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LES CAROTENOIDES®

PAR
KARL SCHON,

Introduction.

On désigne par le nom de caroténoides ou lipochromes un
groupe de mati¢res colorantes, qui vont du jaune jusqu’au rouge
foncé, liposolubles, trés répandues dans les plantes a coté de la
chlorophylle et des anthocyanes. Leur nom, qui leur a été donné
par le botaniste Tswett, vient de caroténe, matiere principale de
ce groupe, qui se trouve dans les carottes. Entre la découverte
du carotene par Wackenroder en 1831 et I’établissement définitif
de sa structure chimique par Kuhn et Brockmann en 1934, s’est
écoulé plus d’un siecle. Ce fait s’explique par la structure com-
pliquée de la molécule et par les diflicultés extraordinaires du
traitement chimique de cette substance.

Les caraténoides ont pris récemment la plus grande impor-
tance aux yeux du biologiste aussi bien que du médecin, en
raison de leurs relations avec d’autres substances de métabolisme
des plantes et des animaux, spécialement avec la vitamine A.

Historique.

Le premier qui a procédé a des investigations chimiques
exactes sur les caroténoides fut Willstaetter. A I'occasion de ses
travaux sur les chlorophylles, il montra la présence de caroténe
et de xanthophylle dans toutes les feuilles vertes. Il réussit encore

(1) Cet article forme l'introduction théorique d’une série de travaux qui
sont effectués sous la direction de Prof. Dr. A. de Morais Sarmento, et qui
ont pour but I'étude chimique et biologique des caroténcides dans les plantes
portugaises.
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a isoler a I’¢tat pur le lycopene, matiere colorante de la tomate,
la lutéine, matieére colorante du jaune d’oeuf et la fucoxanthine,
mati¢re colorante des algues brunes. Willstaetter et son école ont
procédé aux premicres analyses correctes de ces corps, ils ont
reconnu leur structure fonlamentale, c’est & dire leur narure hy-
droaromatique d’une part et fortemente insaturée de l’autre, leurs
rapports avec l'isopréne et le phytol. Ses travaux furent inter-
rompus par la grande guerre.

La découverte la plus importante au point de vue biologique,
dans le domaine des caroténoides, fut sans doute celle de
Steenbock en 1919, selon laquelle le carotene est en relation avec
la vitamine A, antixérophthalmique. Le carotene pur peut guérir,
chez I’animal, les maladies causées par le défaut de vitamine A,
fait que nous retrouverons plus tard.

La seconde période d’investigation exacte sur les caroténoides
a commencé depuis six années. Elle nous a fait connaitre parfai-
tement la structure chimique de caroténoides divers. Ces résul-
tats sont principalement dus aux travaux de Karrer (Zurich),

uhn (Heidelberg) et Zechmeister (Pécs). Ces investigations
chimiques ont été rendues possibles seulement par I’emploi de
méthodes spéciales, qui, en majeure partie, n’étaient pas connues
en chimie jusqu’alors.

Chimie.

Dans notre travail, nous renoncons 4 donner une énumération
exhaustive de toutes les réactions chimiques des caroténoides qui
ont servi a établir leur constitution chimique. Ces réactions sont,
a cause de leur complication, tres difficles a comprendre et inté-
ressent spécialement le chimiste. Nous donnerons sculement les
qualités caractéristiques et intéressantes pour le biologiste en vue
de la compréhension des relations de ces corps entre eux et avec
d’autres.

Le caractere le plus important des caroténoides réside dans la
longue chaine polyénique, & Pintérieur de laquelle les liaisons sim-
ples et doubles alternent de maniere conjuguée ce qui cause la
couleur des caroténoides. Clest pour cette raison que ces colo-
rants portent aussi le nom de «polyenes». La chaine porte a
intervalles déterminés des groupes méthyles, elle est terminée a
ses deux extrémités par des anneaux hydroaromatiques.
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La question du nombre des caroténoides existants a été dis-
cutée sans succes antérieurement, spécialement en ce qui concerne
les xanthophylles. C’est seulement au cours des derniéres années
que Kuhn et Lederer ont réussi, par la méthode de I’analyse
chromatographique de Tsweft ('), a distinguer dans le carotene,
tenu jusqu’ici pour uniforme, deux composants, le caroténe «
optiquement actif et le caroténe [3 optiquement inactif. L’usage
de la méthode mentionnée a conduit en peu de temps a isoler des
colorants nouveaux, de manicre que le nombre des caroténoides
isolés a 1’état cristallisé pur bien défini s’est élevé aujourd’hui a
une vingtaine & peu prés. Tswett avait déja décrit antérieurement
quelques caroténoides sans, cependant, les pouvoir isoler a I’état
cristallisé; mais ses méthodes d’investigation furent peu considérées,
de sorte qu’elles furent presque oubliées et étaient a redécouvrir.

Ci-dessous nous donnons un coup d’oeil sur les caroténoides
connus et leurs formules de structure, dans la mesure ou celles —
ci sont connues.

On peut diviser les caroténoides des plantes — et ce sont seu-
lement eux, que nous voulons traiter ici — en deux groupes prin-
cipaux: Les caroténoides non acides avec 4o atomes de carbone
et les acides caroténoides avec moins de 40 atomes de carbone.
Le premier groupe est le plus nombreux et le plus important.
Les caroténoides avec 40 atomes de carbone se divisent en trois
catégories, les hydrocarbures Cio Hss, les alcools ou xanthophyl-
les et les cétones.

Les hydrocarbures Cio Hss comprennent quatre isomeres, les
carotenes «, 3 et 4 et le lycopene.

HgC%Cﬂg HgC\G/Cﬂg
H,C~~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C~~CH,
HHH| HHH|HHHH| HHHIHH
| CHs CH, CH;, CH;, ” i
HyC -G ; ~C~_-CH,
CH CH;4 Caroténe =« H,C CH,

(') L’essentiel de cette méthode consiste a faire passer la solution des
caroténoides 4 travers une colonne verticale de matiere adsorbante. Les
colorants divers sont fixés snivant leur affinité d’adsorption en zones diffé-
rentes horizontales, qui peuvent &tre séparées mécaniquement. On peut
ensuite éluer avec un liquide convenable. Nous donnerons une description
plus détaillée de cette méthode dans un prochain travail,
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H3C\C/CH3 H;C\G/’Gﬂg
H,C-~~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C C:C.C:C.C~CH,
|HH{HHH|HHHH| HHH | HH|
[ CHy CH; CH, CH; |
HzC “-..,//G ey _,./U\,./CH:
CH; CH;, Caroténe 3 H;C CH;
HgC\C/CH; H;C.__CH;
HC~» C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C~CH,

| HHH/HHH| HHHH|HHH|HH]|

; [ CH; CHs CH; CH; |
HaC~ G ~G~_~CH,

CH, CH; Caroténe y H;G CH,

H;C.C:CH.CH,.CH,.C:CH.CH:CH.C:CH.CH:CH.C:CH.CH:CH.
CH; CH; CH; CH;

.CH:C.CH:CH.CH:C.CH:CH.CH:C.CH:.CH,.GH&C.CH;

CH; CH; CHs
lycopéne

Hs

Comme on peut voir par leurs formules de structure les quatre

hydrocarbures ressemblent extraordinairement les uns aux autres.
Les carotenes « et % différent seulement par la position d’une liaison
double, le nombre des liaisens doubles chez les autres n’est pas le
méme. Des différences apparaissent dans la solubilité, le point de
fusion, le spectre d’absorption, la forme des cristaux et 1'activité
biologique.

i e T R g
caroténe a ..........| 11 187° (corr.) 478, #75 my
caroténe B ...oo....s Pt 1840 (corr.) 485, 452, 424 my
caroténe y .......... et ) 178° (corr.) 495, 462, 431 my

|
lycopene: .« coste e 13 | 175° (corr.) 506, 474, 444 my

avec un, deux, trois, quatre et six atomes d’oxygene.

Parmi les xanthophylles, on connait juqu’a ce jour des corps



Les caroténoides 301

formule

cryptoxanthine.......... - CioHszO
rubixanthine....e.e.v0eve CioHsO
Intéine o ovn niensnionae 1 CrpHye Oz
zéaxanthine............ CjHs02
flavoxanthine .......... CioHs0s

violaxanthine ...... woos CioHs604
taraxanthine nvs v s CsoHz604
fucoranthine e ee o CioHz606

Les formules de structure de la cryptoxanthine, rubixanthine,

lutéine et zéaxanthine sont établies. Ces corps sont des dérivés
hydroxyles des trois carotenes divers.

HiC- - CH H;C-\C. CH;
H,C~ ~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:6.C:C G~ CH,
HHIHHH | HHHH | HHH|HH|
g | | ©H CH; CH, CH; |

D0 S e
HO CH: CH; cryptoxanthine H;C CH.

H3C \C/'CHg H;C ».C/CH;
H.G= GCEEEE:CEEEGECC0.C:E.0:0.C—~CH,
HHH|/HHHI! HHHH|HHH|HH|
; i CH; CH;, CH, CHjy ( e
HEU\.\ > C h‘
CH. CH; rubixanthine H;C CH, OH
HSC""("/CH-‘ HsC\.\_./CHJ

A LJ
H,C—~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C—~CH>»
| HHHI HHH| HHHH] HHH| HH |
- I | CHs CH; CH; CH; | | H
0N 0% ALK
HO CH CH; luléine H;C CH, OH

H,C-_-CH, H3C-_-CH,

L C
H,C—~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C.:C.C:C.C:C:C.C.C:C.C—~CH,
[ iHHIHIIHIllIlIIl'l]Hl‘Il‘IHHi
) M S - P 1 AT - PR < u

B}

HO CH, CH; zéaxanthine H;C CH, OH
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Depuis Kuhn et Grundmann les xanthophylles sont attribuées,
en relation stérique, aux caroténes de la maniére suivante ;

caroténe « caroténe B caroténe v
— eryptoxanthine rubixanthine
lutéine _ zéaxanthine -

La structure des autres xanthophylles n’est pas encore élucidée.
Des cétones enfin on connait trois corps :

formule
rhodoxanthine.......... CisoHs002
capsanthife . o« sl s v CioHxO3
capsorubine .......... CsoHo0Os
HsCm/CH: H,C-.._-CH;

G
.L.C.C.C:C.C:(J.C.C.C‘C.G.u.L.C ~CH,

&
Q

\
&
o
e
]

'H[{[I[TII'IlH{Hﬂl HH| HH
| \ OHy: 04 GHy = OHy |
CH C(H; rhodoxanthine H,C CH
H3C~._-CH; H;C_CH;
H,C C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:0 CH,
| HH| HHH| HHHH| HHH| HH
H | CHJ CH'{ CH3 C”g ’I
PSR o ; i C..,-C_Hg C
HO Gﬁ, CH, capsanthine 3 ci. OH
H;:,C'm_//CHa H;C~.__-CH;
G
oG O.G.C.C.G.L.L.C.C.C. +C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:0 CH,
| HHI HHH|HHHH| HHH| HH !
CH; CHy CHy CH; |
7C HaC~ . o Ot €<
HO cil, CHs capsorubine 3 Cit, ol

Depuis Kwhn et Brockmann la rhodoxanthine est en relation
avec le caroténe et la zéaxanthine. La dihydro-rhodoxanthine
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possede le méme systeme de double liaisons et le méme spectre
d’absorption que la zéaxanthine. La capsanthine et la capsoru-
bine sont depuls Zechmeister et Cholnoky également en relation avec
la zéaxanthine. La formation de ces deux corps s’explique ou
par addition enzymatique d’eau ou par oxydation attaquant les
anneaux de la zéaxanthine.

Le second groupe des caroténoides, les acides polyéniques, se
compose de trois substances, dont la constitution est parfaitement
connue. Ils se trouvent rarement dans la nature et seulement
dans des plantes spéciales.

H;C~__-CH;
) e (0]
HgC/\C -(C:¢.C:C.G:C.C:C.C:C.C:C.C:C.co0H
| ][H[IIIH[]HIIHHIHH
| ! C“! (J[-I C-H;1 ( "3
CH, OH azafrine CysHy0,

CH;00C.C:C.C:C.C:C.C:C C:C.C:C C:C.C:C.C:C.COOH
HHI HHH) HHHHI HHH| HH
GH; CH; CHy CHy
bixine CstggO.‘

HOOC.C:C.C:C G:C 6:C C:C.C:C.C.C.CO0H
| HHH| HHHH) HHH |
CH3 GE[J CH:{, GHI;
crocétine Czul‘[:ﬁOg

Biologie des caroténoides.

Nos connaissances sur le role que jouent les caroténoides dans
les plantes sont encore rudimentaires. Le carotene et la xantho-
phylle se trouvent régulicrement a coté de la chlorophylle dans
toutes les feuilles vertes. La couleur verte de la chlorophylle
couvre la_jaune des caroténoides, qui se wmontre en automne,
quand la chIomph;le disparait des feuilles. Dans les fruits verts
on ne rencontre en général que peu de caroténoide ; cette quantité
augmente beaucoup durant la maturation. Les quantités les plus
grandes de caroténoides se trouvent dans les fleurs jaunes.

Nagueére on a pensé que les caroténoides jouent un rble dans
la respiration ou I’assimilation, en raison de leur présence réguliére
dans les feuilles vertes. Des investigations de Willstaetter e Stoll
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faites dans ce sens ont montré qu’il n’en est rien. Selon Willstaetter
les caroténoides servent peut-tre comme substances antioxydantes
dans un systeme de protection de la chlorophylle.

Pour ce qui est de la forme sous laquelle les caroténoides se
rencontrent dans les plantes on peut dire, que les hydrocarbures ne
s’y trouvent certainement pas alliés a d’autres substances. Les
xanthophylles se trouvent soit a |’état libre, soit estérifiées avec
des acides gras, formant ainsi des graisses de couleur, nommées cires
colorées. On a isolé deux de ces composés: le physaliene, ester
dipalmitique de la zéaxanthine, et I’héleniene, ester dipalmitique
de la lutéine. Ils se comportent tout a fait comme les autres
graisses, donnant par saponification des xanthophylles libres et des
acides gras. La crocétine, le pigment du safran, se trouve selon
Karrer dans la plante liée avec deux molécules de gentiobiose;
dans cette forme, le colorant nommé crocine est soluble dans |’eau.
Cest le seul cas d’un hétéroside rencontré chez les caroténoides.

La biogénése des caroténoides des plantes est encore incertaine.
On suppose aujourd’hui que la molécule se forme de molécules
d’isopréne par déshydrogénation et condensation.

CH,:C.CH:CH, :CH.C:CH.CH:
| |
CHj; CH;
isopréne radical d’isopréne
déshydrogéné

On peut ainsi ranger des molécules d’isopréne en formant sans
difficulté le squelette du caroténe. En effet les caroténoides mon-
trent dans leur structure des analogies surprenantes avec d’autres
corps, qui sont aussi en relations avec I’isoprene.

Depuis longtemps, on a supposé qu’il existe des relations entre
le phytol — alcool estérifi¢ avec la chlorophylle — et le carotene.

HgC.CH.CHz.CH;.CH;.CH.CHg‘CH,.CHE.C|H.CH2‘CH3.CH2.C:CH.CH:OH
| | I
CH; Hy CH; CH;
phytol (¥. G. Fischer)
[ch.GH.CHg.CHz.CHZ C_I:LCH,.CHg.CHg.CIH.CHz CHg.CHz.Cll‘I.Cﬂz.Cﬂz.:I
2

i |
CH; CH, CH, CH,
perhydro-lycopéne
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On a supposé que pendant la maturation des fruits, le caro-
téne se forme de deux molécules de phytol par déshydrogénation
et condensation. Cette hypothése reposait sur le fait, que, dans
beaucoup de cas, pendant la maturation, le caroténoide se forme
au fur et 3 mesure que la chlorophylle disparait. La relation entre
phytol et lycopéne fut éclaircie par Karrer et ses collaborateurs,
qui, partant du dibydro-phytol, arrivaient, par bromination et con-
dznsation, & un hydrocarbure identique au perhydro-lycopéne. Les
investigalions de Kuhn ct Brockmann sur les fruits de physalis et de
Kuhn et Grundmann sur les tomates ont, cepecdant, montré, que
la quantité de phytol présent dans les fruits verts ne suffit point
pour expliquer la formation de caroténoide seulement a partir du
phytol. Selon Kuhn et Grundmann, la plante forme un diterpene
— encore inconnu — le protophytol, duquel se forme d’une part par
hydrogénation le phytol. d’autre part, par déshydrogénation et
dimérisation le caroténoide.

L’oxydation du caroténe a I’air donne comme produit d’oxyda-
tion le jonone, le principe odorant des violettes.

H,C < CH, H(C- CH;
b G
H,C—~C.CH:CH.C:0 Hz(lz-""“wC.CH:CH.G:
| | | | i |
| I GHy ' I CH,
H,CG G HyGo G
CH, CHy CH, CH,
p— jonone caroténe B

Un autre terpéne, le farnesol, qui possede 'odeur des muguets,
a une constitution analogue & la fin de la molécule du lycopcae.
1'130.0:0[-1.0['12.0112‘0.CH.CHQ.CHQ.('}:CH.GH;OII
|

C H;g C H;g CH 3
farnesol

l130,C:Cl'l.Cllg.Ci'lg.C:CI-I.CH:CH.C:CII‘CII: AT
| | |
CH; CH; . CH;
lycopéne
Le farnesol donne par bromination et condensation un hydro-

carbure CsoHso, identique au squaléne, corps qui se trouve selon
Heilbron dans les huiles de foie du squale, et dont l'importance
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biologique est encore inconnue. Sa constitution chimique révéle
une ressemblance frappante avec les caroténoides.

H;C.(ll:CH.CH;.CH,.(E:CH.CH;.CHz.C,GH.GHz.OH, CH:C CH, CH,.CH:C.CH, CH,.CH:C.CH;
|

| |
CH; CH; CH, CH, CH;, CH;,
squaléne

La formation des acides caroténoides, qui possédent tous une
formule de moins de 40 atomes de carbone, est expliquée par
Kuhn et Winterstein par 'oxydation de caroténoides de 40 atomes
de carbone. On obtient ainsi d’un caroténoide avec 40 atomes de
carbone par séparation de deux molécules de methylheptenone la
bixine avec 24 atomes de carbone; par séparation de deux molé-
cule de picrocrocine, la crocétine avec 20 atomes de carbone ; par
séparation de jonone, |’azafrine avec 27 atomes de carbone.

Scheme de dégradation de caroténe suivant « Kuhn »

40 C caroténe

R T T /////’///// R
//.-’f’r'r’//////f o A S ST S R B 2
20 C vitamine A vitamine A 20C
| | |
8C 24 C bixine 8C
methylhe- | /// /[ /[ [//[/[////]/[/]]][ | methylhe-
ptenone | //// /[ L[/ L1L01/ 1/ 1[[]]] | ptenone
10C 20 C crocétine 10C
‘ picrocrocine /////’;//////////////////////////// picrocrocine
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27 C azafrine 13C

II 'I'rll:lffflllalfl 'll .
af_f}flflff/-f]’-lf ff |"Ir.l’ .'/Jllr.f|l IEJ a/a/!'fll.'Jf,:/l.l/! ///// .f// I jonone

ol AT LY

Cette hypothese est particulierement étudiée par Kuhn et
Winterstein, a 1’aide de ’exemple de la crocétine. Ils ont prouvé
que la picrocrocine, amer du safran, a une constitution qui corres-
pond a une part de la zéaxanthine et ils supposent que la crocétine
et la picrocrocine se forment par dégradation d’un caroténoide
hypothétique, la protocrocine.

H;0~_-CH; 0.GL.O.GI G1.0.GL.O H;C~.__-CH;
U | G
HoC~~C.0:C.C:C.C:C.C: C.C:C.0:C.C .C.C:fl. :G.C~~CH,
| | H | HHH| HHHH | HH[ H| i

NI eges
G1.07 . CHs CH: proto-crocine H,c CH; 0.Gl

(."'

