiio angular de Kocher.

Bergmann (Frankfort) — Utilizou um processo novo para estudar as fun-
goes hepaticas, injectando uma solugdo de helisubina nas veias e procurando
o modo de desaparigio por pesquisas no sangue, feitas de 1/, em 1/, hora,’
Normalmente o corante diminui de maneira continua e ¢ absorvido pelo
figado em trés horas.

Frank (Breslau) — Insiste na natureza micariotoxicapla purpura trombo-
pénica.

SterNBErG (Viena)— A doenga de Wilson ndo entra no quadro das cir-
roses.

Munsam (Berlim) —Relata os resultados obtidos em 46 esplenectomias
por afecgdes diversas.

ReicierT (Frankfort) —Com o emprégo de coleréticos violentos teria o
A. obtido, sem operagio, a eliminagio de cilculos em 759/, dos casos (por
vezes com verificagio radioldgica.

SESSAO DE 2-X-1926

Pick (Berlim) — Dos 36 casos de doenga de Gaucher, actualmente bem
estudados, teve o A. ocasido de seguir clinica e anatdmicamente, 3.

E uma afecgdo familiar, nio hereditaria, que aparece na juventude, dura
muito tempo e atinge predominantemente o sexo feminino (2:1). Verifica-se
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um aumento lento e progressivo do figado e bago, depois os 0ssos tornam-se
sensiveis e dolorosos. No sangue hé bispo e trombopénia com tendéncia acen-
tuada para hemorragias. A morte sobrevém por causas duvidosas e muitas
vezes por uma doenga intercorrente. S a fung¢do do bago permite o diagnos-
tico durante a vida,

Anatdmicamente é impressionante o aumento de volume do baco, que
atinge o péso médio de 3¥",800. Ao lado do tipo hepato-esplénico, que é o
mais freqiiente, ha um outro, estudado por Pick e igualmente com cardcter
familiar: o tipo dsseo. Nestes casos o tecido dsseo estd qudsi totalmente im-
pregnado de maneira difusa pela substancia fundamental da doenga de Gau-
cher. O 0sso ¢ caracterizado anatomicamente pela sua consisténcia mole e no
exame radiolégico mostra o desaparecimento qudsi completo das trabéculas
osseas.

Histologicamente hi uma infiltragiio difusa do baco, figado, medula éssea
e sobretudo dos ossos por células especiais que & primeira vista se asseme-
lham as células gordas ou lipoides, com o ntcleo colocado na periferia da
celula. Por pesquisas macroquimicas, Epoteira e Liele mostraram que na cé-
lula se acumula um corpo proteico especial, combinado com fragmentos de
molécula lipoide, um sfingogalactosideo que os AA. denominaram Kerasine.

Estas células de tipo Gaucher inflitram os orgios citados e a sua apa-
rigio, sobretudo ao nivel do bago, acompanha-se da de focos mieloides con-
tendo células jovens das séries branca e vermelha e sobretudo megacariocitos,

Certos autores julgaram poder dizer que a substincia de Gaucher era
absorvida pelos tecidos de sistema reticulo endotelial e que a lesio repre-
sentava uma doenga déste sistema. Pick combate éste modo de ver.

A patogenia da doenca de Gaucher deve ser atribuida, segundo Pick, a
um desvio de metabolismo das albuminas.

Distingue-se :

1.°—Dos casos de infiltragdo tdo especial do bago em certos casos de
diabetes.

2. — Da degenerescéncia lipoido-celular hepato-esplénica de Pick, que se
encontra Unicamente nas criangas.

F. Foxseca.

VI Reuniao da Sociedade alema das doencgas do ap. digestivo e meta-
bolismo. 13 a 16 de Out. de 1926. Presidente, V. BeroMann (Frankfurt
a. M.). Assuntos tratados: Gastritis, neurose gistrica, metabolismo
aquoso ¢ mineral e o problema do cancro.

Lubarsch (de Berlim) — Falou sébre a anatomia patoldgica e a histo-
logia das doengas inflamatdrias do estomago. A cirurgia tem permitido o
alargamento dos nossos conhecimentos sobre éste assunto. As alteragoes
gastricas que mais se observam siio as de natureza cronica. Gastrites agudas
sdo raras e dificeis de caracterizar porque em condigoes fisioldgicas (traba-
lho digestivo) ha alteragbes da mucosa semelhantes em muitos pontos as in-
flamatorias. Nas gastrites as alteragdes inflamatorias limitam-se especial-
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mente a camada superficial da mucosa, o que torna o progndstico favordvei
em virtude do seu forte poder de regeneragio.