( Gl = glucose )

H3(‘.«\,/[‘H3 g 0.GL.0.G1 G1.0.G1.0 HHa‘J\/Cﬂa
| &
H,C-A 0.0 0:C 666 C0E:LC:C.0:EI0:C.0:0-" | =20~ ~GH;
.! 0 | HHHIHHHH |HHH | 0] Ii
o [ CHy CHjy (CHy CHy l H
ARy AL
GlO CH, CHy erocine H,C CHz 0.Gl

picro-crocine picro-crocine

La crocine donne ainsi au cours de la saponification, par sépa-
ration de la glucose, la crocétine, et la picrocrocine donne le
safranal.

Il faut enccre rappeler, que le caoutchouc est aussi un produit
de condensation de lisopréne, que 'or: obtient a partir du premier
en le chauffant. Ainsi les caroténoides, matieres colorantes, sont
en relation intéressante avec des autres produits de métabolisme
des plantes et des animaux, mati¢res odorantes et principes de sa-
veurs.

Caroténe et vitamine A.

La relation la plus intéressante pour la biologie entre le
carotéene et des autres corps naturels est sa relation avec la vita-
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mine A('). Steenbock a constaté le premier, au moyen d’investi-
gations concernant la vitamine A faites sur des extraits de plantes,
qu'il y a parallélisme entre leur contenu en carotene et leur acti-
vité vitaminique. Des recherches faites avec du caroténe pur
cristallisé ont depuis démontré, que le carotene lui méme peut
guérir I'avitaminose A. Des autres auteurs ne purent pas con-
firmer cependant ces résultats de Steenbock, et sa découverte pendant
longtemps ne fut pas reconnue. Un facteur génait l'inves-
tigation de la vitamine A : d’une part on trouve des produits ani-
maux presque incolores avec une forte activité vitaminique,
d’autre part tous les extraits des plantes qui ont un activité vita-
minique contiennent du caroténe.

C’est le mérite de v. Euler et Karrer d’avoir montré par des
investigations trés soigneuses, que le carotene pur est en effet
actif comme vitamine A, qu’il peut guérir tous les symptomes
provoqués par l'avitaminose A, et que le carotene pur est déja
actif en doses de 0,005-0,01 milligrammes.

La relation entre la vitamine A et le carotene a été élucidée
par Moore. Celui-ci découvrit que, chez les rats nourris sans
vitamine A, on trouvait dans le foie apres avoir donné du caro-
tene, des quantités appréciables de vitamine A, mais pas de caro-
tene. Le carotene est ainsi transformé dans I'organisme de I"animal
en vitamine A, il est une pro-vitamine. Nous ne connaissons pas
jusqu'a ce jour le mécanisme de cette transformation. Peut-étre
celleci est elle effectuée dans le foie, car on trouve toujours la
vitamine A accumulée dans cet organe. On a cherché a vérifier
cette transformation de caroténe en vitamine A par une perfusion
du foie et aussi «in vitro» avec le suc de pressure de foie. Mais
ces recherches n'ont pas permis de vérifier la transformation.

Karrer et son école réussirent a élucider la constitution chi-

(1) Comme on le sait, le manque de vitamine A (encore appelée vita-
mine antixérophthalmique ou anti-infectieuse) provoque des troubles dans le
fonctionnement normal de toutes les muqueuses. Particuli¢rement suscepti-
ble est le systéme urino-génital: le cycle génital est troublé, la muqueuse
vaginale s'indure (oestre permanent), une forte formation de calculs a lieu,
Les yeux sont atteints de xérophthalmie, par suite de 'arrét de la sécretion
des glandes lacrymales, de kératomalacie, par I'effet de l'infection, et d'hémé-
ralopie. Chez les jeunes animaux se produisent aussi des troubles dentaires
et des arréts de croissance. Le corps est en général, a I'égard des infections,
en état de moindre résistance.
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mique de la vitamine A a I'aide de connaissances obtenues dans
I'investigation des caroténoides. Suivant Karrer la vitamine A
est un alcool de la formule C20H30O et posseéde la structure
suivante :

H;C\L -CH; H;C\é--Cﬂa
H,C-~~C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:C.C:L.C:C.C—~CH,
|HHIHHH| HHHH| HHH | HH|

| CH; CH; CH; CH; | ‘
H.'_‘_U S ./U'\ ’ . __/'G\/"UHQ
CH: CH; Caroléne B H;C CH.
+ H,0 -+ H,0
HsC.__-CH. I H;C CH
el 3 AR
H,CC.0 .C‘C.f‘.. 20.0:0.CH,0H HOH,C.C:C.:C.0.C:0.0; ‘,f “(CH,
| | HHIHHH| 1l H|HHH. HH
CHj ( Hy CH; CH; .
H2 L - AAi~__-CH
LH. CH; vitamine A vitamine A H3C l\H/z <

Comme on le voit, la structure de la vitamine A correspond
précisément 2 la moitié de la molécule du caroténe % dont on
peut s’imaginer qu'elle se forme par addition de deux molécules
d’eau.

CyoH3z6 + 2Ho0 = 2C5H30

Pour I'activité biologique, deux traits sont importants: la
liaison double se trouvant dans I'an neau hydroaromatique possede
la méme position que dans le f-jonone, et cet anneau n’est pas
substitué par d’autres groupes que le caroténe. Ainsi Karrer
put séparer de concentrats de vitamine A une fraction, qui cor-
respond a la structure de I'z-jonone, et qui montre seulement une
activité vitaminique treés faible ou nulle.

Sur la base de ces idées, on devait supposer, qu’aussi bien
des caroténoides autres que le caroténe {8 dans lesquels se trouve
'anneau de la f-jonone non substitué auraient une activité vita-
minique. En effet on a trouvé que les isomeéres, quipossedent
encore un anneau de [(-jonone, les carotenes « et v, sont actifs,
tandis que le lycopene ne possédant plus d’anneau est inactif.

Parmi les xanthophylles, on a trouvé que la cryptoxanthine est
également active, tandis que les autres caroténoides sont inactifs.
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Comme on peut facilement le voir par la formule de constitu-
tion, le caroténe [ de structure symmétrique peut former deux
molécules de vitamine A, tandis que les autres forment seule-
ment une molécule. En concordance avec ces considérations,
Kuhn et Brockmann ont trouvé, que le caroténe 3 a une activité
double de l'activité des autres, qu'il possede, en doses de 0,0025
milligrammes, la méme activité que 0,005 milligrammes des
autres.

A c6té de ces quatres caroténoides naturels actifs Kuhn et
Brockmann ont réussi, en dégradant le carotene (3, 4 isoler des

produits d’oxydation artificiels qui possedent encore lactivité
vitaminique. Ce sont les suivants:

Table des produits d’oxydation artificiels du caroténe avec
activité vitaminique d'aprés « Brockmann »

' formule point de fusion
g-oxycaroténe . ‘ — 1840
f-sémi-carotinone +........ CyoH3604 119
f-sémi-carotinone-oxime .. | CyoH3;0,N ' 1350
f-dehydre-sémi-carotinone : CyH540 1760
B-earoténe-oxide.. ....... J CuoHs60 1610

A cOté de ces caroténoides on connait aussi des dérivés de
carotene actifs, le diiodure de caroténe et le dihydro-carotene,
dont D'activité — qui est oscillante — peut s’expliquer par le fait
que dans le corps de l'animal le carotene est reformé de ces
dérivés.

On connait ainsi quatre caroténoides naturels, deux dérivés
fonctionnels et cinq produits de dégradation d’activité vitaminique,
fait intéressant au point de vue de la spécifité de l'action vitami-
nique. Selon Brockmann la présence de vitamine A dans le foie,
apres administration de caroténe n’est pas encore une preuve, que
cette transformation ait lieu aussi, en fait, pour les doses les plus
faibles thérapeutiquement actives. C’est pourquoi on n'a pas rai-
son de nommer les caroténoides actifs « précurseurs» de la vita-
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mine. Il vaut mieux, dans I‘%tat actuel de nos connaissances,
user du mot, «pro-vitamine» non dans le sens de précurseur, mais
seulement pour désigner des matiéres qui, quand on les emploie,
montrent la méme action que la vitamine A méme.

Il est connu qu’en surdosant la vitamine A en grandes quan-
tités, on voit chez I'animal des maladies hypervitaminotiques,
qui apres perte de poids et chute des poils, ménent enfin i la
mort. On n'a jamais enregistré semblables phénoménes avec
’emploi du carotene. Quand on administre de trés fortes doses
de caroténe a des animaugx, la plus grande partie en est éliminée

‘sans transformation dans les excréments en raison des difficultés

de sa résorption. Aussi bien les grandes quantités de caroténe
qui se trouvent alors dans le corps ne sont pas transformées
totalement en vitamine A ; on trouve alors dans le foie le caro-
tene inchangé a c6té de la vitamine A. Il semble que I'organisme
regle la transformation du carotene en vitamine A de telle ma-
niere que se forme seul la quantité nécessaire au moment con-
sidéré. D’ailleurs les animaux possédent, a des degrés tout a
fait différents, la capacité de transformer le carotene en vitamine
A. Clest spécialement le cas chez les animaux herbivores, qui
ont besoin du caroténe comme source unique de vitamine A,
tandis que les carnivores ne peuvent pas transformer le carotene,
et empruntent les quantités de vitamine A nécessaires a la viande
des animaux qu'ils mangent.

[.e probleme de la vitamine A semble en outre se poser en
termes différents pour les mammiferes et pour les oiseaux. Chez
les mammiferes aussi bien que chez les oiseaux, le carotene se
dépose dans le foie et dans les graisses du corps a coté de la
vitamine A. Au contraire, on trouve dans le jaune d'ocuf des
oiseaux presque uniquement de la xanthophylle, le carotene et la
vitamine A s’y trouvant seulement en quantités infimes. En
mettant des poules a un régime sans xanthophylles on réussit a
obtenir des oeufs dont le jaune est presque incolore. Si l'on
donne ensuite du caroténe a ces oiseaux, il n’est pas emmagasiné
dans l'oeuf. On met ainsi en lumiere un fait intéressant: le
carotene emmagasiné par les mammiféres est pour la plus grande
partic éliminé par les oiseaux, le contraire se produisant avec les
xanthophylles. D’autre part des investigations ont montré que
la xanthophylle, inactive chez les mammiféres, n’exerce aussi
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aucune activité vitaminique chez les oiseaux. Le rdle biologique
des xanthophylles dans I'oeuf est encore inconnu.

Les caroténoides se trouvent en général trées répandus en
petites quantités dans le corps de I'animal. A coté du foie, ou
se trouve emmagasiné le carotene, celui-ci se trouve encore dans
le corpus luteum, qui doit sa couleur a la présence du carotene.
Aunssi les graisses animales contiennent des quantités variables
de caroténe. Récemment Zechmeister et ses collaborateurs ont
réussi a isoler le caroténe des graisses du cheval, de la vache, de
la poule et des graisses humaines. Des caroténoides se trouvent
aussi dans le sérum pour une nourriture riche en caroténoides.
Quelquefois on a observé des dépots de caroténoides sous la peau
des extrémités chez les hommes nourris avec un exces de caroté-
noides.

Les problémes de l'investigation des caroténoides.

Les investigations, ces derniéres années, ont fait connaitre un
certain nombre de caroténoides. Il n’est pas probable que le
nombre total des caroténoides soit tres grand, mais on peut dire
avec certitude qu’il y a encore d’autres caroténoides inconnus.
Dans le domaine de la physiologie animale subsiste la question
de savoir si d’autres caroténoides encore inconnus ne possedent pas
d’activité vitaminique, et quel est le mécanisme de la transforma-
tion du carotene en vitamine A. Le biologiste aura grand intérét
a remarquer que les plantes, en général, ne forment pas un unique
caroténoide. Dans la plupart des plantes on rencontre un nom-
bre plus ou moins élevé de caroténoides divers, certains autres,
cependant, n’en contiennent qu’un seul. Nous croyons important
de faire des recherches systématiques sur la qualité et la quantité
des caroténoides présents dans les plantes en étudiant leur corre-
lation avec les diverses familles de plantes, et d’en tirer les con-
clusions intéressantes qu’elle comporte pour la biologie. Des
investigations de cette sorte nous occupent depuis quelque
temps. Nous donnerons d’ici peu les résultats obtenus avec les
fruits du Diospyrus et de I'arbousier.

BIBLIOGRAPHIE.

La bibliographie des caroténoides, notamment la plus ancienne,
esl dispersée dans des journaux divers, On la trouve rassemblée dans
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FUNGOBS DO SISTEMA DIENCEFALO-HIPOFISARIO
I

Breves reflexdes sobre alguns dos novos aspectos
do problema hipofisério

A glandula diencefalica — nova formacao endoerina
POR
OLIVEIRA E SILVA
Assistente da Faculdade de Medicina

(CONTINUACAO)

CAPITULO II
Anatomia do sistema dienceéfalo-hipofisario

Finda a enumeracdo das fun¢oes — de palpitante interésse e de
primeira importdncia — que um intenso trabalho de tantos investi-
gadores, atribui a hipofise, ou melhor, ao sistema diencéfalo-hipo-
fisdrio, e contemplando por alguns instantes a extrema riqueza de
potencialidades funcionais que pertencem a éste estranho 6rgao
que assim prové as mais variadas necessidades de conservagdo do
dinamismo orgénico, limitemos, em seguida, o objecto especialmente
visad> neste artigo: a gldndula diencefalica.

Por motivos de ordem didatica, afigura-se-nos aconselhavel
fazer preceder éste capitulo de algumas nccoes de morfologia que
permitam uma rdpida actualizacdo sobre alguns pormenores indis-
pensaveis e interessantes, e a criacdo dum decidido empenho pela
solucdo dum conflito, que vem novamente revolver e agitar o
amontoado enorme de conhecimentos que os Gltimos anos tém
acumulado.

LOBO NERVOSO — Pars intermédia

Seja qual for o tipo esquematico de organizagdo anatémica de
hipofise que tenhamos de considerar, hd sempre uma superficie,
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maior ou menor, de intimo contacto entre o pavimento ventricular
e as formacdes glandulares que constituem uma dependéncia da
pituitdria.

Considerando o caso mais geral da existéncia dum lobo poste-

(Fixagio Helly ; voloragho Mallory, obj. 3).
Fig. 1
MICROFOTO DE HIPOFISE DE GATO

Aspeclo geral do lobo poslerior, em corle sagilal mediano. Nolar a pars intermédia, a
cavidade inlundibular que desce quisi alé ao ceniro e a fenda hipofisiria.

rior—a cujo nhcleo de tecido nervoso deveria, exclusivamente,
corresponder a designacdo de hipofise —, de dimensdes e propor-
¢Ges bem marcadas na totalidade do 6rgdo, podemos acompanhar
as relacoes désse fntimo contacto em zonas bastante diferentes, e
mesmo muito distantes umas das outras.

E ao nivel do lobo posterior — que a linguagem médica de-
signa correntemente também com os nomes de neurhipofise, lobo
nervoso, posthipofise, pars nervosa — que devemos principiar ésse
estudo analitico, examinando quais os fendmenos que se nos depa-
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ram na linha ideal que limita o contorno da especial formacéo
neuro-glio-conjuntiva que constitui o nacleo central do referido
lobo.

Se tomarmos como exemplo de sistematizacdo uma hipofise em
que o seu lobo posterior seja separado do anterior por uma fenda
pituitaria bem definida em t6da a sua extensdo, como accntece
entre outros, com o cdo e o gato, s3o bem visiveis os detalhes a
considerar na zona indicada.

Atentemos no que nos mostram as microfotografias juntas,
correspondentes as preparacoes de hipofise de gato e cdo, figurando
apenas o lobo nervoso. No caso do gato, o nlcleo central, ¢
cercado em to6da a sua periferia por um bem desenvolvido reves-
timento epitelial, constituido por nnmerosas assentadas de células
de caracteres estructurais particulares. E bastante regular a linha
de demarcacao das duas formacoes histolégicas em presenca.

E muito semelhante, no cdo, o aspecto geral do revestimento
formado por células do mesmo tipo que constituem também, uma
camada disposta em toda a periferia do lobo posterior, em geral
menos espessa, e bastante irregular na linha diviséria das forma-
cOes nervosas.

Esta faixa, que se considera como fazendo parte integrante
do lobo posterior, ¢é pars intermedia. A sua organizacio vascular
é notavelmente reduzida; as suas células, de limites indecisos,
protoplasma muito claro, com poucas inclusoes, ¢ de nlcleo bem
coravel, estdo dispostas sem particular arranjo geométrico, a ndo
ser quando se encontram a limitar cavidades coldides, em namero
variavel.

Sendo habitualmente menos espessa, ¢ todavia muito mais riciem
detalhes, a pars intermedia do cao. Com uma freqiiéncia enorme,
assistimos a formagdo de substancia coldide a partir das suas cé-
lulas. Sao deveras interessantes as fases intermedidrias déste pro-
cesso de transformacdo e destruicdo celulares, que ora afecta as
células isoladamente ou, como ¢é o caso mais geral, envolve varios
elementos celulares vizinhos, resultando a fermacio de imagens
morfol6gicas inteiramente andlogas, como aspecto, as vesiculas
coléides da glandula tiroideia.

Nao hd nenhum limite regular entre as duas formacdes histol6-
gicas em presenca. A pars intermedia como que invade o espaco
do tecido glio-nervoso emitinas por tdda a sua extensdo numerosos
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agrupamentos multicelulares que vao sofrendo a transformacdo
coléide na prépria espessura déste tecido que assim se encontra
impregnado por esta substincia.

Estas imagens que constituem a regra neste animal sdo equi-

(Fixaglo Helly ; coloragio Mallory, obj. 3).
Fig, 2
MICROFOTO DE HIPOFISE DE cA0

Lobo posterior, em corle sagital lateral. Desenvolvida pars intermédia e abundantes ves
sfeulas coldides; & volla da fenda hipofisdria.

valentes aos festdes paleais que Soyer (*) admiravelmente descreveu
na hipofise humara e que confirmdmos, como muitos outros auto-
res, nos nossos estudos.

Células, integrais ou em estados varidveis de destruicdo, e
substancia col6ide, podem encontrar-se muito longe da sua origem,

(1) Fitudes sur U'hypophyse — Archives de d' Anatomie microscopique, 1912~
1913,



318 Coimbra Médica

dirigindo-se e caindo mesmo no liquido céfalo-raquideo da cavidade
infundibular.

Mais freqiientemente ainda, vemos agrupamentos celulares e,

(Fixagiio Helly ; coloragiio Mallory, ohj. de inversiio).
Fig. 3
MICROFOTO DE HIPOFISE DE GAO

A direila, vesiculas coldides; & esquerda, estados de desagregacio celular e formacio de
coldide no lobo nervoso.

mesmo, massas mais ou menos volumosas de coloide, rodeando
estreitamente os vasos que percorrem o lobo nervoso.

No homem, embora nio haja fenda hipofisaria—s6 existente
ainda no recem-nascido —, a pars intermedia tem uma representa-
cdo evidente a que correspondem também caracteres estruturais
proprios, podendo ser igualmente a sede de fenomenos equivalentes
aos ja descritos.



Funcées do sistema diencéfalo-hipofisdrio 319

INFUNDIBULO E TUBER — pars diencephalica

Qualquer que seja o grau de descida da cavidade ventricular
e o tipo especial que lhe corresponda, a trama fibrilar do lobo

(Fixagfio Helly; coloracio Mallory).

Fig. &

MICROFOTO DE HIPOFISE DE CAO

Confluéncia do lobo nervoso e pars intermédia (i esquerda), do lobo anterior (i direita)
e da pars tuberalis e parede infundibular (em ¢ima) ; no meio, a fenda hipolisiria com
ramificagdes e em cima, a cavidade do infundibulo,

nervoso estd em continuidade com o tuber por meio da haste
pituitdria ou pedanculo hipofisdrio cujas paredes continuam cer-
cadas por um revestimento glandular, natural prolongamento do
que acabamos de descrever.

Chegado, por esta forma, ao contacto do tuber, €ste estrato
epitelial dirige-se, na parte anterior, até ao quiasma dos nervos
opticos, e, na parte posterior, até aos corpos mamilares, de maneira
a constituir uma camada uniforme, revestindo qudsi completamente
0 espaco opto-peduncular.
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As duas porcoes desta toalha celular que a insercdo do pe-
danculo separa, porcdo retroquiasmatica e porcdo tubero-mamilar,
formam, pelo seu conjunto, o que se designa com o nome de pars
tuberalis, embora, com mais rigor, devesse chamar-se pars dience-
phalica, uma vez que a sua extensdo nao ¢ limitada ao tuber.

{Pixaglio Champy ; coloragio Mallory, obj. de imersiio).

Fig. &
MICROFOTO DE HIPOFISE DE Ci0

Detalhe da parede venlral do infundibulo. Nolar as numerosas massas coldides e a
orienlacio das espongioblastes sobretudo no limile da pars luberalis (em baixo . Em cima, a
cavidade infundibular.

Sdo fundamentalmente idénticos os caracteres citologicos e a
arquitectura celular da pars tuberalis, mas a vascularizacido é mais
ricamente provida e também mais freqiiente & organizacao vesicular,
com o seu contendo coloide. A espessura desta, ainda que menor
do que na pars intermedia, ¢, todavia, muito aprecidvel, em parti-
cular na regido retroquiasmatica e no angulo de reflexdo infundi-
bulo-tuberiano,
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O aspeco geral das paredes infundibulares, sobretudo na vizi-
nhanca do lobo posterir, é semelhante ao que corresponde a sua
respectiva descricdo.

Também podemos encontrar células, isoladas ou em grupo, em
estados diferentes de fusdo coléide. O que abunda no entanto, é
a infiltracdo coldide, sob as mais variadas configuracoes e dimen-
soes.

Fixemo-nos detidamente na observacio da microfotografia
seguinte, de hipofise de cdo, onde tais imagens se apresentam
com maior riqueza de detalhes.

Podemos acomparhar as formacGes coldides, no seu longo iti-
nerdrio, e entrar ao contacto directo e imediato dos neurones do
niicleo retroquiasmatico que sdo o Gnico elemento que diferencia
éste campo do oferecido pela parede infundibular anterior, onde
nos foi possivel, encontrar no entanto células nervosas, facto alias
descrito por outros autores. ,

Com menor freqiiéncia, podemos ver aspectos semelhantes na
parte restante da parede infundibular e regides vizinhas do tuber.

Sendo certo que p:deriamos reunir em descricio comum estes
factos, relacionados com a fus@o coloide de células das pars inter-
media e diencephdlica, por ser o mesmo o mecanismo de elabora-
cdo grandular e veiculiza¢do, a escola de Nancy prefere, a expressio
de neuroerinia para traduzir especialmente os fenomenos de trans-
porte de substincia coldide ao contacto directo dos centros nervosos
hipotaldmicos.

ORGANIZAGAO VASCULAR
— 0 sistema porta-hipofisdrio de Popa e Fielding

Se fizermos agora incidir a nossa aten¢do sdbre a forma como
se encontra disposta a rede vascular, ndo menos interessantes e
significativos sdo os factos postos em destaque.

Com efeito, ndo s6 nos é possivel notar a freqiiéncia das cha-
madas bainhas perivasculares (*) — infiltradas por uma substincia
de aparéncia coloide que acompanha os vasos num percurso maio®
ou menor —, mas também podemos encontrar a coldide no intericr

(1) Primeiro descritas pelo prof. Celestino da Costa no lobo poste-
rior da hipofise de cobaia e de gato.
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dos proprios vasos, de mistura com os elementos figurados do
sangue, e surpreender até os pontos da sua penetracdo nos seg-
mentos iniciais das radiculas venosas.

O conjunto vascular, venoso, assim formado, dirige-se, em

\Fixagiio Helly ; coloraglio Mallory, obj. 2)
Fig. 6

MICROFOTO DE HIPOFISE DE CAO

E bem visivel a continuidade do infundibulo e do tuber e a passagem das massas coléides
na direcgiio do niicleo retroguiasmdlico (em cima e i direila). A esquerda (a cavidade
do terceiro venlriculo; & direita, a pars tuberalis e o8 espages subaracnoideus.

grande parte, para os centros nervosos vizinhos, sem perder as
caracteristicas que acabamos de apontar-lhe.

Tem-se a impressdo de que &ste sistema vascular representa
uma importante via de drenagem para a coloide que a fusdo das
células glandulares forma constantemente, e uma grande parte da
qual, se encaminha por via intersticial, para o liquido céfalo-raquideo
e para a intimidade dos centros nervosos do pavimento ventricu-
lar.
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Com o estabelecimento destas importantes relacdes vasculares,
como se constitui um estado de estreita solidariedade anatomo-
-funcional entre regides tao afastadas e estruturalmente diferentes,
pois o conteido coloide dos vasos continua a sua marcha na inti-
midade dos centros hipotolamicos.

E digna do mais atento reparo esta arquitectura vascular que
oferece em certos pontos os caracteres dum verdadeiro sistema
porta-venoso, com as conseqiiéncias fisiologicas que lhe sdo ine-
rentes, pois a nova capilarizacdo, no seio do sistema nervoso vai
permitir, com muita probabilidade -~ pela delicada estrutura da
parede capilar —, a saida do material col6ide ou de outra natureza
que eventualmente ocupe o seu lumen.

Merece particular cuidado o estudo da sistematizacdo vascular
da orla neurdtropa da glindula pituitaria, pois que, se é certo que
ela veicula uma parte muito importante dos prodatos nela elabora-
dos, ao fisiologista interessa conhecer o destino désse material que
as condicdes locais de hidrdulica circulatoria sujeitam naturalmente a
uma espécie de estagnacio e possivel emigracdo capilar, a0 mesmo
tempo que considera a provdvel passagem de produtos do meio
ambiente. . .

Embora possamos contribuir para uma tal sistematizacao, com
material de alguns mamiferos, vamos referir apenas, e sem intencéo
critica, as conclusdes de alguns trabalhos de Popa e Fielding que
tiveram como precursores o préprio Thaon que no seu livro (%)
lhe faz uma timida mas bem definida referéncia, e Lothringer,
Edinger, Herring, Frautman, Berheley, Collin, De Beer, Dostoie-
wshy, Tello e, mais recentemente, Karl Pietsch, no seu artigo.

Transcrevemos, duma das suas comunicacoes (?) uma passagem
em que faz a descricdio do seu sistema, a propésito da hipofise
dum recem-nascido: «The hypophysio-portal veins, after leaving
the pituitary and receiving contributions {from all its parts, proceed
upward in the stak quite independently of one another no branches
being given off and no connelions established betwem any one
vein and other. In the stalk and in the infundibulum the veins
become surrounded by heavy sheaths of glia and after emerging

(1) L'hypofise a Uétat normal et dans les maladies, 2. edicdo, Doin, 1907,
(?) The vascular linfa between the pituitary and the hipothalamus.
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from these sheaths they breah up into a secondary distribution
net, which is placed beneath the infundibular recess of the third
ventricle, and appears to have a definite distribution in direction
of the paraventricular and supraoptic ganglia of the hypothalamus

(Fixaglio Helly ; coloragiio Cleveland e Wolfé, obj. 3).
Fig. 7
MICROFOTO DE HIPOFISE DE CAO

Mostra, em lodo o percurso visivel na preparagiio, um vaso cheio de coldide, penelrando
ao nivel da pars tuberalis (em baixo) e avangando, muito longe, na espessura do
diencéfalo.

in wich Collin has actually found the colloid substance such as
we have found in thelumen of the hypohysio-portal veins»,

Dum outro trabalho (*), transcrevemos igualmente, as seguintes
periodos, cheias de interesse. «That the blood flows in these
vessels in the direction stated is evident from their colloid accom-

(1) Hypophysio-portal vessels and their colloid accompaniment.
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paniment. As colloid — whatever it may be —is formed in the
pituitary and not in the brain, its association with the vessels may
be taken as indicating that the direction of the flow is certainly
hypophysio-hypothalamic », ondese pretendem afastar duavidas
sobre o sentido da condugdo sanguinea, e este: «I will beaclear,
from this short review, that the literature contains many referen-
ces tho the vessels which we have hypophysio — portal, but so
far as we have ascertained no one suspected that they were placed
between two nets of distribution i. e. the sinusoids of the buccal
hypophysis and the capillaries of the hypophysis on the one hand
and the secondary net in the hypothalamus on the othes», em que
se afirma a prioridade da descoberta.

Um semelhante trabalho de sistematizacdo tem que ser feito
em outras espécies ¢ mesmo no homem adulto, embora estejamos
convencidos, a avaliar pelo nosso material de estudo, de que o
chamado sistema porta-hipofisdrio comporta um dmbito bem mais
amplo do que o atribuido pelos seus descobridores.

Em relacdo ainda com o sistema porta-hipofisdrio, devemos
considerar a presenca de dispositivos capilares, peri e mesmo
endocelulares, ao nivel dos neurones do tuber cinereum.

* *

Nao queremos deixar sob silencio, a proposito da jd longa
enumeracao de dados morfologicos, a possivel existéncia de nacleos
celulares da glandula pituitiria no proprio diencéfalo.

Factos desta natureza puderam scr por nés verificados — ao
que parece —, pela primeira vez, durante a passagem por Nancy,
tendo constituido o objecto principal dum trabalho em que o
Prof. Collin muito nos quis honrar com a sua preciosa colabora-
cdo.

Reproduzimos, pelo seu particular interesse, duas das micro-
fotografias que ilustram o texto. Celulas, com os caracteres tipi-
cos dos elementos da pars diencefdlica, dispostas em torno dum
vaso, de exiguas dimensdes, continuam o ciclo da sua actividade
secretoria, mostrando mesmo substancia coloide.

Nio sdo, portanto, apenas os fendmeanos de neurocrinia, tio
profunda e elegantemente estudados pela notavel escola de Endo-
crinologia de Nancy, e o particular sistema porta-hipofisario de
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Popa e Fielding, os instrumentos de transporte para os centros
diencefdlicos de substdncias de procedencia pituitdria; também, a
prépria gldndula péde, e directamente, exercer a sua normal acti-
vidade no seio do hipotolamo, promovendo como que a emissdo

(Fixagdo Champy; coloragho Mam-Dominici, obj. 3).
Fig. 8
MICROFOTO DE HIPOFISE DE CAO

Aspeclo geral do micleo relroquiasmilico (quiasma i direita), vendo-se um agrupamenlo
celular da pars tuberalis e massas coléides & sua volla.

de nlcleos migratérios do seu tecido, em absoluto paralelismo
morfolégico com o que se passa, e af de modo habitual, entre a
pars intermédia e o nicleo do lobo nervoso.

ESQUEMA GERAL DO NEUROTROPISMO
HIPOFISARIO

Porque nos alongdmos numa exposicdo de detalhes histol6gi-
cos —na aparéncia tdo excessiva — ao prepararmos a introducdo



Fungées do sistema diencéfalo-hipofisdrio 327

morfolégica deste artigo que visa especialmente um estudo de
funcbes do complexus tubero-infundibulo — pitaitdrio?

Porque julgamos indispensdvel, como exigencia de método,
conhecer, a0 menos ros seus mais significativos pormenores, o

e oo oy
(Obj, imersdo _li-)

Fig. 9

RUCLEO CELULAR DA MICROFOTO ANTERIOR

Podem ver-se os caracleres das células e a formaglo de coldide, na parte média.

conjuncto das relacbes anatémicas que se estabelecem entre a
hipofise e esta regido do cérebro que ¢ a séde de varios nacleos
de importantes funcoes vegetativas.

Os factos mais salientes que €sse estudo pGe em evidéncia
podem inscrever-se pela ordem seguinte:

1.° A glandula pituitdria mostra-nos caracteres histolégicos e
citol6gicos especiais em tdda a extensdo do seu epitelio que entra
em contacto com o diencefilo, paredes infundibulares e nicleo
neuroglial do lobo posterior.,



328 Coimbra Medica

2.° Em qualquer segmento destas formacdes nervosas podemos
encontrar representacdo morfolégica de produtos que resultaram
das modificacdes celulares caracteristicas dos seus processos de
elaboracdo secretéria, e que constituem um abundante material de
infiltracao.

3. Uma parte do material pituitdrio, integro, ou mais ot
menos transformado em substincia coloide, péde, ap6s uma tra-
vessia varidvel, conforme a origem, lancar-se directamente no
liquido céfalo-raquideo da cavidade infundibular

Chamamos a atencdo para a possibilidade da passagem ime-
diata de substancia coloide, pituitdria, no liquido dos espagos
subaracnoideus (!).

4. Em relacdio mais ou menos estreita com esta parte da
glandula, a réde venosa oferece os caractéres dum sistema porta,
bem sistematizado no homem

5. Podem encontrar-se nacleos migratérios de células glan-
dulares da pars tuberalis no diencéfalo, ai desenvolvendo o ritmo
da sua actividade secretéria.

Para empregarmos a nomenclatura criada por Collin, podemos
mais sinteticamente afirmar que as relaces entre a hipofise e o
cérebro se concretizam nos factos de:

Neurocrinia hipofisaria — ou movimento de produtos glandu-
lares desde o lobo posterior até d intimidade de alguns centros
hipotalamicos ;

Adenoneurocrinia hipofisaria — representada por nacleos celu-
lares migratorios da pars tuberalis ; '

Hemoneurocrinia — designando o transporte de produtos glan-
dulares pelo sistema porta-hipofisario ou dispositivos equivalentes.

Hidrencefaloerinia ventricular —ou passagem de elementos
de procedéncia hipofisaria no liquido da cavidade infundibular.

Hidrencefalocrinia meningea (*)— ou transito directo dos
mesmos produtos no liquor dos espacos subaracnoideus.

De entre os produtos referidos, é sobretudo a chamada coloide,
a substancia acessivel 4 observacdo microscépica.

(1) R. Collin et J. de Olveira e Silva, Sur l'excrétion directe de colloide
hypophysaire dans la méninge molle de I'hypatlamus cheg le cobaye — C. R. J.
B., f. cxvu, pp. 183-185.

(2) A estudar em detalhe num trabalho em- pr&.paramu, Hypop!g se el Ii-
quide ceéphalo- rach;daen
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O conjunto de documentos expostos é impressionante pela
originalidade dos mecanismos morfolégicos e, em especial, pela
fecundidade das consequéncias de ordem fisiol6gica.

Os fundamentos anatémicos dum sistema diencefalo hipofisd-
rio sdo constituidos assim por uma f6érma inabaldvel e particu-
larmente sugestiva.

RELAGOES NEURO-PITUITARIAS

Para mais completo conhecimento dos factores que realizam
esta fundamental transaccdo entre a gldndula pituitdria e o hipo-
talamo, carecemos de invocar, ainda que muito sumariamente, o
que se passa no sentido opdsto ao caminho percorrido pelos ele-
mentos derivados da hipofise.

E’ notoriamente escasso o nimero de trabalhos versando as
relacdes do diencéfalo com a hipofise

Muito pouco h4 escrito além dos trabalhos da Escéla de
Madrid, dos de Gemelli e dos da Escéla de Nancy. Todavia,
embora se tenha resclvido, em grande parte, o problema morfo-
l6gico, continuam em aberto os mais importantes aspectos fisiol6-
gicos que a técnica histolégica, por si s6, ndo podera decidir.

E’ indispensdvel conhecer o papel das fibras nervosas, amieli-
nicas, dos necurones hipotalimicos que, depois do seu trajécto
infundibuldr, se dirigem, atravéz do ldobo nervoso, d pars inter-
média e, com mais precisdo, o ou os centros celuldres que lhes
ddo origem.

As questoes que se relacionam com a natureza da conducdo
nervosa néstes elementos e com as relacoes que se estabelecem
entre os centros diencefdlicos e outros importantes sectores da
vida vegetativa sdo questOes essenciais a um mais rigoroso
conhecimento das funcées do complexo tubero-infundibulo-pitui-
tario.

E’ necessdrio ndo esquecer igualmente a importante contri-
buicdo nevréglica cuja papel fisiol6gico ndo foi considerado ainda
em todos os aspectos que pdde comportar

VoL, 1, N9 5 25
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TEORIA DIENCEFALO-HIPOFISARIA
— Nova orientagéo fisiologica

Ai ficam, pois, os numerosos documentos morfol6gicos que
constituem a prova irrecusdvel das relacdes de interdependéncia
lancadas entre as duas formacGes anatémicas que a evolucido
embriolégica, logo nos seus primérdios, levou a um contdcto tdo
intimo.

Eis, tambem, as seguras bases em que o raciocinio do fisiolo-
gista tem de assentar o quadro geral das funcGes que a esta
reciproca adaptacdo anatomo-funcional se teem atribuido.

Nao queremos fazer a histéria —, tdo cheia de ensinamentos
para a metodologia cientifica — da evolucdo dos estudos hipofisa-
rios, mas afirmar somente que se esta cOpia de elementos estivesse
presente no III Congresso Internacional de Neurologia de Paris,
muito diferentes seriam os resultados désse ataque tdo violento.

Atentemos bem nesta bela passagem de Donato Boccia (!):

« Despues de las investigaciones experimentales de Vassale y
Sacchi, Gaglio, Biedl, Horsley, Paulesco, etc., y despues de los
trabajos clinicos de Lombroso, Tarufli, Bianchi, Massolongo,
P. Marie, Frohlich, Lorrain, Simmonds, la fisiologia y la pato-
logia de la hipofisis parecian bien estabelecidas, y parecian defi-
nitivos los sindromes, ya sea de afuncionalidad (morbo de
Simmonds), o de hipofuncionalidad ( morbo de Frohlich, infanti-
lismo, diabetes insipida), ya de hiperfuncionalidad (acromegalia
y gigantismo). Pero éste edificio, levantado merced tantos
esfuerzos, a través de los afios, estuvo por dessumbarse en el ano
1922, en el 3 er. Congreso Internacional de Neurologia de Paris,
bajo los golpes, primero de Aschner, y después de J. Camus y
G. Roussy, de Froment, Velter, Beclere, Cushing. Ellos, de
acuerdo con experiéncias anteriores de Houssay, Carulla y
Romafia, de Bailey y Bremer, de Claude y Lhermitte, de Cathala
y Mouzon, quisieron demostrar que las funciones, consideradas
hasta entonces como pertenecientes a la hipofisis, debian de atri-

(') Donato Boccia — Sindromes neuro-hipofisarios — Revista Sud-Ameri-
cana de Endocrinologia. Ano XII, 1920, n.° 12, ps. 853 —8g3,
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buirse a los centros ne vegetativos del diencéfalo (tuber cinereum
e infundibueum )».

Com os fundamentos estudados, a chamada teoria diencéfalo-
-hipofisdria — dum bem rigoroso ecletismo — ficou solidamente
firmada, reunindo o acatamento geral dos investigadores, mesmo
daquéles que, como Roussy, se tinham empenhado na consti-
tuicdo da teoria diencefélica das funcGes hipofisarias, como resul-
tado duma serie importante de notdveis experiéncias realizadas
de 1913 a 1920, em colaboracao com Camus.

O novo corpo doutrindrio que comecou a organizar-se em
1923, sobretudo com os trabalhos histo-fisiologicos —de tao vivo
interésse — de Collin e da sua escola, vinha permitir a compreensdo
de certos factos, até entdo inexplicados, e obrigava a uma meticu-
losa revisdo critica de todos os trabalhos feitos no dominio expe-
rimental bem como a uma nova andlise do importante material
clinico cuja contribuicdo para os problemas hipofisirios se tem
mostrado de inexcedivel valor.

Esse trabalho ¢ inadidvel pois a fisiologia da hipofise estd
pejada de contradicoes e de incoeréncias grdves, porque nao se
atendeu suficientemente 4 extensdo das relacdes afectadas com os
centros nervosos, e atribuiram-se formalmente aos nacleos basilares
determinadas funcGes sem se saber do papel desempenhado pela
pituitdria neurotropa.

Com referencia 4 maior parte das funcoes que teem por
suporte o sistema diencéfalo hipofisirio, ¢ preciso recomecar o
trabalho experimental, mas orientado pelas directrizes de cardcter
morfologico.

Néstes termos foi posta a questdo pelo Prof. Collin no altimo
Congresso da Associacdo dos Fisiologistas, reunido em Nancy,
em Maio de 1934.