Knud Faber — Gastrite crénica como insuficiéncia de secregio — Sob o
ponto de vista da patogenia, ha a gastrite hemato-t6xica, em relagdo com
infecgbes e intoxicagdes, e a superficial, dependente duma lesdo directa da
mucosa pelos ingesta. Quanto mais superficial ¢ a lesio menos afectada ¢ a
secregilo do suco gdstrico. Para o estudo da secregdo gdstrica o autor refuta
como insuficiente a extracg¢io por uma so vez do suco gastrico, porque a
aquilia pode ser aparente, e s6 o exame [raccionado di os verdadeiros valores
da acidez. Para o diagnostico da uaquilia devemo-nos servir das diferentes
refeigbes de prova (especialmente tambim da histamina). Esti averiguada a
existéncia duma aquilia nervosa e psiquica. A aquilia aparece em todas as
idades, mas mais freqiientemente nas idades avangadas. O prognéstico das
gastrites nfio muito antigas ¢ favoravel nas pessoas novas, desfavorivel nas
de idade, em virtude da atrofia da mucosa.

Morawitz (l.eipzig) — As doengas do intestino deigado nas suas relagdes
com os outros orgdos—Ha certas relagbes do intestino delgado com o es-
tomago e intestino grosso, bem como com outros érgdos. Na aquilia gastrica
encontra-se muitas vezes, mas nem sempre, uma anormal flora bacteriana
no intestino delgado. Pesquisas recentes demonstraram que a causa déste
facto nilo consiste inicamente na falta de acido cloridrico. O suco intestinal
contém substincias bactericidas, as chamadas bacteriostaninas, que prote-
gem o intestino dos agentes patogéneos. So depois do enfraquecimento
dessas forgas se dd a infecgdo endogena ascendente ou descendente. Como
conseqliénch da flora intestinal anormal sobrevém as dispepsias intestinais.

A aquilia gastrica nfio ¢ provavelmente a causa, mas sim uma manifestagio
da doenga de todo o tractus intestinal. A frenagido da secregdo gistrica com
a injecgdo de suco intestinal depde a favor da acgdo do intestino delgado
sobre o funcionamento do estémago.

No ileos experimental do intestino delgado sobrevem miastenia e altera-
¢io profunda do metabolismo dos hidratos de carbone com hiperglicemia e
desaparigdo do glicogénio, provavelmente devidas a autointoxicagdo.

Certas anemias secunddrias graves com flora intestinal anormal (estre-
ptococos, aunaerobios) curam-se com tratatamento intestinal. Na anemia
perniciosa as alteragdes do intestino tém importincia. Num caso a alimen-
tagdo com leite de mulher puro conseguiu modificar a flora intestinal e
diminuir a urobilina na urina e nas fezes. Nio houve modificagdes do quadro
hematologico.

(Continua). F. FonsEcA.

A puncgiio subocipital. (Die Zisterneu-oder Suboccipitalpunktion), por E.
EskucneEn — Die Therapie der Gegenwart, Nov. de 1920,

A técnica de Eskuchen para a pungdo da cisterna magna ¢ a mais se-
gura e a menos perigosa. A escolha da posi¢io do doente depende do fim

e ]
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para que a pungdo ¢ feita: estudo da pressdo — doente deitado ; injecgdo de
ar ou de iodipin — doente sentado. Durante e depois da pungdo subocipital
devem-se observar os mesmos cuidados que na pung¢do lombar.

A pungdo sub occipital tem as seguintes vantagens sobre a lombar : me-
lhor recebida pelo doente; de mais facil técnica; possibilidade da pungio
em casos de opistotonus, desvios da coluna, etc.; raros e insignificantes sin-
tomas secundidrios ; grande raridade da mistura artificial de sangue.

£ mais perigosa do que a pungdio lombar, mas seguindo a boa técnica e
tendo o cuidado de ndo forgar a agulha e ndo a espetar além de 6 cm. os
inconvenientes evitam-se. Os perigos devidos a extrac¢do do liquido parecem
ser menores na pungdo da cisterna do que na lombar, entretanto exigem es-
pecial cuidado os casos de tumor cerebral, particularmente os da base.

As indicagdes da pungdo subocipital sido as seguintes:

A) — Para diagndstico:

a) para obter liquido cefalo-raquidiano quando a pungdo lombar ndo ¢é
possivel ou niio fornece os elementos suficientes para o diagndstico (o liquido
cisternal pode fornecer resultados mais precisos) ;

b) para comparagdo dos liquidos cisternal e lombar a-fim-de localizar o
processo morbido

¢) para a encefalografia por meio da injecgdo de ar;

d) para a mielografia por meio da injecgio de iodipin,

B) — Para terapéutica:

aj para extrac¢io de liquido (em caso de aderéncia da meninge raqui-
diana) e para esvaziamento do ventriculo;

b) para lavagem do espaco subaracnoideo por meio da dupla pungdo;

¢) para injecgdo de soros (tétano, meningococo, etc.) e medicamentos
(salvarsan, lobelina, cafeina, ctc.).