Mas, ji antes dessa data, por alguns trabalhos de Roussy e
Mosinger, se vinham insinuando certos factos tendentes a invalidar
uma boa parte dos resultados das teorias neurohipofisarias.

(Continua).



TERMAS DE §. PEDRO DO SUL

( Subsidio inédito para a sua histéria)

A nascente termal

No local da nascente das dguas sulfurosas das Termas de S.
Pedro do Sul existe uma pequena casa, conhecida por Casa da
Nascente, cuja face sul se prolonga por um velho muro de toscos
blocos de granito, encimado por uma ldpide em que se encontra
gravada a seguinte inscricdo :

ANNO 1639
POR MPO DO DOR MEL RI
BRO FRA JVIZ DE FORA AD
MINISTRADOR DAS CAL
DAS CE REFORMOU ESTA
CAZA DO BANHOSEQUO

Em 1696, 57 anos apés a data da inscrigao, foi publicado,
sob o titulo de Chronografia Medicinal das Caldas de AlafGes,
da autoria do médico pela Universidade de Coimbra, Antonio
Pires da Silva, natural de Braganga, que o foi das ditas Caldas,
uma curiosa monografia sbbre dguas minerais que, além de
outros titulos a recomendd-la, tem o de ser o primeiro trabalho,
com certo cunho cientifico, (a-pesar-de recheado de ingenuas e
infantis fantasias ), escrito por portugueses, sobre as nossas dguas
medicinais.

Anteriormente a essa data, apenas se encontra, segundo refere
o Prof. Ricardo Jorge no seu precioso estudo — O Gerez Termal,
ligeira mengdo das Caldas de LafGes, aliaz de simples cardcter
topogrifico e pela notoriedade que lhe havia dado a numerosa
clientela real, desde D. Afonso Henriques, no livro do jesuita
Anténio de Vasconcelos — Anacephalacoses — publicado em 1621.
Em posterior edigdo com data de 1793, existente na Biblioteca
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da Universidade de Coimbra, sob o titulo Anacephalaeoses et
Regni Lusitani Descriptis —Cap. Fontes et Balnea Lusitaniae,
vi a seguinte referéncia :

« Antiquiora alia funt in Beira, in Conventu de Lafdes, quae
maioribus erant maiori in pretio, & ad illa aegroti undique conve-
niebant » (1).

Na pitoresca descricio que o Dr. A. P. da Silva faz das Cal-
das e seus edificios termais diz, referindo-se ao banho sequo da
lipide :

« ¢ uma pequena casa de aboboda, por modo de hua guarita
em que cabem oito pessoas assentadas. ..

« Esta pequena casa ¢ situada sobre a fonte da agua quente. ..

« e provoca suor com tal suavidade que sendo experimentada,
vieram os galicados de todo o mando tomar antes esta estufa com
o regimento de salsaparrilha », do que a que se usa perviam hipo-
causti, em que teem perigado muitos e nesta ndo pode haver perigo.

Em 1810, o Dr. Francisco Tavares, lente da Universidade de
Coimbra e o criador da hidrologia cientifica em Portugal, no
dizer do seu ilustre e actual sucessor, Dr. Feliciano Guimaraes (?),
diz no seu tratado das dguas minerais portuguesas, sob o titulo
Instrucoes e cautelas prdticas sobre a natureza, diferentes espécies,
virtudes em geral e uso legitimo das dguas minerais, poincipalmente
de Caldas etc.

«dcerca dos banhos thermaes de S. Pedro do Sul, na mar-
gem do Rio Vouga, n’huma pequena elevagdo arredada delle hum
tiro de.bala é que nascem estas famosas dguas, na quantidade de
mais de huma telha e o seu nascente foi coberto com huma casa
ou arca, aonde ainda hoje chamio o Banho Secco ».

Em 1885, o Dr. J. Augusto de Oliveira Mascarenhas, na sua
excelente e pormenorisada « Memoria da Antiga Villa do Banho

(1) Existem outras (Caldas) mais antigas na Beira, no Convento de
Laf6es, que os nossos maiores tinham em grande apréco e para onde iam
doentes de toda a parte,

(%) As dguas minerais atravez dos tempos — Instituto de Climatologia e
Hidrologia da U. de Uoimbra, n.° 1, 1934.
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e Caldas de S. Pedro do Sul, referindo-se ao entdo projectado
edificio termal, hoje em funcionamento, diz:

«a 12 passos déste novo edificio encontra-se o nascente prin-
cipal das Caldas, dentro de uma pequena casa de pedra e cal.
Nesta casa (substituigdo do antigo banho secco)...

«a fim de aproveitar bem o vapor sulfurado e de aplicar-se
mais comodamente acs doentes. ..

« tapou-se, (em 1884) o nascente com uns panos de parede
granitica e abriam-se num destes panos alguns orificios onde se
introduzem compridos tubos de folha de Flandres em cuja extre-
midade coloca o doente a boca recebendo o vapor dagua que
pelos mesmos tubos percorre ».

Em 1goo, o Dr. F. de Almeida, na sua tese de formatura,
diz também ao descrever a nascente:

«uma pequena casa em cantaria, perfeitamente vedada, apre-
senta na unica face visivel a seguinte inscricdo: (transcreve a
inscrigdo da lapide ).

« Daqui passa a dgua para um pequenc tanque contiguo,
actualmente coberto de pedra, é conduzida depois por um aque-
duto de granito e a pequena distancia do estabelecimento para
tubos que a distribuem pelas diferentes banheiras».

Pelas citadas transcrigbes e por outras e outras referéncias
de autores que, escrevendo sdbre as Caldas, as reeditaram, veri-
fica-se que, para todos, o Banho sequo da lapide e a casa da Nas-
cente abrigavam no seu interior a fenda granitica donde surge a
preciosa dgua termal.

E nessa crenga, desde tempos tdo recuados, teem vivido todos,
a espreitar pelo misterioso e escuro postigo, aberto para o inte-
rior da casa, os abismos insonddveis da Terra, donde surge,
fumegante, a benfazeja linfa.

A verdade porém, é, que, contririamente ao suposto desde
tdo remotas eras, a memoria do verdadeiro local da nascente se
havia perdido pelo decorrer dos tempos.

Contiguo a chamada Casa da nascente existe, na verdade, do
lado do sul um tanque ou arca de granito que se supunha um
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simples reservatorio da dgua termal vinda do seu interior, a-fim-
-de abastecer, por largos tubos, as diferentes secgbes do Estabe-
lecimento.

A nascente existiria por traz da casa, entre a parede do seu
fundo, onde em 1884 foram abertos a[guns orificios, e o velho
muro encimado pela ldpide.

Acontece porém que havendo necessidade de aumentar a
capacidade désse suposto reservatorio, dado o largo uso que nos
ultimos quatro anos se tem feito da dgua emergente, comprovada
a sua aprecidvel eficicia em variadas formas de aplicacdo, se
verificou ao esvasia-lo, a-fim-de proceder ndo s6 a sua ampliagdo
como a sua consolidagdo, ser de uma fenda do seu fundo grani-
tico que a dgua jorrava abundantemente e, como ¢ natural, a
uma temperatura superior 2 registada até hoje.

Conseqiientemente a &sse esvasiamento, a dgua deixou de
correr na suposta nascente do interior da casa, para de novo ali
surgir, refeita a arca e recoberta com a sua tampa.

A nascente estd pois fora da casa e se a dgua nela surgia era
porque propositadamente, para ld fora levada, jd anteriormente
a data da reforma indicada na ldpide, por elevagdo do seu nivel
dentro da arca onde nascia, a-fim-de ser utilisada sob determi-
nada forma, que mereceu a designagdo de banho sequo.

Sob vdrios pontos de vista ¢ interessante a descoberta do ver-
dadeiro local da nascente.

Qual o proposito da elevagdo da dgua para a tal casa de
aboboda por modo de hua guarita do Dr. Pires da Silva e o
que era o banho sequo?

Merece esta interrogac@o algumas considerages que submeto
a critica dos hidrologistas.

Nessa guarita cabiam, segundo o mesmo autor, 0ito pessoas
assentadas e (o banho sequo que assim tomavam ) provoca suor
com tal suavidade etc.

Seria para uma simples sudagdo que oito pessoas ali se assen-
tavam ? Para tal nio havia necessidade de construir a guarita
tdo junto da nascente, pois que, ao balnedrio désse tempo, a dis-
tincia de cérca de 200 metros, onde convinha centralizar os ser-
vigos terapéuticos, a dgua chegava a temperatura suficiente para
produzir igual sudagao.
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(D. Afonso Henriques ali tomava os seus banhos de suor em
uma cabine contigua a piscina, sugundo refere o Dr. Pires da
Silva, que o soube certamente da tradigdo).

Seria para a simples inalagdo dos vapores da dgua, a-fim-de
aproveiear bem o vapor sulfurado, como também julgava conve-
niente o Dr. Oliveira Mascarenhas ?

Da mesma forma que para a sudagdo, ndo era preciso colocar
os doentes tdo proximo da nascente. No actual Balnedrio facil-
mente se consegue a sudagdo e a vaporiza¢do da dgua para ina-
lagdo, em instalagées que ndo distam da nascente menos de 50
metros. E uma e outra com tal intensidade e densidade e tempe-
ratura de vapor que, para serem suportaveis, se torna necessario
moderar a saida da dgua das torneiras.

Legitimo ¢ pois supdr que a construgdo da guarita abobodada
tdo junto do local da nascente, s6bre o proprio veio da dgua,
teve em vista utilizar alguma coisa de extranho a sua tempera-
tura e ao seu vapor — provavelmente supostos elementos da
dgua que se perderiam com o tempo e a distincia — forgas igno-
radas, mas previstas, pela admirdvel intuicio dos nossos venera-
veis predecessores e cujo mistério, so tantos séculos depois, a
ciéncia comegou a desvendzr, com a descoberta dos gases raros,
do rddio e suas emanagdes,

A pequena casa de aboboda « por modo de hua guarita» de
tempos imemoriais, e reformada em 1639, deve pois ter sido
construida, ao lado da nascente, para um emanatorio, onde os
doentes tomavam o banho sequo.

E ¢ talvez possivel identificar ainda hoje essa casa pois que,
oculta pela actual Casa da Nascente e pelo velho muro encimado
pela ldpide, existe uma aboboda até hd mezes dissimulada pela
vegetagdo das terras sobre elas depositadas no decorrer dos anos.

Se a hipotese por legitima, bem merecia a antiquisstma gua-
rita, pelo valor histérico que encerra e em homenagem aos lon-

ginquos e ignorados precursores das modernas concepgdes hidro-
logicas, uma obra de reconstituicdo, que ficasse sendo um mo-

desto, mas digno monumento a sua veneranda memoria.

A. CORREIA SOARES.
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YOLUMOSO TUMOR CONGENITO DA AXILA (Linfangioma
quistico) OPERAGAO — CURA

POR

ALBERTO COSTA

( Assistente da Faculdade de Medicina )

O caso que relatamos tem o seu interésse justificado pelo
sucesso operatério, pela sua raridade relativa e pelo volume da
neoplasia.

*A sua historia clinica é a seguinte :

M. M. M. — ( Registo clinico n.° 5975 ) — Crian¢a do sexo masculino,
natural de Coimbra, produto duma primeira gestagdo, que terminou
por parto expontaneo e fisiolégico em 8-8-1934.

Pais sauddveis, casados hd 4 anos, isentos ao que parece de infec-
¢do ludtica.

Trouxeram-na a consulta no dia seguinte ao do nascimento.

Observaramos entéio, que era portadora dum tumor do volume dum
grande punho, ocupando do lado esquerdo as regides axilar, peitoral e
parte da toraxica lateral. Fra uma neoplasia de consisténcia mole-elas-
tica, de configuragio multilobada, ndo aumentando durante o choro,
nem reduzindo o seu volume pela compressio, mobilisivel s6ébre os
planos sub-jacentes e em certos pontos aderente i pele, na qual se
divisava o pequeno aréolo da mama esquerda. Ficou em observagio
durante ung dias, A

20-8-1934 — A crianca, quc tem de péso 3,050 kg, tem-se alimentado
normalmente e nada mais apresenta de anormal, além do seu tumor,
Este aumentou sensivelmente de volume durante os 11 dias decorridos
desde que o vimos, (fig. 1) e na pele gue o cobre, bastante sulcada de
veias, desenham-se agora discretas formagdes naeviformes, que julgimos
possivel estarem relacionadas com qualquer associa¢do hemangiomatosa
do neoplasma em questdo. Com ésse receio néio pralicamos a pungio
exploradora, reconhecendo em qualquer dos casos a urgéncia relativa
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do tratamento ecirirgico, imposta pelo progressivo aumento da massa
tumoral, gue quasi ja ndo permitia vestir a crianca, estando exposta a
traumatismos de toda a ordem e possiveis conseqiiéncias, que ndo era
facil determinar nem prever com precisio.

21-8-1934 — A ecrianca tem 13 dias. Decide-se a intervenc¢do que
praiicamos sob anestesia geral pelo cloroférmio. O tumor é constituido
por massas quisticas agrupadas em cacho, algumas das quais se rom-
pem, deixando sair liquido amarelado e. entre estas massas, distin-
guem-se formacies lineares anastomosando-se em plexus e correspon-
dendo a vasos linfiticos.

{Fig. 1)

O neoplasma toma contacto directo com a grelha coslal e emite
formacgoes para a frente, entre os misculos peitorais, cujos tendoes
teem de ser seccionados e para traz entre o grande denlado e a parede
totdxica. Sdao feitas varias miolomias, sendo a cavidade axilar limpa
cuidadosamente. Com a massa tumoral é feita a excisdo dum grande
retalho de pele; sulura cutinea com pontos de crina; pequeno dreno
de gaze num dos angulos; penso compressivo.

Periodo post-operatério: Grande agitaclio durante as primeiras 24
horas; boa diurese; temperatura maxima 37°7. Depois do primeiro
penso socego relativo. Seqiiéncias normais, além duma ligeira supura-
cilo da parte média da sutura.

Alta no dia 31-8-1934 pesando 3,290 kg.

Sele mezes depois apresenta apenas uma cicatriz linear quasi im-
perceptivel (fig. 2) conservando lodos o8 movimentos e poléncia fun-
cional do brago esquerdo.
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Do Instituto de Anatomia Patologica, onde foi feito o estudo
da pega, fornecem-nos o seguinte relatorio histo-patolégico:

9581 — Neoplasma conslituido por grande niimero de cavidades quis-
ticas polimorfas, umas isoladas, outras confluentes, limitadas por endo-
télio forrando septos conjuntivos fibrosos ou em evolugdo fibrosa.

Nos septos fibrosos mais antigos, encontram-se raros esbhogos de
fibras musculares lisas, bastantes acumula¢des linfocitarias, raros depo-
sitos de hemosidrina e vesiculas de tecido adiposo.

Tanto nos seplos antigos como nos de formacao recenle encon-
tram-se abundantes vasos sangiiineos de nova formag¢io e, ao lado das
cavidades quisticas ja bem constituidas, encontram-se vasos linfaticos
e eshocos de cavidades linfaticas em via de formacgéo.

|Fig. 2)

As células endoteliais vasculares estio em proliferacio activa ten-
dendo a infiltrar e a penetrar o estroma conjuntivo que as rodeia, no
sentido da creacdo de novos vasos.

DIAGNOSTICO — Hemolinfangio-peritelioma congénilto.

Coimbra, 31 de Outubro de 1931.
a) Prof. MARQUES DOS SANTOS.

# #
e
Entre os neoplasmas congénitos avultam os angiomas.
De entre ¢les, os hemangiomas gozam da primasia, sendo
menos f[reqiientes os tumores constituidos por linféticos, ou lin-
fangiomas.
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Estes, devem definir-se como « neoformagbes exuberanies e
circunscritas de vasos linfdticos ». (Letulle).

Trés tipos se assinalam, correspondendo a trés graus diferen-
tes do dismorfismo anatémico: linfangiomas simples, cavernosos e
quisticos.

As novas técnicas microscopicas, por mais aperfeicoadas e
exigentes, foram tornando cada vez.mais raro o linfangioma sim-
ples de outrora, que ndo passava muitas vezes dum conjunto de
formagdes varicosas dos linfaticos.

Linfangiomas simples e cavernosos encontram-se no seu lugar
de eleicdo —lingua e ldbios — constituindo as entidades nosolo-
gicas congénitas denominadas macroglossia e macroqueilia.

Quanto aos linfangiomas quisticos, constituidos por dilatagbes
saciformes dos linfdticos, formando quistos reunidos em cacho,
cheios de liquido amarelado, transparente ou opalino — por vezes
sangliinolento — ocupam também certas regides previlegiadas: -
pescogo, nuca, pavimento da bbca, espddua, axila, mediastino e
regido sacro coccigea. (Letulle).

Castro Freire teve ocasido de observar e operar com resul-
tado um linfangioma quistico com esta ultima localisagdo, numa
crianca de um més.

Aqui, como no nosso caso. o tumor era dotado dum cresci-
mento progressivo.

Também Borst observou um déstes neoplasmas quisticos
multiloculares de localizagdo sagrada, que tinha estreitas relagdes
com o canal raquideano. (Ewing).

O linfangioma é um tumor andtomo-patologicamente benigno,
que pode contudo dar lugar a acidentes de vulto: linforragia por
rotura dos vasos, infecgdo grdve concomitante, crescimento rapi-
do, compressoes e deformagbes dos 6rgdos ou regibes visinhas.

Barres operou um rapaz de 17 anos, no qual a neoplasia con-
génita, por muitos anos bem tolerada dado o seu exiguo volume,
foi tomada nos ultimos anos de progressivo crescimento, causando
ultimamente sensacdo dolorosa e dificuldade dos movimentos.

Havia jd notdvel deformagdo da parede tordxica por compres-
sdo tumoral. ,

Seroggie, de Santiago do Chile, observou 6 casos de linfan-
giomas quisticos congénitos, desde 1917 a 1931, em criangas que
foram operadas entre o 14.° dia ¢ 0 7.° ano de idade. A excep-
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¢do dum caso que terminou por morte subita no dia seguinte ao
da intervencdo, e no qual a autopsia revelou hemorragia menin-
gea e fenomenos de paquimeningite, certamente da responsabili-
dade da extracio dificil por forceps ao estreito superior que a
crianga sofrera, todos os outros foram seguidos de cura. As
localisagGes apontadas sdo as seguintes

PESCOCO /s s's:nmn s oia vioneinn-. 3 VEZES
AT e s e e i s s dle VOZ,
axila e Draco e, s st 15 VeZ

regido supra-clavicular... 1 vez

Aos linfangiomas quisticos congénitos, andam estreitamente
ligados certos quistos serosos, cuja origem disgenética parece nao
oferecer duvida e que por vezes correspondem a verdadeiros
tumores mixtos. (Letulle).

Encontra-se mesmo descrito com o nome de higroma quistico
do pescoco um linfangioma que usualmente aparece na regido sub-
-maxilar, ramificando-se para a regido parotidea e auricular, para
a linha média, fossa supra-clavicular, pleura e mediastino.
( Nasse, Suckstorff, Ewing ).

Talvez o caso que Mdrio Cardia descreve diga respeito a um
déstes tumores, o que de resto s6 pode suspeitar-se pelo relatério
clinico, visto o doente ter morrido antes de ser operado e ndo
ter sido feito o estudo andtomo-patologico.

* *
*

O caso que relatamos cabe dentro dos moldes descritivos do
linfangioma quistico, muito embora o exame microscopico revele
também certo distirbio no arranjo e proliferagdo dos endotélios
vasculares e a existéncia de vasos sangiiineos de nova formagdo.

%
* *

Dados os recursos da cirurgia moderna, o tratamento opera-
tério precoce ¢ de aconselhar, nos casos evidentemente operdveis,
antes que surjam acidentes e complicagGes.
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POEIRA DOS ARQUIVOS

Um exame perante o fisico-mor em 1513.