C) — Para fins scientificos. : 3

A pungdo subocipital ndo é uma concorrente da pungdo lombar. Esta
ultima permanecerd o método de escolha.

O A. baseia estas consideragdes sobre uma pritica de 500 pungdes sub-
ocipitais sem que tenha observado acidentes desagradaveis.

No individuo sdo e sentado a pressdo do liguor ao nivel da cisterna ¢é
negativa; uma pressio positiva deve fazer pensar na existéncia duma lesiv
orgdnica.

F. Fonseca.

O tratamento da doenca de Basedow pelo iodo. ( Le lraitement de la
maladie de Basedow par liode), por MARCEL LAeBg, — Soc, Med. des
Hép., n.° 18, 1926

Ha alguns anos que o perigo do iodo no hipertiroidismo era considerado
como um dogma, Entretanto, Neisser, Loewi e Zondek, em 1920, e Biedl e Re-
disch, em 1925, publicaram algumas observa¢oes de basedowianos tratados
com resultado pelo iodo.
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Foi principalmente nos Estados-Unidos, onde o bocio exoftalmico parece
mais freqiiente e mais grave do que na Europa, que éste método terapéutico
se desenvolveu. Plummer, Boothby, Pemberton, Clute, Goetsch, Crile e outros
clinicos empregaram o iodo em numerosos doentes —as suas estatisticas
retinem milhares de casos — obtendo melhoras rapidas e importantes, que
permitiram aplicar o tratamento cirirgico com mais seguranga, mas nio re-
lataram nenhum caso de cura. E que os americanos sdo partidarios do trata-
mento cirurgico, empregando o iodo apenas como tratamento pré-e post-ope-
ratorio, destinado a facilitar e a tornar mais benigna a operagiio, nunca
ensaiando um tratamento prolongado pelo iodo.

Algumas discorddncias t€m aparecido, havendo doentes eom uma idios-
sincracia para o iodo. Kocher, Krehl, Muller, Redlich e Jackson tém insistido
nos perigos da medicagio iodada na doenga de Basedow.

O A. apresenta nove doentes, tratados pelo iodo (sob a forma de soluto
de Lugol, na dose de 10 a 3o gotas por dia, ou da iodomaisina na dose de 10
centigramas por dia— 6 a 15 pilulas),

O A. obtém constantemente melhoras dos fenomenos subjectivos. Em
quatro, as melhoras foram consideriveis, de sorte a esperar-se uma evolugdo
progressiva para a cura.

O rtratamento foi devidamente controlado pela determinagio do metabo-
lismo basal. Em dois casos o efeito, apreciado pela medida do metabolismo
basal, foi nulo.

O A. verificou que esta terapéutica actua mais rapidamente do que a
a electroterapia ou a radioterapia, se bem que o eleito curativo seja menos
profundo, e se obtenha mais raramente o regresso do metabolismo basal ao
normal.

As formas de papeira, s quais se aplica com vantagem o tratamento
iodado, devem ser definidas. A terapéutica pelo iodo ndo convém as papeiras
recentes, nio coloides (adenoma toxico da tiroideia dos autores americanos),
correspondendo ao tipo adenomatoso difuso. Demais, a iodoterapia nao deve
ser instituida sem que se tenha determinado préviamente o metabolismo basal.

A dose média empregada na papeira exoftilmica é de dez centigramas.

O A. prolongou o tratamento— contrariamente ao que fazem os autores
americanos — no sentido de conseguir uma cura por periodos desconti-
nuos de quinze em quinze dias.

O A. conclui que a iodoterapia ¢ um método muitas vezes eficaz na pa-
peira exoftalmica, que produz melhoras rapidas e notiveis, e que se pode es-
perar, pelo seu uso prolongado, uma cura definitiva obtida com menos riscos
e mais barata do que pela cirurgia ou pela radioterapia.

E. CoeLno.

CENTRO CIENGIA VIVA
UNIVERBIDADE COIMBRA
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Fig. 3.— Aspecto dum cérte de bago visto com pequena ampliagio.
A direita um corpusculo de Malpighi. Coloraciio : Hematoxilina-éosina.
Reichert, Oc. 3, Obj. 3, Tubo 160 mm.