(CONTINUAGAO)

Meédicos idiotas. Mata-Sanos; icha corvos

¢Em que consistia tal prova prdtica? Por certo nic se tratava
duma cbservacdo clinica, & maneira de hoje, com um doente &
vista, mas sim da apresentacdo de hipoteses de ordem pratica
sobre o ponto, com as respectivas solucoes terapcuticas, doses de
medicamentos, receitas, dietas — isto é — do aspecto pratico do
assunto, em contraste com a prova teérica, na qual aquele assunto
era versido na esséncia, em tese e ndo na aplicacdo pratica e
concreta.

O «Exame que sc fez de mestre Thomas de leme Cistelhanos.
diz que tenho razao :

«Aos bij ds do mes de Nov™™ de myl bexiij nas scolas geraes
do studo de lexboa dent® no geral de fisica stando hi o Egregio
Doctor me Ant® fisico mor e o L4 mjcas e o L p° féz e o Ldo
Ant® lopez e algils bachares & medecina e out®® scolares jitos p*
examinar® m'® tomas fisico por lingoagé & hi c” de febre sanguinis
que se comeca sanguis sinoca /o qual capitulo o dito m'® thomas
leo e divjdio e decrarou e arguio pro utraque patre e depois de
fazer fim da dita licdo lhe arguirad os que estavdo presentes e asi
o dito fisico mor lhe fez algiias perguntas acerca da mancira que
teria de curar a dita febre e o dito mestre thomas asi em ler como
& responder aos argumentos e asi aas perguntas que o dito fisico
fez o dito mestre thomas se ouve tdo soficiente que foi por
todo avido por soficiente ¢ asi foi por eles aprovado e o dito fisico
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mor mandou a my bedel que asi o asentase da maneira que se
passaras.

Mais um que, sem ser formado pela Universidade, conseguia
o diploma de médico, tendo antes provado ser fisico por lingoagem,
e, tendo depois sido examinado sumariamente, deixava alfim na
palma do fisico-mor um marco de prata, condicdo sine qua non da
sua aprovacéo.

Voltemos, porém, ao fio do discurso, tantas vezes interrompido
pelos saborosos documentos.

Aqueles trés médicos estavam nas condicoes de poderem ser
examinados pelo fisico-mor: o primeiro era um simples pritico,
o segundo fisico por ebrdico e o terceiro por linguagem, mas
nenhum era bacharel em medicina. Extranha situacao !

Pergunta a nossa curiosidade: o que era nésses tempos ser
fisico por ebrdico? pois vai responder-nos o mais interessante
desta série de documentos :

« Acordo sobre o agravo do fisico mor ».

« Aos iiij des do mes de fev® de myl b® xiiij anos nas scélas
geraes do studo de lexboa e conselho perante o R sor dom
Joham bp& de caphy etc Rector do studo e universidade da dita
cidade lentes deputados e coselheiros do dito studo pareceo o
doctor Ant° de lucena fisico mor e por clle foy dito que o dito
sor Rector e conselho ho tinham agravado € daré licéca e carta
a pesoa algua para poder curar né usar de fisica sendo por carta
e licenca dele fisico mor e caso que o tal fisico fose doctor n6 podia
curar né usar de fisica sem sua carta e licenca. E tambem se
agravava de o dito studo mandar constranger os fisicos que nd
tinhdo grao e curavdo por sua carta que nd curasem o que 0O
dito studo nd podia fazer por a ele soo pertencer dar licenca para
poderé curar geralmente segundo sua carta que tinha de fisico
mor pedindo conclusam ao dito sér bpd Rector e coselho { tudo
fose bem visto e determinassem o que fosse justica e proposto asi
todo plo dito fisico mor como dito he o sor bpé Rector mandou
ao dito fisico mor que leixasse a casa para se no dito caso tomar
conclusam e sendo fora o dito fisico mor o dito s6r bpo e Rector
tomou as vozes e por todos foy acordado nemine discrepante que
todo fisico que for graduado e éxaminado e aprovado no dito ou
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& outro qualquer studo geral posa curar e usar de sua fisica sem
mais exame nem carta do fisico mor porque semel approvatus
no deleet iterum approbari. E E quanto he aos outros fisicos
latinos que curdo sem serem graduados sejam constrangidos que
tomem seus graos ségdo forma do statuto que manda que nenhdl
nd posa curar sem ser graduado sob pena de x - dos para o
dito studo e quanto he aos fisicos que curam por ebraico ou por
caldaico ou por outra lingoagem estes sejam examinados no dito
studo ¢O os lentes da faculdade s@gdo se contem na carta do dito
fisico mor nos quaes se entende seu privilegio e ndo nos que sam
examinados e graduados em universidades e estudos geraes.
E asi acordado e detremynado plo cGselho o dito snér Rector
mandou que asentasse pla maneira que foy determinado o bedel
esto spruj ».

Assinam esta enérgica e justa decisdo o bispo de Cafim, (reitor),
o Licenciado Micas (prof. de medicina), Pedro Rombo e Fernando
Afonso.

Anténio de Lucena, fisico-mor, deveria ter ficado como uma
bicha com os seus colegas, porquanto ele era professor de Medi-
cina. O conselho tinha por si a razdo, o bom senso, a moral,
mas o fisico-mér firmava-se na lei, a0 mesma tempo que defendia
o seu marco de prata, por cada exame feito perante ele.

Mas na verdade nido fazia sentido que um bacharel e & fortiori
um licenciado ou um doutor em medicina tivesse que prestar
provas perante o fisico-mor, se por ventura desejava exercer a sua
profissdo. E no caso presente a situacdo do fisico-mor, que tam-
bem era professor na faculdade, tornava-se imoral, pela concorrén-
cia que a esta fazia.

Por outro lado, pergunta-se, para que servia a Faculdade, se
qualquer pratico, podia ser autorizado pelo fisico-mor apds um
exame quisi sumdrio, a exercer a medicina?

Ou se qualquer individuo, dizendo-se fisico porque sabia lér
nos livros médicos em latim, ebreu ou caldaico, estava apto a sér
examinado pelo mesmo fisico-mor, sem mais formalidades?

Tinha, pois, razdo o conselho, nio tinha porém do seu lado a
lei. Ia principiar a luta da Universidade contra o Fisico-Mor,
comecando-se por dar-se a ésses médicos, feitos pelo Fisico-Mor
mas ndo graduados pela Universidade, o nome pejorativo. de

Vor. my, N2 5 26



346 Coimbra Meédica

médicos idiotas, pelo qual passaram a ser conhecidos e aos quais
mais tarde, em carta a D. Jodo III, o Reitor Diogo de Murca,
estando jd a Universidade em Coimbra, chamava Mala-Sanos e
Icha-Corvos.

O primeiro passo para a vitoria da Universidade é consignado no
Regimento do Fisico Mor, dado por D. Manoel em 1521, no capi-
tulo IX em que el rei ha por bem que os doutores e licenciadcs
«ndo sejam obrigados a outro exame, nem hajdo de aver carta do
nosso fisico mor para curarem ». '

Era pouco, pois os bachareis ainda tinham que ser examina-
dos pelo fisico-mér.

Mas, principiemos pelo... principio, isto é, pela criacdo
por D. Jodo I dessa curiosa instituicdo que era a Fisicatura-mor.

« Dom Joham pela Graga de Deos Rcy de Portugal e dos
Algarves a quantos esta Carta virem fazemos saber que a nos he
dito que alguas pessoas do nosso Senhorio asy Christaos como
Judeos e Mouros se trabalham dhusar de Fisica nom sabendo
tanto dello por que o devam fazer e que porem perecem muitos
de que se segue mui gram dano e porquanto este sempre foi
refusado em tempo dos outros Reis que ante nos foram e nossa
merce e vontade he que nenhuma pessoa nom uze dello salvo sendo
examinado e aprovado por aquelles que mais sabem pera o pode-
rem fazer como devem; E porem mandamos e defendemos que
nom seja nenhii tdo ousado homem nem molher Christdo nem
Mouro nem Judeu que use nem obre daqui em diante de Fisica no
nosso Senhorio ate que primeiramente nom seja examinado e
aprovado por Mestre Martinho nosso Fisico a que desto damos
encarrego e que haja nossa Carta assinada por o dito Mestre
Martinho e Seellada do nosso sello porque use dello e mandamos
a todolos Juizes e justicas dos nossos ieino que esta Carta
virem que o facdo asy agardar e logo apregoar por todalas Cida-
des Villas e logares do nosso Senhorio e facam Registar esta
Carta no Livro da Vereacom e como se poblica e apregoa e se
depois do dito pregom e publicacom algum acharemos que desto
husa sem seendo examinado e aprovado e avendo a Carta como
dito he que o prendam logo e o nom soltem sem nosso mandado
e lhi tomem todolos bees que ouver pera nos unde al nom
facades em testemunho deste The mandamos esta nossa Carta em
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Coimbra vinte e oito dias de Junho El Rey o mandou Gongcalo
Caldeira a fez era de mil e quatrocentos trinta anos El Rey ».

(Livro 1.° das Vereagbes da Camara do Porto, fol, 70,
Jornal de Coimbra).

Estavam criados o lugar de Fisico-mor e sua respectiva funcéo.
Vam comecar os abusos daquelle e as queixas do povo, que pre-
feria a sciéncia das velhas bruxas e dos curandeiros, como o fez
sentir ao monarca nas Cortes de Coimbra e Evora, de 1472 a 1473:

« Senhor outro grande erro sentimos acerca deste tanto que o
Vosso Fisico e selorjiam Moor sabe que alguma velha cura
com ervas e palavras santas ou alguns outros home&s que curam
pelo amor de Deus e fazem muito proveito ao Povo em leves
curas tanto que o sabe o dito Fisico Mor loguo os mamda pren-
der e diz que lhe amde levar quorenta coroas segundo sua orde-
nacam e senam pode aver quorenta leva trinta e sinco como
melhor pode e emtam lhe asina termos a que venha tirar Carta
pera levar o marco de prata e dobra: pedimos vos Senhor por
mercee que as taes molheres e homeens que curam com ervas e
boas palavras semelhantes curas que o dito Vosso Fisico Mor
nam tenha dever com eles e que nenhum de semelhantes nam de
(dé) carta pera curar salvo achandoo no exame por soficiente no
officio e lhe nam leve marco de prata e dobra como em cima fas
memcam no que farees justica e merce».

A peticdo é bem clara: se o fisico-mor sabia que um ou uma
curandeira tratava com ervas e rezas e benzeduras, caia sobre eles
com a multa de quarenta coroas-—o0 que estava certissimo — mas
a0 mesmo tempo obrigava-os a um exame rudimentar, sabe Deus
em que termos, em troca do marco e dobra—o que estava
erradissimo.

A este pedido, um tanto ambiguamente «Responde El Rey
que ha por bem que seu Fisico e Solirgiam mores nam facam
couza alguma per autoridade de seus Oficios nam devida nem de
que a seu Povo sygua dano nem opressam alguma e os amuestava
que mais estreita maneira e modo tenham daqui em diante no
dar das Cartas para alguns poderem curar e se ajam com mayor
deligencia no examinar das Pessoas a que as dar quiseremn
(Jornal de Coimbra).
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Documento este demoastrativo da pouca diligéncia com que
eram feitos os exames médicos.

Em 1521,, a 28 de fevereiro, D. Manoel promulga o Regi-
mento do Fisico Mor que realisa ja um nctavel progresso sobre
as anteriores legislagdes.

As principais passagens sam as seguintes:

Ninguem poderd exercer a profissdio médica sem previa apro-
vagdo do Fisico-Mor, excetuando-se os Licenciados e Doutores
feitos pela Faculdade.

O Juri de exame ¢é constituido pelo Fisico-Mor e mais outros
dois Fisicos da Cérte e ndo havendo dois, pelo menos por mais
um.

O candidato tem de provar que durante dois anos praticou
na companhia dum clinico examinado pelo Fisico-Mor, para poder
ser admitido a exame.

Este consta duma prova tedrica e duma prova pritica, seguida
da vizita a trés ou quatro doentes na companhia do Fisico-Mor
que assim poderd melhor apreciar o candidato antes de o aprovar.

Uma vez examinado, pagard ao Fisico-Mér um marco de
prata.

Uma disposicdo do regimento excetua da freqiiéncia de dois
anos de prdtica aqueles que vivam em logares onde ndo hdja
médicos examinados e no entanto tenham o hdbito de curar, os
quais poderdo apresentar-se a exame perante o Fisico-Moér, uma
vez que provem ter feito curas felizes. ..

Esses tais pagardo apenas duas dobras de banda ou sejam
740 reis.

O Fisico-Mor tinha uma prerrogativa interessante: fazia de
Juiz sempre que os doentes julgavam exagerados os honordrios
clinicos ou quando pelo contrdrio se julgavam os médicos lesados
pelos clientes que lhes ndo queriam pagar (como tudo isto vem
de tdo longe... ) -

De mais o Fisico-Mor devia vigiar que os clinicos ndo fizes-
sem avenc¢as com os doentes.

Parece que esta legislag@o, embora mais aperfeigoada, con-
tinuou a dar logar a reclamagdes, porisso que nas Cortes de
1535, reinando D. Jodo III, surge o justissimo capitulo 131:

o« Item pedem a vossa alteza que mande que se examinem to-
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dolos fisicos e selorgides que no reyno quiserem curar daqui por
diante no estudo da vossa cidade de Lixboa: e dahi levé certi-
dam pera o fisico moor e solorgid moor lhes passar suas cartas
porque se fizem muytas erradas com perigos das vidas ndo
olhddo o que nisso vay ao povo se ndo a seu bem particular due
he levar hii marco de prata».

A voz si3 do povo falou pela boca dos seus representantes
claro a el-rei: que os exames se fizessem na Universidade, como
era de justica e se ndo queria privar do seu marco de prata ao
Fisico-Moér, mandasse este passar as cartas, vistas as certides
da aprovagdo passadas pela Faculdade.

Mas o monarca, favoravel ao Fisico-mor dava a seguinte

Resposta

«Isto se ndo pode preveer na maneyra que pedis: porque na
em que se agora fez esta bem ordenado: e entendo ordenar
nisso como se ainda faca melhor».

Porisso mesmo continuaram a chover sobre o paiz os taes
médicos idiotas, feitos pelo Fisico-Mor, com menos prezo evidente
pela Universidade, que, pela pena do eminentissimo Reitor D.
Diogo de Murga, escrevia a D. Jodo IlI:

... «Agora quero dar conta a V. A. de certas cousas que
toquam a estas Faculdades de que jd em outras cartas fiz men-
¢do, a que V. A. deve acudir por comprir a servigo de Ds e seu.

Os studantes de Medicina se vdo os mais delles graduar de
bachareis a Salamanca e isto como tem dous ou tres anos de
Medicina o que fazem pelo favor que tem do physico mor o qual
lhes passa cartas para poderem curar ainda que ndo sejam aqui
graduados e a muitos as passa que nem aqui nem em outras
partes sam graduados, emquanto o physico mor isto fizer V. A.
nom tem Faculdade de Medicina em Coimbra e muitos pouquos
sam os que perseveram ate o cabo do curso, donde nascem
os physicos que chamam mata sanos e ychacorvos que nédo
sabem cousa alguma. Muito grande servigo de Ds seria e de
V. A. e bem destes reynos o Physico mor receber satisfagao do
interesse que nisto lhe vay se com direito pode aver e cessar de
usar desta maneyra de passar cartas a pessoas indoctas e nom
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graduadas em que soo os graduados de Coymbra curassem no
reyno conforme a ley que V. A. sobre isso tem feita.

Sobre isto screvi o anno passado a V. A. e nom se fez nada
e multiplicam se pelo feito estes mata sanos que disse que depois
serdo maos de tirar.

... A graca do spto seja com V. A, sempre Amen. De Coim-
bra a 12 de Agosto de 1550 Frei Diogo de Murgan,

Inteligente e honrada carta em que o Reitor p6i sem dé o
dedo na chaga. ..

Nesta carta recorda D. Diogo de Murga uma lei de D.
Jodo 1II sobre o exercicio da medicina pelos graduados univer-
sitarios. Com certeza queria referir-se ao alvard de 20 de Marco
de 1548, no qual se provéu, «sobre uma differenga entre o Phy-
sico mor e o Reitor e Conselheiros da dita Universidade que os
medicos que tiverem feito os cursos de theoria e pratica na dita
Universidade conteudos no Alvard e Estatutos, e sendo bachareis
formados na Faculdade de Medicina possdo livremente curar sem
embargo do seu Regimento».

Os Estatutos a que este Alvard alude sam os de 1544, hoje
desaparecidos e nos quais havia disposi¢Ges a respeito das rela-
¢6es da Faculdade de Medicina com os Hospitaes; dos anos de
prdtica ; das condigdes requeridas para o exercicio da profissao,
condi¢bes esquecidas propositadamente pelo Fisico-Moér, como
tam claramente o diz o Reitor D. Diogo de Murca.

A. DA ROCHA BRITO.
( Continiia)



NOTAS CLINICAS

Paralisias diftéricas infantis

Diferentes na data do aparecimento, na localisacio, intensidade,
extensfio, gravidade, terapéutica e, porventura, na étiopatogenia
constitnem, sem divida, um dos mais importantes e curiosos eapitulos
do processo andtomo-clinico gque é a intoxicacio diftérica humana e
experimental.

Condig¢des e data do aparecimento

Nio esquecendo gue o tecido nervoso de certos individuos apre-
genta, incontesthvelmente, uma receptividade e fragilidade especiais
para a toxina diftérica —o que, em igunaldade de condicies extrinsecas,
explica o aparecimento das paralisias nuns e a sua anséncia noutros
—é manifesto, & face da observacio clinica e experimental, que a sua
ingtalagiio é consagiiéneia, primeiro que tudo, da soroterdipia insuficiente
ou nala: insuficiente nas anginas diftéricas graves, malignas d'emblée on
secundérias ; nula nas anginas ligeiras, latentes, mesmo, on de aspecto
nio diftérico (anginas pultdcea, vermelha, pseudo-flengmoniosa edema-
tosa), que a angina diftérica excepcionalmente pode revestir bem como
no ecaso caso, mais excepcional ainda, de uma angina classificada e
realmente de natureza diftérica ndo ser, por certos médicos, apoia-
dos, numa doutrina errada —a da ineficicia da soroteripia especifica —
devidamente tratada pelo soro antidiftérico (!).

Efectivamente, é sobretudo nas anginas diftéricas malignas (associa-
¢io de angina com pseudo-membranas extensas, de cor esverdeada, aci-
zentada ou escura, de adenopatias bilaterais miiltiplas, complicadas de
periadenite, realizando o pescoco proconsular, de febre geralmente alta
e fenémenos de intoxicacio geral: vomitos, palidez, hemorragias, albu-
mintiria, taquicardia, hipotensio, hepatomegélia, etc.), no sindroma
maligno secundario de Marfan (de igual aspecto, aparte o processo
anginoso e as adenopatias, curadas ou em via de cura, sobrevindo
7 a 156 dias apds o comégo da differia e geralmente por efeito de

(1) Dr. Paul Chavanon, La Diphtérie. Traitement clinique et immunisa-
tion, Librairie Marcel Vigné, troisicme édition, Paris.
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um tratamento tardio ou insuficiente) enfim, no sindroma maligno tardio
de Grenet e Mezard (de igual sintomatologia toxi-infecciosa mas apare-
cendo entre o trigésimo quinto e o quadragésimo dias por vezes mais
tarde) efectivamente, repetimos, é principalmente nestas condig¢des que
se observa a instalagio das paralisias. Dizemos principalmente porguanto
o seu aparecimento pode realizar se em condigdes diferentes: em anginas
latentes, diseretas e por isso nfo tratadas, como ja dissemos, e ainda em
anginas comuns de pseudo-membranas extensas e extensivas, de despren-
dimento dificil e lento (dando a impressiio de que os bacilos diftéricos sio
dotados de uma grande viruléncia mas nio de um correlativo poder towi-
génio). e¢La paralysie est rare en effet 4 la suite d'une angine commune
traitée d'une maniére précoce, et dans laquelle 1'exsudat pharyngé a dis-
paru en vint-quatre om guavante-huit heures; elle est ussez fréquente
an contraire si, par suite d'une sérothérapie tardive, il n’a commencé a
se détacher gn’au bout de cing ou six jours. De méme il y a des
angines qui sont tres extensives, mais semblent assez peu toxiques;
malgré le sérum, les fausses membranes persistent longtemps sans que
I’état général soit sérieusement atteint: ces formes ne sont pas trés
fréquentes, mais elles sont d’ordinaire suivies de paralysies» (!).
Localizacéao

I muito varidvel. Quando multipla realiza-se segundo uma stcessio
e cronologia gque bem se podem dizer patognomdnicas: paralisias do veun
palatino, ocular, dos membros inferiores e, finalmente, dos membros
superiores.

a) Paralisia do véuw palatino. Pode ser precoce (do 3.2 ao
5. dia da angina) representando, nestas condi¢bes, um elementu de
grave prognistico pela relativa freqiiéncia com gue se complica dos
sindromas malignos secundédrio e tardio. KEm resumo, é um sintoma
de uma difteria grave. Quando tardia, pelo contrario, é de progndstico
geralmente benigno.