‘""*l"w 4.— Esfregago de polpa esplénica. Vém-se trés Gelulas de Gau-

; cljer,: uma delas com dois nicleos. Glohulo-i ruﬁ'ilos, }lnlbcuos, um
e Ptz teutrofilo ¢ dois éosinofilos. Coloragio: Ma\sGU W .11.5 Gumsa. Rei-
‘ chert: Oc. 2, Obj. 1rnm‘, ']iﬂiﬁ 160, ;ql!:r'#
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W

Fig. 5.— Bago. Cavidades contendo sangue, células carregadas de pi-

gmento e células de Gaucher. Note-se a disposi¢io periférica destas

tltimas, forrando as paredes. Coloragio : Mallory-Ribert-Loewenstein.
Reichert, Oc. 2, Obj. 7-a, Tubo 160 mm.

Fig. 6. — Bago. Reticulo e feixes de fibrilhas conjuntivas em volta de
aglomerados de células de Gaucher. Impregnagiio pela prata Biel-
chowsky-Maresh. Reichert, Oc. 2, Obj. 7-a, Tubo 160 mm.
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Fig. 7.— Demonstra a existéncia de pigmento férrico dentro das celulas de

i’

Gaucher. Coloragio: Metodo de Perls. Reichert, Oc. 2, Obj. 7-a, Tubo 160 mm.

©

D)) MU
LO

CENTRO CIENCIA
UNIVERSIDADE Cor:;:z

RO






Total

Xarope ¢ Vinho de DESCHIENS

de Hemoglobina: viva

OXYDASES
DU SANG

Contem intactas as Subslancias Mineracs do Sangue tofal

- MEDICAMENTO RACIONAL DOS
é}\& Syndromas Anemicos e das Perdas Organicas

6:3 —_——
» - | 5 (8
DESCHIENS, Df em P™, 9, Rue Paul-Baudry, PARIS (87

Amostras ¢ Littératura: SALINAS, rua Nova da Trindade 9, Lissoa

OPOTERAPIA VEGETAL
Os IKnergdétenes BYITUA

TODO 0 SUCO INALTERAVEL DA PLANTA FRESCA E VIVA
Valériane Byla Digitale Byla

Golchique, Aubépine, Genét, Gui, Muguet, Sange, Cassis, Marrons d'Inde

AGENTES PARA PORTUGAL: GIMENEZ-SALINAS & C.*
RUA NOVA DA TRINDADE, 9— LISBOA

Tratamento completo das doengas do figado

i ¢ dos sindromas derivativos
(\‘:;;:_h' 5 = Litiase biliar, insuficiéncia hepitica, colemita amiliar, doengas

dos paizes quentes, prisio de venire, enterite, intuxicagoes, infecyfies

PANBILINE

Mo <
DEPD
N“l‘-..-_‘

associadas aos colagogos

l Opoterapias hepatica e biliar

2 a 12 pilulas por dia A
ou 1 a6 colliéres de sobremeza de SO UC AO

PRISAO DE VENTRE, AUTO-INTOXICAGCAO INTESTINAL

O seu tratamento racional, segundo os ultimog trabalhos cientificos

Lavagem C.-\- Q~ 1 a 3 colhéres em 160 gr.
de Extracto de Bilis E T : d'agua fervida
glicerinado \ quente.

e de Panbiline ¥oum pipostE Creangas: '/y dose

Depésito Geral, Amostras e Lileratura: LABORATGRIO da PANBILINE, Anmonay {Ardéche) FRANCA
Representantes para Portugal e Coldnias: GIMENEZ-SALINAS & C.2, Rua Nova da Trindade, 9-1.2 — LISBOA |



PRODUTOS
“WANDER, -3

OVOMALTINE i

Super-alimento dos anémicos e dos convalescentes.
Tratamento das afeccdes do estomago e dos intestinos.

Galactogénio.
Alimento dos intelectuais e dos desportistas. 5 ]
MALTOSAN (Sopa de malte)
Dispepsias e toxi-infecgdes das criancas. :

Permite observar um regime de dieta sem conse- 1_
qiiéncias debilitantes. 1
De seguros efeitos nos casos mais rebeldes.

NUTROMALT

Aciticar nutritivo nio fermentando no infestino.
Complemento indispensivel ao leite de vaca no alei-
tamento artificial.

Combate a diarreia infantil e os perigos do desmamar.

z
ALUCOL _ :
Tratamento dos estados hipercloridricos.
CRISTOLAX
Laxativo niio irritante. Especifico da prisio de ven-
tre habitual, das criancas e das pessoas fracas.
JEMALT
Combinacio saborosa de extracto de malte seco com
6leo de figado de bacalhau.
Amostras gratis para os médicos
Dr. A WANDER S S A “BERNE ,_
Unicos concessiondrios para Portugal: -
F Sala
Avves & C.* (IrmAos) E
: t
Rua dos Correeiros, 41, 2.°— LISBOA =

Nl:
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