Habitualmente n#o é pura mas associada a paralisia da faringe
e da parte superior da laringe. Dois sintomas principais — @ voz nasa-
lada e o refluwo dos liquidos pelo nariz —impdem o seu diagndstico.
Bem entendido, como, praticamente, é sempre secundaria a numa angina
bem ou mal caracterisada, a noclio da existéncia desta e a de outros
sintomas (dificuldade de suecgio, de «assobiar e soprar sem afilar o
nariz= ; aboli¢io do reflexo faringeo; aspecto inerte do véu, etc.) cons-
tituem apreciaveis elementos para o seu diagndstico. Quando pura
e instalada entre o déecimo e o vigésimo dias (principalmente do décimo
quinto ao vigésimo), esta modalidade de paralisia diftérica acentua-se
ripidamente, mantem-se estaciondria durante nma semana e retrocede

(') H. Grenet, Les paralysies diphtériques, in Conférences Cliniques de
Médicine Infantil, deuxi¢me série, 1933, p. 9o.
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em seguida desaparecendo, finalmente, no fim de quinze a vinte dias,
excepeionalmente apds, cinco ou seis semanas (evolugiio devida, pelo
menos nalguns casos, 4 acclio do frio)- Em vez de total, a paralisia do
véu palatino, pode, segundo Baboneix, ser parcelar, unilateral.

Nos lactentes, nos quais, felizmente, é rarissima, o seu prognodstico
(indirecto, sobretudo) é geralmente grave, creando insuperdveis dificul-
dades a sua alimentagdo, condicionando bronco-pneumonias de degluti-
¢io, ete. K claro, estas conseqiiéncias podem aparecer noatras idades
mas com menos freqiiéncia e mais on menos ficilmente remedidveis,
como veremos guando tratarmos da sua terapéutica.

b) Paralisio ocular. Interessa, de uma maneira quési exelusiva, os
misculos ciliares e traduz-se por uma paralisia da acomodagio. Os
doentes sio como que préshitos, vendo melhor ao longe do que ao
perto, pertnrbacido visual que se pode verificar recorrendo a varios
processos: «enfiar de uma agolha, das contas de um rosirio, leitura,
etc. Quando aparece é sempre depois da paralisia do véu do palatino
podendo ou nfo seguir-se-lhe a dos membros. Se, porventura, a para-
lisia do véu é discreta ou passa, mesmo, despercebida, pode ser a tinica
manifestacio de uma difteria latente, subjectiva e objectivamente in-
diagnosticada.

De uma freqiiéneia relativamente grande — F. Terrien (1) cita 150
casos entre 1.000 — contrasta, assim, flagrantemente com a dos misculos
extrinsecos do olho a qual se traduz por diplopia, plose palpebral e estra-
bismo. Benigna em si mesma (curando geralmente no fim de quinze a

trinta dias), merece, todavia, ser conhecida e diagnosticada, preanun-

ciadora como é tantas vezes de outras paralisias de progndstico mais
0U Menos grave.

¢) Paralisia dos membros inferiores. Pode ser lafente, isto é, reve-
lar-se apenas pela abolicio dos reflexos rotulianos e aquilianos, os
quais se devem explorar convenientemente em todos os casos de paralisia
do véu palatino. Quando existente traduz uma maior on menor e
mais ou menos intensa localizacio nervosa da toxina diftérica, podendo,
conseqiientemente, ser ou niio o preninecio de uma paralisia grave e
extensa. Em qualquer dos casos impde uma terapéutica adequada, a
qual, guando relativamente precoce, pode ser particularmente eficaz. A
forma wvulgar, porém, da paralisia diftérica dos membros inferiores,
iniciando-se geralmente por altera¢des da sensibilidade das extremidades
(formigueiros, entorpecimento, ete.) e da marcha (imprecisa, fatigante) é
uma paralisia «flicida, difusa e incompleta », sem reaccio de degene-
rescéncia e acompanhada, naturalmente, de alteragdes dos reflexos tendi-
nosos : primeiro enfraquecimento, aboligiio depois. No periodo de estado,
atingido mais ou menos ripidamente, reveste, em geral, nma das duas
formas segunintes: pseudo-tabética e paraplégica (= ).

(1) Professeur Terrien, Valeur du ptosis — Clinique et Laboratoire, n.* 7,
1032, DTSk,
(=) Entre as paralisias diftéricas por nds observadas ultimamente nos
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Na primeira dominam os fenémenos de incoordenaciio. eLorsque le
malade marche, il fait des pas irréguliers, lance les jambes a droit ou
& gauche comme wun ataxique, avec des mouvements trop brusques et
desordonnésy ().

Concomitantemente —cardrcter porventura ainda mais tipico que
a incoordenagio —os doentes apresentam uma fatigabilidade partica-
larmente facil e intensa. Os primeiros passos, normais, sio ripidamente
geguidos de outros euja dificaldade vai anmentando progressivamente
a ponto de se tornarem apenas esbogados, mal podendo os doentes,
finalmente, dominados por uma invencivel astenia, levantar os pés do solo,
A segunda apresenta, pode dizer-se, 0s mesmos sintomas premonitorios
(parestesias das extremidades), a mesma fatigabilidade fdcil e intensa;
é, como & primeira, difusa e incompleta, e, atingindo os misculos exten-
sores de um modo electivo (predominante, pslo menos), tem como conse-
gliénecia o aspecto varus equinus dos pés, caracteristica fundamental
desta modalidade de paralisia diftérica. Os reflexos tendinosos, eviden-
temente, diminuidos a prineipio, acabam por desaparecer tal como na
forma pseudo-tabética ().

d) Paralisia dos membros superiores, Difere das precedentes
pela sua menor freqiiéncia, intensidade e pela data do aparecimento,
posterior, em regra, de oito a dez dias. No resto ¢ muito semelhan-
te: manifesta¢des prodromicas, cardcter difuso e, sobretudo, pelo-seu
predominio nos exftensores.

Ao lado destas formas, embora mais raramente, podem existir muitas
outras determinando os mais variados sintomas. Assim a paralisia dos
miscalos de nuca torna a cabega pendente sobre o peito; a dos espi-
nhais associada & dos abdominais impede o doente de se sentar; a da
laringe (secunddria ao croup quando pura, & wma anging quando asso-
ciada & do véw palatino) provoca afonia e tosse apds as degluticdes,
dificulta a fubagem e impossibilita a manutencio de canulas; a do
diafragma determina uma grande depressdio epigistrica durante as
inspiracoes. Nalguns casos, raros, a paralisia atinge o dominio do
facial e noutros, mais raros, ainda, o do nervo auditivo (ramo vestibular

hospitais de Paris conta-se uma desta natureza Sservigo do Prof. Nobécourt),
de evolucdo fatal, sobrevinda numa creanca de [pouca idade consecutiva-
mente a uma angina diftérica, considerada banal e, por tal motivo, ndo
tratada pelo séro especifico.

(') H. Grenet, loc. cit., p. 102,

(?) Como muito bem salientam certos autores todas as exploracoes
tendentes a verificacio do estado dos reflexos, do tipo da marcha, da fati-
gabilidade, etc, devem ser feitas com a maior cautela evitando-se, déste
modo, o aparecimento de uma sincope, que pode ser fatal, provocada quer
pelo esférco quer pela emogdo. Nos doentes em que exista um sindroma
de intoxicagdo grave parece-nos preferivel ndo as fazer. Quando muito
deverdo ser feitas com os doentes deitados, depois de uma injeccao de
cafeina ou de dleo canforado, etc., e, mesmo nestas condiges, serd conve-
niente limitd-las, fazendo apenas as estritamente necessdrias,
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e coclear) causando vertigens e surdéz e podendo, se nio é precedida
de outras manifestagies diftéricas evidentes om se estas sfo muito
atenuadas on atipicas (angina banal, paralisia do véu palatino e otite
supurada discretas, passageiras etc.) causar os mais sérios embaracos de
diagndstico (' ).

Depois de realisarem, numa evolugio tipica, a paralisia do
véu palatino, da acomodaciio, dos membros inferiores e saperiores,
as paralisias diftéricas podem apresentar nma marcha ascendente atin-
sucessivamente os esfineteres, os musculos abdominais, o diafragma, os
miisculos espinhais e tordcicos.

Sindroma grave, geralmente fatal em consegiiéncia de perturba-
¢Oes cardio-respiratérias de ovigem bulbar, compreende-se que, nos
casos em que a paralisia velo-palatina e da acomodagiio tenham sido
on sejam discretas, a sua confusio com o sindroma de Landry, pondo,
sobretudo, a hipétese da sua natureza poliomielitica, seja mais ou menos
faeil. Felizmente raro, merece, no entanto, éste sindroma, por estas e
outras razdes, ser devidamente conhecido, o mesmo sucedendo com a
paralisia da lingua e do esdfago, observadas por alguns autores. (2).

Etio-patogenia

Consideradas por Rist como sendo devidas a uma endofoxina e
por Ehrlich & toxona diftérica (segundo éste antor a toxina diftérica
geria um prodato muito complexo constituido por toxina propriamente
dita, prototoxinas, deuterotoxinas, towona e, finalmente por toxoides e
toxonoides, provenientes — os dois iiltimos elementos — da transformaciio
dos primeiros ), sébre um ponto, actualmente, parecem estar de acordo

(') Raoul Kourilisky, Henri Baruk et Maurice Aubry, Paralysie diphte-
rigue a forme vestibulaire — Soc. méd. des hop. de Paris, 1934, p. 1706; M.
Duvoir, L. Pollet, B. Kreis et J. L.. Greene, Paralysie diphtérique a forme
cochléaire — retro, 1935, p. 56.

(2) De expressdo clinica igualmente muscular mas de patogenia bem
diferente, é manifesto que as hemiplegias sobrevindas no decurso da intoxi-
cacdo diftérica constituem um capitulo aparte dentro do quadro das suas
manifestacoes traduzidas essencialmente por um déficit motor. Na verdade,
ndo so a sua étio-patogenia é diferente das restantes paralisias, mas ainda
difere de umas para outras. Assim € que umas sao devidas a embolius de
origem cardfaca (as de inicio brusco, relativamente tardias; instalando-se
entre a 2, e 4.* semanas; aparccendo no decurso de um sindroma maligno
em via de regressio, acompanhadas de outras manifestacées embdlicas, de
md evolucdio, etc.); outras terdo por origem um processo de encefalite
de urémia ou de arterite e outras, finalmente, (precoces, sobrevindo antes ou
durante o periodo de estado do sindroma maligno secunddrio, de inicio
igualmente %ruscn, mas sem ictus, sem perda de consciéncia, regressando
mais ou menos rapidamente, benignas, portanto ) serfo devidas a uma vaso-
-paralisia acompanhada de edema e sufusoes sanguineas, correlativas, na
intensidade e extensdo, da gravidade e duracdo da intoxicacdo, diftérica
(Jenny Roudinesco, Les Lésions Encéphaliques de la Diphtérie. Etude cli-
nique, Anatomique et Expérimentale. Conceptions pathogéniques, these de
Paris, 1933)
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os autores: as paralisiag diftéricas sio devidas & toxina segregada pelo
bacilo de Klebs-Leeffler (!).

Como claramente o provam os trabalhos de Ramon a toxina difté-
rica é una e indivisivel. Pela sua aplicacio em condigbes diversas
(toxina para, «ligeiramente wmodificada pelo formol, insuficientemente
neutralisada », emfim, mais ou menos antiga) os seus efeitos sio ignais
e nio dependem senfio da dése inoculada. Além disso a sua acgio
sobrepde-se, quasi, & da intoxicagho diftérica espontinea,. Que l’'on
injecte 4 l'animal de la toxine diphtérique (qui contiendrait don¢ en
quantités variables toutes ces substances imaginées par Ehrlich) on
de la toxine insuffisamment neutralisée par l'antitoxine (qui, d'apres
Ehrlich, serait surtout riche en «toxones») ou de toxine vieillie
(surtout formée de <«toxoides» pour Ehrlich) ou enfin de la toxine
légérement modifiée par le formol, les phénoménes que l'on constate
gont identifiques. Ce sont rigoureusement les mémes manifestations
locales: cedéme oun escarre, les mémes phénoménes généraux, les mémes
paralysies locales ou généralisées; c'est tantot la mort aprés une survie
plus ou moins longue, tant6t une maladie bénigne avec une petite
lésion an point d’injection et une paralysie limité et passagere: la
dose seule importes (2).

Ag divergéncias, porém, surgem, e grandes quando se trata de
saber como a toxina se difunde e actua sébre o tecido nervoso. Para
Baboneix, um dos autores que primeiro melhor estudaram clinica e
experimentalmente ésle assunto, a toxina, conforme as ecircunstincias,
localiza-se ora ao sistema nervoso central ora ao sistema nervoso peri-
férico. Por isso, Roudinesco (', resume assim as suas ideas: «Les
paralysies expérimentales 4 forme de paralysie de Landry paraissent
dues & des lésions centrales qui peuvent aller jusqu'da la formation
de véritables foyers d’encéphalite dans la substance grise; les paraly-
sies localisées semblent égalemente relever de lésions centrales, bean-
coup moins accusées que dans le cas précedent; les paralysies obte-
nues par injection de toxine dans le sciatique doivent étre attribués a
une nevrite ascendante avec lésions centrales secondaires».

Espontaneamente, nos dominios da eclinica pura, a toxina diftérica,
para Baboneix, localizar-se-ia inicialmente as extremidades nervosas
da regifio atingida pela infeecdo diftérica progredindo depois até aos

(1) O soro anti-diftérico, que o vulgo por vezes acusa de produzir
paralisias, nio merece, de modo algum, que lhe seja imputada uma tal
responsabilidade. Seria desacreditd-lo aos olhos dos profanos e aumentar,
portanto, as lamentdveis conseqiiéncias da sua, por vezes, tardia, insufi-
ciente e mesmo nula aplicacdo.

(2) G.Ramon, Robert Debré et Piérre Uhry, Sur les paralysies diphté-
riqgues, La Presse Médicale, n.° 101, 1934, p. 2037.

(%) Loc. cit. p. 5 e 6.
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centros nervosos por um processo de enevrite segmentar peridail»
ascendents. Aqueles sio atingidos de uma maneira mais ou menos elee-
tiva (o nicleo de origem do pneumogéstrico é dos que apresenta maior
afinidade para a toxina diftérica) e, conjuntamente com as lesdes de
nevrite primitiva e secundéria ( por alteracdes dos centros bulbo-medu-
lares e protuberanciais) e ainda com as alteragies cerebelosas e ence-
filicas explicariam todos os sintomas neuro-psiquicos de origem difté-
rica: algunmas hemiplegias, convulsdes, coreia, estados demenciais e de
depressio psiquica, estados espasmogénios ou pseudo-fetdnicos, ataxia
cerebelosa, paralisias, ete. «Dai a relagiio constante entre o fdco de
infeccio e a localizac@o inicial da paralisias, proclamada pela maioria
mas nio verificada por todos os antores. Realmente, certos factos
( paralisia total e hemiplegia inicial do ven pulatino consecutivas:
respectivamente, a uma « difteria vulvar, vaginal ouw penianas, e a
nma angina diftérica) provam eloquentemente que os efeitos neurols-
gicos da toxina diftérica nfio dependem apenas de um tal mecanismo,
mas igual e simualtaneamente da sua difusdo por via sangninea e da
maior o1 menor neuro-pexia e neuro-fragilidade central e periférica
para tal toxina. «Des tristes incidents, survenus chez des enfants,
démontrent lexistence de cette affinité particuliere. Dans une ville
des Titats Unis, il y a une dizaine d'annés, 120 enfants regoivent. par
erreur, en injection sous-cutanée dans la région de 'épaule, un mélange
insuffisamment neutralisé de toxi-antitoxine ; 10 meurent, 96 présentent
des accidents variables: or chez ceux-ci I'atteinte du systéme neuro-mus-
culaire se manifeste du seixiéme au vingt et uniéme jour dans un
ordre déterminé, toujours le méme, atteignant sucessivement divers
groupes musculaires. L'ordre d’apparition fut le suivant: mascles
ciliaires (troisiéme semaine), pnis muscles respiratoires, muscles extrin-
séqnes de l'oeil, musecles cervicaux, muscles de la langue et enfin mus-
cles des membres inférieurs (huitiéme & neuviéme semaine); le nerf
facial fut constamment respectés (!).

Conseqlientemente, concluem os mesmo autores, depois de afirmarem
que, experimentalmente, nos cobaios, nunca verificaram a regularidade
de sucessiio das paralisias diftéricas invocada como nma prova da difn-
sio neuro-medular da toxina: ¢Il est donc plus logique de penser que la
paralysie locale initiale est due & Uimprégnation toxique du nerf sensi-
ble et que les auires paralysies plus tardives, electives, limitdes ou géne-
ralisdes, traduisent la localisation particuliére de la toxine; celle-ci, par
le sang circulant oiv elle s'est vépandue, a gagné des régions bien définies
du systéme nerveuxs (2), as quais, diga-se desde j4, estiio para éles, de um
modo exelusivo on quési, no sistema nervoso periférico. As diseretissi-
mas lesdes medulares, humanas ou animais, constatadds pelo exame
necrépsico, seriam secundarias as lesbes de nevrite e as encefilicas

(1) J. Ramon, Robert Debré et Pierre Uhri, loc. cit., p. 2038.
(2) Ibidem.
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seriam a conseqiiéncia de uma vaso-dilatagio mais ou menos intensa e
duradoira.

Quanto & existéncia de toxina fixa nos nicleos de origem dos
nervos, que alguns autores (Guillain, Guy Laroche e Grigaut), pretendem
ter demonstrado, pode negar-se em face do resultado das suas expe-
riéncias realizadas com o nicleo de origem do pneumogédstrico. Afirme-se:
no entanto, que uma tal prova ndo parece suficientemente demonstra-
tiva. Com efeito, a toxina pode deixar de se revelar simplesmente
porque, como demonstraram os memos autores, forma com a substincia
nervosa um complexo particularmente estdvel, indissociavel, mesmo.

Fsta nocdo, associada a outra emitida por Roudinesco — a da exis-
téncia de eparalisias funcionais», isto é, por inibi¢do fisioldgica e nio
lesional dos centros nervosos —nédo deixa, cremos, de contribuir
para  a explicacio do extremo polimorfismo andlomo-clinico que as
paralisias diftéricas podem apresentar: precoces ou tardias; regular
ou irregularmente instaladas; discretas ou intensas; fugazes ou dura-
doiras, acompanhadas ou ndo de reaccio albumino-citologica do liguido
céfalo-raquideo (geralmente dissociagdo albumino-citologica com hiper-
glicorraquia), ete., ete.

Do mesmo modo que a loxi-infecgdo diftérica varia de espécie para
espécie animal, e, na raca humana, de individuo para individuo conforme
a idade e outras circunstincias, porque, sendo tdo diferentes as suas
manifestacoes nervosas, ndo deverdo atribuir-se 4 mesma causa,—a
toxina diftérica — e simultaneamente a uma patogenia variavel ?

Diagnodstico diferencial

Quando precedidas de uma angina diftérica clinica e bacleriologica-
mente evidente (presenca de bacilos longos e médios cultivados em séro
sanguineo de boi & custa do exsudalo faringeo, desenvolvidos apos
12 a 18 horas) e, sobretudo, quando as paralisias se sucedem pela
ordem mencionada (do véu palatino, da acomodac¢do, dos membros infe-
riores e superiores) o seu diagndstico é manifesto e nenhuma outra
hipotese, por conseqiiéncia, ¢ mais justificivel. Quando, porém, assim
nido sucede (paralisia dos membros inferiores precedida de paralisia
discreta, imperceptivel, mesmo, do véu palatino); paralisia facial e
auditiva associadas, ele., é incontestavel que oulras entidades mérbidas
podem e devem admitir-se: doenc¢a de Heine-Medin no primeiro caso,
encefalite letargica, sifilis, zona fruste nos restantes. Naturalmente, a
localizag¢iio predominante nos misculos extensores, a sua fisionomia pseu-
do-tabética; a presenc¢a de bacilos de Klebs-Leeffler na garganta ou em
feridas cutdneas dos membros (hd paralisias consecutivas a difteria cuta-
nea, ete.); a existéncia de algias, de perturbacoes oculares diversas
(espasmos, diplopia. sonoléncia, ete.); de estigmas sifililicos clinicos e
humorais ; enfim, de vesiculas e adenopatia zonatosas. constituem, respec-
tivamente, elemenlos quer de muita probabilidade quer de certeza, mes-
mo, a favor de cada um dos estados mdrhidos em questio,
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O etilismo, que nos adultos deve ter-se em conla, qudsi pode por-se
de parte nas creancas.

Quanto ds polinevrites de febre tiféide (!) e do paludismo também
o seu diagnostico é facil tendo em vista os respectivos sintomas clinicos
e laboratoriais.

Bem entendido, as paralisias de origem coréica (coreia mole) e
acrodinica podem, muito excepcionalmente, é certo, fazer pensar nas
paralisias diftéricas. As primeiras caraclerizam-se pelo seu habitual
aparecimento consecutiva ou paralelamente a movimentos coréicos, mais
ou menos difusos e freqgiientes Quando, porém, estes sido discretos,
raros, as paralisias se instalam conjuntamente com éles e atingem néo
86 os membros superiores e inferiores mas também os misculos do
pescogo, da laringe, ete., compreende-se gue originem sérios embaragos
de diagnéstico (mais ou menos ficilmente vencidos, todavia) com as
paralisias diftéricas (2).

Quanto & forma paralitica () da acrodinia, a qual, como dizem
Robert Debré, Julien Marie e Messimy (1) «doit pendre place dans 1'é-
tiologie des paralysies flasques, a coté de la polyomielite, des polynévrites
infectieuses ou toxiques, de la chorée molle», a associagio de perturba-
coes troficas, vaso-moloras e psiquicas, ete., embora muilo discrelas,
frustes, permitem, geralmente, que o diagnostico diferencial entre as
duas situagdes clinicas seja facilmente estabelecido.

Prognostico

Graves, mais ou menos graves em si mesmas, conforme a data do
seu aparecimento, a sua intensidade, sede e extensdo, estas paralisias
sdo-no, particularmente, pelos fendmenos de intoxicacdo diftérica que as
acompanha, geralmente acentuada, e da qual, quédsi sempre, nio passam
de um sintoma mais ou menos freqiiente : 10 a 209/, segundo os autores,
ou seja segundo as épocas e regioes.

Quanto & primeira condi¢do, ja o dissemos, a paralisia do véu pala-
tino, por exemplo, grave, de muito mau prognostico quando precoce
(pela grande possibilidade da associag¢do ullerior de outras paralisias
e do aparecimento do sindroma maligno) é, pelo contrario, habitualmente
benigna quando surge depois do décimo quinto dia.

Qualquer que seja o seu aspecto, uma particularidade inerente
estas paralisias é a sua constante curabilidade quando, como sucede

(') P, Abrami, M.me Bertrand-Fontaine, MM. Robert-Wallich et J. Fou-
quet, Pseudo-tabes d'origine lyphique — Soc. med. des hop. de Paris, 193z,
38

(2) La Chorée de Sydenham, H. Grenet, Conférences Clinigues de Méde-
cine Infantile, troisi¢me série, 1934, p. 287,
¥) P. Duhem et Ernest Huant, Sur divers cas d'acrodynie et leur trate-
ment — Bull. de la Soc. de Pédiatrie, n.° g, 1934 p. 257.
(1) Robert Debré, Julien Marie et Messimy, Forme quadriplégique de
l'acrodynie — Soc. méd. des hop. de Paris, 1934, p. 1080,
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com o0 sindroma maligno tardio, conseguem atingir o quinquagésimo
sequndo dia de evolugdo do processo diftérico. Particularidade bem
feliz e interessante é esta e a qual nos deve incitar & pritica de todos
08 meios Llerapéuticos tendentes a alcancar essa meta cronolégica,
verdadeiramente providencial para a vida dos doentes e reconfortante
para os médicos. A extrema gravidade déste sindroma, sempre pos-
sivel até ao quinquagésimo segundo dia, desaparece como que magi-
camente um ou dois dias depois.

Por um mecanismo mal conhecido, mas que traluz, em grande
parle, uma espécie da ressurrei¢do funcional de varios 6rgdos (coragdo,
rins, cdpsulas supra-renais, ete.), o que prova que nem todos os sinto-
mas sio devidos a lesoes provocadas pela toxina diftérica mas também
a simples perlurbacdes funcionais de certos 6rgios particularmente
atingidos por ela, produz-se como que uma verdadeira crise. «Palewr,
asthénie, fidvre, hypotension, tachycardie, s'atténuent ow disparaissent.
Nous ne voulons pas dire que tout est revenu @ la normale. Mais ce qui
est nowveaw, c'est la disparition de la menace de mort: c¢'est la certitude
de la guérison; c'est, en somme, Uentrée en convalescences (').

Evidentemenle, a evolugio das paralisias, que nenhum paralelismo
apresenta com a do sindroma de intoxicagio (que pode mesmo néo exis-
tir e o qual, por sua vez, é maior ou menor, precoce ou tardio) prolon-
ga-se mais ou menos, mas o sindroma de intoxicacido geral atenua-se
consideravelmente ou desaparece, mesmo. « .. paralysie ef signes towi-
ques généraux, loin d'aller de pair, semblent trés indépendants : lantot
on voit (3 cas) les signes de gravilé s’atténuer et s’effacer, alors que
les paralysies s'élendent et se généralisent. Tantot, comme dans un
de nos cas, les paralysies disparaissent d’abord et les symplomes de
gravité se manifestent plus tard. Parfois, il y a une surte d’alternance
entre les deux ordres de signes. 1l arrive enfin, dans quelques cas, que
les accidents éclatent sans que Uenfant ail présenté de paralysie.

. . - . . . . - .

Lorsque la guérisson s'établit, précisons tout d’abord qu'il ne s'agit
pas de la guérison des paralysies; elles persistent et peuvent méme
s'accentuer. Il s’agit de la disparition des accidents graves d’intoxi-
cation diphterique. (?)

Quando coexistente com as paralisias é ela que domina inteira-
mente o seu prognéstico. Paralelamente, e por vezes independente-
mente dos seus principais sintomas, ja referidos, o que lhe confere um
valor especial, a sua tradugdo electro-cardiogrdfica (?), precedendo a
sua sintomatologia clinica; sucedendo-lhe; enfim, apresentando diferen-
tes -aspectos, tem a maior importincia e merece ser devidamente conhe-

(') H., Grenet et J. Mezard, loc. cit., p. 822.

2) H. Grenet et J. Mézard, Diphtérie maligne tardive: Le syndrome
du cinquantiéme jour — Soc. méd. des hop. de Paris, 1933, p. 821.

(%) Docteur Bertrand-Zadoc-Kahu, Les Anomalies electro-cardiographiques
au cour de la diphtérie, théese de Paris, 1931,
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cida. Com as suas indicacdes, na verdade, poderemos, respectivamente,
afirmar que ela se vai eslabelecer, que é benigna (-alteracdes parciais
dos complexos ventriculares, blocage sino-auricular e extra-sistoles izo-
ladas») ou grave (edissociacdo auriculo-ventricular, quési sempre fatal
e atipismo combinado do grupo Q. R S e de T, mortal em metade dos
casoss) ou que ja nido existe, embora o pareca, sob o ponto de vista
clinico. Concomitantemente as suas indicagdes terapéuticas sdo precio-
sas, permilindo-nos um tratamento precoce (naturalmente mais eficaz) e
a0 mesmo tempo adquado a sua natureza (proscripgio, por exemplo, da
digitalina, capaz de determinar as mesmas perturbacoes cardiacas que
a intoxicagdo diftérica e emprégo da onabaina); & sua patogenia (injec-
¢oes endovenosas de soro glicosado a 10 e 209/, segundo o método de
Schwentker e Noél, «baseado na hipétese provivel de lesoes devidas a
alteragdes nutritivas do miocardio e do metabolismo dos glucidos»).

Pelo que respeita a séde, a benignidade da paralisia de acomoda-
¢do contrasta flagrantemente com a gravidade da do diafragma, geral-
mente precursora de manifestacdes nio raro mortais. Da sua extensio
e intensidade nada diremos de especial, ficil como é de compreender
em que condigdes elas determinam maior ou menor gravidade:
Outro factor a considerar é o da soroterapia precoce e suficienee ou tar-
dia e insuficiente. De bom, ou, pelo menos, de razoavel prognostico no
primeiro easo, no segundo, pelo contrdrio, sio geralmente grives como
ficilmente se deduz relembrando a sua patogenia.

Tratamento

Ainda, néste ponto, as opinides se dividem fazendo uns a soro-
terapia especifica sistematicamente (poucos) e outros apenas nos casos
em que foi mila ou parece ter sido insuficiente.

«D’aprés mon expérience personnelle, il n’y a pas de différence, au
point de vue de la sérothérapie des paralysies diphériques, entre les
enfants injectés auparavant et les enfants non injectés» ...Dans une
question capitale, de vie ou de mort, l'abstention est inconcevable,
Agissant rapidement, suivant la méthode des doses modérées et répé-
tées, on aura tout fait pour saaver les malades et I'on ne pourra
jamais étre tenu responsable de I'issue falale, si elle survient» (!).
Se nio em todas as paralisias esta conduta parece racional nas do sin-
droma maligno tardio, aparecidas quando, porventura, a antitoxina
diftérica baixou muito no sangue. <Restant sur le terrain de I’obser-
vation clinique, je suis toujours persuadé de I'éfficacité de la sérothé-
rapie antidiphtérique dans les paralysies tardives et je continuerai a
la pratiquer comme par le passé» (2). Nos outros casos a soroterdpia

(1) J. Comby, Traitement des paralysies diphtériques — Soc. méd, des
hdp, de Paris, 1934, p. 1760.
(2) Idem.

Vor. 1y n.0 5§ 27
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¢ também justificivel atendendo a que, eomo diz Dufour (1), se ndo
cura uma paralisia constituida pode, ao menos, tornar outras mais
benignas ou evitar, mesmo, o seu aparecimento.

Como critério seguro para estabelecer o fundamento de qualquer
das condutas o melhor, mas geralmente impraticivel, seria o prove-
nienle da determinacdo do poder antitéxico do soro: suficiente para
neutralisar a toxina, & medida da sua producio, quando igual ou supe-
rior ao ftrigésimo da unidade anti-toxica, insuficiente no caso contra-
rio (2)? Na primeira hipotese a soroteripia seria inutil e porventura
prejudicial (). Na segunda, pelo conlririo, fazendo a profilaxia de uma
maior e portactd mais grave impregnacido téxica de tecido nervoso, a
sua aplicagiio deve ser necessiriamente benética. Na falta, porém, de
um tal ecritério, como proceder? Praticando, como dissemos, a sorote-
rapia nos casos supra-citados e naturalmente varidvel de uns para outros:
intensa naquelas em que foi nula e moderada (10 ce. em dias alternados)
e a0 mesmo tempo prolongada nos outros (6 semanas a quatro meses),
segundo muitos autores. Concomitantemente — tinica lerapéutica dos
casos suficientemente tratados pelo séro especifico — econcomitantemente,
‘administra-se a estriquinina, medicamento particularmente indicado e
eficaz (até 2 miligramas por dia numa ereanca de 8 a 10 anos e menor
dése nas de menos idade). Contra a aslenia, a hipotensao arterial,
numa palavra, contra o sindroma de intoxicag¢io geral, a injeccio de
extratos supra-renais oferece as maiores vantagens, B que, enfre outros
factores que o condicionam, predomina manifestamente a insuficiéncia
das capsulas supra-renais. A ouabaina, o 6leo canforado e seus suce-
dineos, a cafeina, a esparteina, ete. tem igualmente a sua indicacio
sobretudo quando o miocirdio estd ou parece estar notavelmente tocado.

Nos dominios da terapéutica devemos citar ainda Lrés processos,
mais ou menos experimenlados e tidos como eficazes em certos casos.
O primeiro, preconizado por d’OElsnilz nas paralisias secundariamente
ascendentes (pseudo-sindroma de Landry) consisie na soroterapia intra-
-raquidiana. «En revanche, dit d'Oelsnitz, dans les formes ginéralisées
@ marche ascendante avec ménace d'accidents bulbaires, la sérothérapie
intra-rachidienne nous a parw retowrner le pronostic. J'ai vu un garcon
de 19 ans atleint de troubles mofeurs géneralisés e d'une alaxie du
centre cérébelleux avec menace de troubles chez qui des injections intra-
rachidiennes de sérum amenérent, en pleine aggravation, une améliora-

(') Dufour, loc. retro cit,

(2) A reaccao de Schick, (nem sempre negativa e positiva quando a
antitoxina do séro ¢ superior, e inferior, respectivamente, ao trigésimo de
unidade) e ainda pelas suas indicacées tardias nio poderd ser empregada
para éste fim com grande proveito,

(*) Robert Debré, Ramon et P. Uhry, A propos des paralysies diphté-
riques, Soc. méd. des hop. de Paris, 1935, p. 116 ; M.me Zagdoum Valentin,
La posologie du sérum antitoxique dans le traitement de la diphtérie ; étude cli-
nique ; essais expérimentax, these de Paris, 1934, etc,
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tion remarquable de Uensemble des troubles nerveux. Il a guéri & ce
point que deux ans aprés on U'a incorporé dans les chasseurs alpinss (1),
0 segundo. de mais ficil aplicagio, pratica-se por meio de injeccdes de
arsenobenzol. A seu respeito diz ainda Henri Godlewski: «IL'arséno-
-benzol, depwis quelque temps, connnait une faveur progressive (2%).
O restante consiste na injeccdo de anatoxina (nos casos suficientemente
tratados pelo séro).

A sua particular eficicia, nos poucos casos em que foi aplicada (3)
contra a diftéria dos vacinados pela mesma anatoxina auloriza,
sem diyvida, o seu emprego nas paralisias difléricas. Exaltando
o poder antigénico do organismo, e, possivelmente (pelo formol que
contém ?) liberando a toxina dos tecidos nervosos, realisa, simultanea-
mente, uma terapéutica directa e indirectamente eficaz.

Além destes muitos outros agentes terapéuticos tem sido empre-
gados: urotropina, salicilato de sodio, tirosina, tetrophan, azul de
metileno (1), toxina diftérica hiperneutralisada, etc. De um modo geral,
porém, os seus efeitos sdo insignificantes, nilos ou muito irregulares,
segundo o agente empregado, o que se explica tendo em vista que as
lesdes nervosas, por muito intensas, podem ser incurdveis, evolucio-
nando por conta prépria mesmo depois de isenlas de toxina além de
que, sendo de séde exclusiva ou predominantemente periférica, poderio
ser incompativeis com o fenomeno de foxelase, tio util noutras neuro-
toxi-infeccdes, sobretudo centrais, como o tétano, embora a sua exis-
téncia possa e deve admitir-se dada a eficdcia, ja verificada (°), sobre
as paralisias diftéricas, da anestesia geral pelo éter associado & soro-
teripia subeutinea ou intra-muscular (20 e 60 c. ec., respectivamente,
antes e durante a anestesia, feita 4 vezes com intervalos de & a 8 dias).

Conjuntamente o repouso completo, a hidratagdo do organismo, a
alimentagdo hipotoxica, etc., sdo preceitos clinicos da maior importin-
cia e os quais, de modo algum, devem ser esquecidos. Quanto a ali-
mentagdo, tratando-se de creangas de pouca idade (principalmente de
lactentes, o que, felizmente, rarissimas vezes acontece), com paralisia
do veu palatino dificultando-a ou impedindo-a de modo espontineo,
convém, para a primeira hipotese, colocar os doentes com a cabeca em
hiper-extensio cde tal forma que, pela acgio da gravidade, os liquidos

(1) Cit. Henri Godlewski, XIII Session d'Assises Médicales de L’Assem-
blée Francaise de Médecine Générale. Assises Départamentales consacrées
a La Diphtérie (Sérum et Vaccin). Synthése, in La Médecine Générale Fran-
¢aise, n.° 8, Octobre 1934. p. 335,

(2) Henri Godlewski, Synthése des Conclusions Départamentales de la
Diphtérie — Journal de Médecine de Paris, n° 50, 13 Décembre 1934, p 1072,

(* ) Baudou, cit. p. Henri Godlewski, in La Médecine Générale Frangaise
retro cit. p. 344.

(%) Cl: Ramon, Robert et Pierre Uhry, La Paralysie diphtérique experi-
mentale Ann, de ['Inst. Pusteur, n.° 1, janvier 1934, p. p. 5-22.

(%) G. Marchand, P. Soulié et Ch. Grupper, Polynéyrite diphtérique avee
attéinte du nerf auditif. Action du sérum antidiphtérique assccié a l'anesthésie
ginérale — Soc, méd. des hop. de Paris, 1935, p. 5z.
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nuftritivos se dirijem mais naturalmente para o orificio esofigico». Déste
modo provém-se ndo s6 mais ou menos suficientemente & nutri¢do do
organismo ajudando-o a defender-se da intoxicacdo que o domina, mas
faz-se, igualmente, a profilaxia de bronco-pneumonias de deglutigdo,
sempre fatais, poderd afirmar-se, néstes doentes.

As emogoOes, agradiveis ou ndo, devem evitar-se o mais possivel
certo como é que a sua morte, por sincope cardiaca, tem sido observada
em conseqiléncia da visita de pessoas de familia, ete.

Quanto a fisioterapia, sem indicacdo particular nestes estados mor-
bidos, apenas as magagens deverdo ser utilizadas (nvm periodo tardio,
uma vez passado o praso dos possiveis acidentes sincopais), variivel
de caso para caso e o gual pode ir, como dissemos, alé 52 dias de evo-
lugdo da toxi-infec¢do diftérica.

LUCIO DE ALMEIDA.
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Professeur P. Rohmer et Docteur B. Tassovatz — Le fraifement de
lu broncho-pnewmonie du premier dge par la transfusion duw sangs
Revue Francaise de Pédiatrie, n.c 2, 1935, p. 137-156.

Embora certos antores ( Thomas Cooley, Baumann, ete.) o julguem
inutil e até perigoso, a eficicia déste método terapéutico parcce sufi-
cientemente comprovada.

Contra-indicado nas formas extensas ( lesdes atingindo um pulmio
e parte do ountro) e nos casos de colapso cirdio-vascular realisando
sobretudo a forma azul ( onde, a praticar-se, deve ser muito lentamente,
compde-se de dois elementos: uma sangria de 40 a 90 c. c. e uma
trsnsfusio de 80 a 130 c. c. de sangue (15 a 20 c. e. por quilo de péso).

A sangria faz-se de preferéncia no seio longitudinal superior pun-

cionando-o com uma agulha pequena (de 4 centimetros!, de hisel curto

12

e com a largura de —o— de milimetro, adaptada a uma seringa de 2 c. c.

por meio de um pequeno tubo de caoulchouc muito mole tendente a
amortecer os movimentos de cabe¢ca e penetrando atravez do dngulo
posterior da grande fontanela com a inclinagdo de 30° e numa profundi-
dade de 3 a 8 milimetros. Para a extricio do sangue utilizam-se trés
seringas de 20 c.c.: duas para a extrac¢io propriamente dita e a outra
contendo um soluto de citrato de sédio a 0,89, para lavar o tubo de
caoutchouc e a agulha apés a aspiragdo dos primeiros 20 c. c. Esta
intervencdo deve durar 4 a b minutos. Feita em menos tempo pode
originar um estado de colapso por anemia cerebral. Pelo contrario,
se levar mais, di-se a obstrucio da agulha, ndo obstante a sua lava-
gem com o soluto citratado.

Quando existe astenia cardio-vascular acentuada a sangria do seio
mais ou menos perigosa, deve fazer-se muito lentamente, com a cabeca
em ante-flexdo, obrigando a creanca a gritar e de preferéncia numa
veia do brago ( possivel nas creancas de mais de um ano).

Bem entendido, conjuntamente prepara-se o sangue a transfusar,
proveniente de um bom dador e recebendo-o num recipiente cilindrico
de 300 c. c. de capacidade, contendo um soluto de citrato de sddio
(080 gr. para 100 e, c. de sangue ), com o qual se agita durante a res-
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pectiva extraccic a-fim-de ficarem bem misturados, recipiente possuindo
uma extremidade afilada 4 qual se adapta um tubo de cauotchouc com
um metro de comprimento munido, por sua vez, na extremidade livre,
de um embout metalico adaptavel a agulha ou a um raccord Em seguida,
muito lentamente (4 ¢. c. em um minuto ) atravez do seio, se é possivel
{ conservagio da permeatilidade da agulha), da veia jugular externa
ou de uma das veias, dissecadas, da flessura, faz-se a transfusio
vigiando atentamente o pulso, o facies e a respiracio do doente.

A sua acg¢do, consistindo, essencialmente, numa exaltacio da defesa
do organismo, se é devida para uns a anticorpos espeificos (de existéncia
pouco provavel) é atribuida por outros a um chogue hemocldsico em cuja
determinacdo participa, sem duvida, o citrato de sédio.

Quanto aos seus acidentes podem ser variados: mecdnicos (colapso
e sincope) por sangria excessiva ou feita rapidamente e dilatagdo do
coragdo direito (determinando igualmente colapso) por transfusdo répida;
anafildticos (palidez, hipotensdo arterial, taquicardia, arrepios, hiper-
termia seguida de hipotermia) que se evitam nio usando o sangue do
mesmo dador apdés 10 ou mais dias de intervalo e fazendo a dessensi-
bilisacdo do doente; de incompatibilidade (angistia, opressdo precor-
dial, dispneia, vermelhiddo das faces e cianose dos libios a principio
e apés a injeccdo 10 a 20 c. c. e, minutos depois, arrepio, hipertermia,
palidez, colapso ciardio-vasicular, ete., seguidos ou ndo de ictericia, hemo-
globintria, antria e nefrite) e, finalmente, de chogue (proporcional 4 gravi-
dade da toxi-infec¢do), choque que pode ser latente (revelado por leuco-
penia e hipotensdo arterial e peculiar as formas subagudas e crénicas),
manifesto mas benigno (hipertermia, principalmente) impondo a determi-
nagio de temperatura de 15 em 15 minutos duranle a primeira hora, de
30 em 30 nas trés horas seguintes e de hora a hora até & 12, apos a
transfusdo, observando-se, primeiro, baixa de 0,°5, meia ou uma hora
depois uma elevacio a 40’ ou 40. 5 durante igual tempo e, por tltimo,
instalando-se gradualmente entre 6 a 12 horas, queda da temperatura
de 2a 3.°; de choque grdve, (de inicio precoce, 10 minutos depois da transfu-
sdo) consistindo na sucessdo ou associacdo de arrepio intenso, vémitos,
taquicardia, hipotensdo arterial, ensurdecimento dos tons cardiacos, cia-
nose dus libios e extremidades. (que se tornam frias), palidez da face e
hipertemia (até 4!° e 41,"5) acompanhado de dispneia, agita¢do, incons-
ciéncia e convulsdes exigindo um tratamento imediato sob pena de
morte sibita. Buifdveis (injecgdo, uma hora antes, de 6leo canforado
e de adrenalina-hipofisina e, nos casos graves, igualmente apds a trans-
fusido) e curdveis (adrenalina-hipofisina, banhos ou enfaixamentos frios
contra a hipertermia, ouabaina, por via endovenosa, contra o colapso cir-
dio-vascular e os arrepios; adrenalina-hipofisina, inala¢des de oxigénio,
toni-cardiacos, aquecimento dos doentes contra a hipotermia e o
colapso sub-sequentes — 6 horas depois — i hipertermia, ete.), evitaveis
e curaveis, repetimos, raras vezes siio griaves e sobretudo fatais, nio
constituindo, de modo algum, uma contra-indicagio formal ao emprego
da lransfusdo.
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De ereitos incontestavelmente benéficos — cura mais rdpida da
broncopneumonia simples — na qual, a ndo ser quando prolongada, é
dispensdvel, dada a sua natural benignidade ; cura da bronco-pneumo-
nia secundariamente grave apés 12 a 24 horas ou 3 a 4 dias (redu-
¢iio progressiva da hipertermia e dos sintomas toxi-infecciosos por
efeito de uma sé transfusiio) e cura, finalmente, das bronco-pnewmonias
grdves primitivas a custa de 2, 3 ou mais transfusdes, repetidas segundo
a duracdo da acalmia produsida por cada uma delas e a intensidade
dos fenomenos toxi-infecciosas — as quais devem congiderar-se curadas
apenas dois ou trés dias depois da temperatura se normalisar — de efei-
tos incontestavelmente benéficos, diziamos, a sua eficicia segundo
Rohmer e Tassovalz, demonstra-se elogiientemente pela redugio, de 70
para 209, da mortalidade das bronco-pneumonias graves.

Licio pE ALMEIDA.

F. Meersseman et P. Renard — La diphtérie chez les sujels  réaction
de Schick négative. Etude immunologique — La DPresse Médicale,
n.' 29, 1935, p. 572

E' éste um faclo incontroverso, constatado por virios aulores e des-
mentindo formalmente o valor das indicacoes fornecidas pela reaccio
de Schick, cuja frequéncia pode ir até 0,819, e para o qual trés justi-
ficagoes sdo possiveis.

Segundo a primeira as anginas consideradas diftéricas — benignas,
curando sem séro especifico, efec. — s6 aparentemente merecem éste nome,
ndo passando, realmente, de anginas banais, do tipo erilematoso ou
pulticeo, sobrevindas em portadores latentes de bacilos de Klebs-Leeffler.
Para a segunda, lais anginas — provocando reaccoes ganglionares e sinto-
mas gerais mais ou menos graves e até mortais—sio verdadeiras anginas
diftéricas e a sua existéncia explica-se tendo em vista a falta de corres-
pondéncia estabelecida entre o caracter positivo e negalivo da reaccio
de Schick e a existéncia no soro sanguineo de uma quantidade de anli-
-toxina inferior e igual ou superior, respectivamente, a frigéssima parte
da unidade antitéxica.

Confirmando plenamente éste modo de ver constataram os autores
que o poder antitéxico do soro de individuos com reaccio de Schick
positiva, dissociada (negativa para a diluicio a 1/400 e posi-
1
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Segunda e terceira, finalmente, «a imunidade, comprovada num
dado momento por uma reaccido de Schick negativa, é suscetivel de
ulteriores inflexdes », Estas podem ser a consequéncia da exaltada
viruléncia dos gérmens, da diminuicio da resisténcia local e geral, con-
dicionada, por uma vez, pela alimentagdo impropria ou deficiente, fadi-
gas, infec¢des, nomeadamenle a gripe, ele., ete. Em conclusao, entre
os individuos recelivos e 03 imunisados solidamente, uns e outros mais
ou menos numerosos, existe um grupo dotado de uma imunidade osci-
lante, varidvel, que ora se reduz a favor dos primeiros, ora a favor
dos segundos sob as mais variadas influéncias.

Ltcio bE ALMEIDA
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Faculdades de Medicina

De Coimbra — Por portaria de 27 de Margo publicada no «Diério
do Govérno», II série, n.° 84, de 11 de Abril, foi nomeado bibliotecario
desta Faculdade, o sr. prof. Feliciano Aungusto da Cunha Guimariis.

De Lisboa — 0O sr. dr. Jorge de Almeida Monjardino, professor
auxiliar da Faculdade de Medicina de Lishoa, foi nomeado chefe de
elinica eirirgia. — «Didrio do Govérno», I série. n.* 86, de 13 de Abril.

Sociedades cientificas

Sociedade das Ciéncias Médicas

Na primeira sessio de Abril, nesta Sociedade, e antes da ordem
da noite, féz o sr. dr. I. Hannensons uma conferéncia sobre o renmatismo
como problema internacional, na gual apreciou as causas daquele estado
moérbido, que muitos nio consideram como doenga, mas que constitui
um verdadeiro flagelo da humanidade.

Defenden a ideia da eriacfio, entre nds, de uma seeciio da Associacio
Protectora dos Reuméticos, no intuito de se contribuir para a atenuagiio
do mal.

A sr.® dr.* D. Sara Benoliel deu conta do resultado das diligénecias
gue promoveu para a realizacio do I Congresso de Proteecio & Infin-
cia. Bsse resultado leva-a a propor a efectivacio do Congresso no
préximo més de Novembro.

Na ordem da noite foi discutida a comunica¢iio que, na sessio an-
terior, fizera o sr. dr. Antunes dos Santos sébre a tleera e canecro do
estomago.

O sr. dr. José Pereira Caldas féz a apreciacio dessa comunicagiio,
comec¢ando por discutir a etiologia do canero.

Citou os estudos do professor Francisco Gentil e, baseando-se neles
e em trabalhos de ontros autores, afirma que o cancro se pode instalar
em qualguer dérgio, sempre que haja receptividade.

Fncarando o assunto sob o ponto de visto radiologico, disse que o
estudo da mucosa gastrica ¢ hoje imprescindivel para o estudo das
doencas do estémago. ¥ um trabalho que tem de ser feito com apa-



XLIt Coimbra Médica

relhos apropriados e que permite fazer o diagndstico radioldgico das
tlceras do estomago.

Diz o sr. dr. Pereira Caldas estar convencido de que a radiologia
assentard, um pouco, arrais na anatomia — porgue é no Vivo que &sse
estudo se deve fazer — na fisiologia, na fisio-patologia, na gastrologia.

O sr. dr. Antunes dos Santos disse gue, na sua ultima ecomunicagiio,
apenas se limitou a expor os resultados das suas observacies e defendeu
os seus pontos de vista, tanto sobre o diagndstico da tileera e do canecro
do estomago, como sdbre o seu tratamento.

O sr. dr. Adriano Burguette dissertou sbbre as vantagens do radio-
-diagnistico das doen¢as do estdmago e apresenfou dunas observaq:ﬁes
sobre o assunto.

Na dltima sessio de Abril nesta Sociedade. o sr. dr. Ferna.ndo
Correia féz uma comunicagiio sobre a t¢Educacio fisica e a medicina em
Portugals.

Lamenta a confusiio gque em geral ge verifica. mesmo entre pessoas
cultas que diio a mesma significagio & educac@o fisica, enliura fisico,
gindstica, desportos, jogos, atletismo, qunando a nio limitam ao football,
cielismo, ete.

Aceitonu como boa a definigio de educagio fisica como sendo ¢a
aquisicio e fixagio de habitos de execugio de movimentos e realizaciio
de actos orientados por uma vontade consciente, constantemente escla-
recida, de gue resulte o aperfeicoamento do corpo de gualquer pessoa,
quer sob o ponto de vista da saide, quer da resisténcia ao meio, quer
da agilidade, férca e beleza, sem prejuizo, antes auxiliando, as aguisi-
¢oes. da educagiio intelectual e morals

Declarou categoricamente gue nio pertence a nenhuma escola, club,
faceio ou grupo, podendo por isso falar de todos desapaixonadamente.

Faz a seguir a histéria da educagio fisica entre nos, citando os
valiogos subsidios que para ela forneceram Augusto Felipe Simdes,
Maximiano de Liemos, Adolfo Coelho, Henrique de Vilhena, Raul Viana,
entre outros, e ultimamente, José Pontes.

Dividiu o estudo em guatro époeas, a primeira indo do coméco da
nacionalidade até aparecer o primeiro livro portugoés a falar do bene-
ficio da satde pelos exercicios (1626), a segunda, de 1626 até sair a
primeira lei nacional referente & educaciio fisica (1837), a terceira, de
1837 a 1905, em que foi institnido o ensino e pritica da ginéstica nos
liceus, e a quarta, de 1905 até hoje. Referin, através do seu estudo, os
nomes dos autores portugueses gue escreveram stbre educagio, fisica
ou cultura fisica, em econjunto, ou referindo-se a gualquer dos seus
ramos; as fonfes estrangeiras, em que @ésses autores, se iuspiraram,
desde os cldssicos gregos até Montaigne e Locke e déstes até Amoros,
Charles Londe, Ling e os vulgarizadores do seu método, para terminar
nos modernos.

Mosgtron através essa digressio histérica que os médicos portugneses
desempenharam um papel importantissimo no estudo e criagio do inte-
resse pela educaciio fisica eunfre nis.



Noticias & Informacoes XLl

Falou de médicos entusiastas pelos desportos, registando entre os
ciclistas da ¢ velha guarda», no tempo em que Philippe Tissié em
Franca era o grande apologista do ciclismo, «football» e o alpinismo,
os professores Roberto Frias, do Pérto, Basilio Freire, de Coimbra, e
Bettencourt Raposo, de Lisboa.

Referin os esforgos feitos para se criarem escolas de educagilo fisica
nas universidades; para se metodizar o ensino da giandstica nos licens;
para se dar 4 pratica dos jogos e desporios e ao ensino da educagiio
fisica uma orientacdo racional.

Registou o sr. dr. Fernando Correia as causas que tém feito falhar
o ensino da gindstica nos liceus e os culpados, que sfio muitos dos que
mais se tém queixado... dos outros: as lutas que tem havido a favor
dos diversos métodos; os nomes dos professores de ginastica mais
entusiastas, desde Luiz Monteiro, Alfredo Dias, Anténio Martins e
dr. Jorge Santos, até Moreira Sales, Peres Murinelo, Pinto de Miranda
e a enova escola» de Furtado Coelho ¢ Weiss de Oliveira.

Falou por fim do projecto de fiscalizagio dos desportos nacionais
apresentado pelo «Comité» Olimpico Portugués, terminando por dizer
que nio tem a pretensio de resolver o problema, mas trazer, como
disse, um modesto subsidio para o sen estudo. «0O facto de ter sido
um poeta — Ling — quem criou a gindstica sueca e com ela a gindstica
educativa assente em bases que a ciénecia tem reconhecido serem boas,
niio d& o direito a ninguem de pretender resolver o problema apenas
com o gue lhe diz a sua intuigdio, o seu sentimento artistico, as suas
ideias filosoficas, ou a confianca pessoal que lhe merece um ou outro
autor de método. Nao basta ser estudioso para julgar assunto tho
dificil e melindroso. Mas nio se julgue também suficiente ter sido
campedio de «hoxv, eciclismo, natag¢io ou «foothal», gue pode ser um
sentimental on am «poetas como o outro... A educagiio fisica nio é
uma fantasia. A gindstica, tal como a misica, nio deve aprender-se
de onvido» i

Termina por mostrar a colaboragio indispensavel que os médicos
tém de dar a educacio fisica, mantendo assim as tradi¢des da classe
que a histéria sobejamente documenta. Kvoca, enfim, o nome dum
médico brilhante, que, a par duma exemplar educagio moral e intele-
ctual gque recebeu e tio notivelmente apreendeun, soube, num meio tio
desordenado como o nosso, fazer a sua auto-educac¢io fisica, tornando-se
assim um modélo raro a apontar —o dr. Anténio da Silva Martins.

A ginistica que, junta & educaciio, e completando-a, faca homens
como foi o médico Anténio Martins, debaixo do ponto de vista fisico,
mental, profissional e moral é a verdadeira gindstica de formaciio.

Dirvec¢ho Geral de Sadnde

Foram nomeados para a regéncia de cursos de medicina sanitéria,
nos térmos dos artigos 128.° do regulamento geral de satide de 24 de
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Dezembro de 1901 e artigo 4.° do deereto n. 16.944, de 17 de Maio
de 1929:

Dr. Raul de Carvalho, eurso de bacteriologia sanitdria; dr. Ber-
nardino Alvaro Vieente de Pinho, curso de tratamento de 4guas de
abastecimento; dr. José do Souto Teixeira, curso do tratamento de
dguas residuais; dr. Fernando da Silva Correia, curso de administragio
sanitdria; dr. Ricardo Jorge e dr. Fernando Waddington, curso de
guimica sanitiria; Agnelo CUsldeira Prazeres, eurso de nogdes de enge-
nharia sanitaria; dr. Jofio Serrfio de Moura Freitas, corso de técnica —
«Didrio do Govérno»s, 1T gérie, n° 76, de 2 de Abril.

O sr. dr. Filipe da Cuanha Alvares Cabral, médico municipal de
Ponta Delgada, foi nomeado delegado de satide efectivo do mesmo
concelho — «Didrio do Govérno», II série, n.° 90, de 18 de Aburil.

Hospitais Civis de Lisboa

O gr. dr. José Teixeira Filipe da Costa foi nomeado interno do
2.2 ano dos servigos clinicos daqueles hospitais — «Didrio do Govérnon,
IT série, n.® 94, de 24 de Abril.

Congressos

IV Congresso Hispano-Portugués de Urologia — Vai realizar-se em
Cadiz de 22 a 25 de Julho préximo, sob a presidéncia do ilustre pro-
feggor Alecina, catedritico naquela TFaeculdade. Os temas oficiais séio:
tratamento da calculose reno-ureteral bilateral e o valor da Urografia,
e relatores o prof. Picatoste, de Santander, e os drs. Henrique e Jodo
Manuel Bastos, de Lisboa.

Os relatérios sio discutidos nas manhiis de 22 e 23, e as comuni-
cagdes seriio distribuidas par 8sses e demais dias.

A inserigiio no congresso é reservada aos sécios das duas associagbes,
gue podem fazer-se acompanhar de suas familias, como nos anteriores
congressos que se realizaram em Lisboa, Madrid e Coimbra.

A Direcgio da Asgsociacio Portuguesa de Urologia estd fazendo
todos os seus esforgos para que esta excursio cientifica a Uddiz, seja
asessivel e apetecivel a maioria da classe médica, pelas boas condigdes
da viagem e da estada em CAdiz, e a Associagio Hespanhola pensa
distrair de Cadiz com Jerez e Algeciras-Gibraltar.

E de esperar que os congressistas e aderentes saiam de Lisboa no
dia 21 de manhi, e estejam de regresso em 27 4 noite.

O Secretario da Associagio Portuguesa de Urologia é o colega
gr. dr. Alberto Gomes (Lisboa — R. de S. Bento, 247), a quem devem
ger pedidas quaisger informacdes.

VII Congresso da Associagiio Imternacional de Talassoterapia —
S. Sebastian, de 27 a 30 de Julho de 1935.

27 de Julho, 4s 12 horas: sessido de abertura do congresso; 4s
12 horas: leitura de relatérios sdbre os tratamentos das adenites cervi-
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cais; 4s 15 e meia horas: discussio dos relatérios. Visita ao Museu de
8. Telmo.

28 de Julho, 4s 10 horas: excursiio através da provineia de Gui-
puzeoa; ds 16 horas: grande corrida de touros promovida pela Asso-
ciaciio da Imprensa.

29 de Julho: leitura dos relatorios stbre indicactes e contra-indi-
caghes dos banhos de sol: 4s 12 horas: visita ao estabelecimento de
banhos «La Perla del Oceanor»; as 17 horas: conferéncia feita por uma
individunalidade médica espanhola ; 4s 22 horas: espectéeulo de gala no
Teatro Vietéria Eungénia, em honra dos congressistas.

30 de Julho: visita ao Instituto do Cancro e @ Maternidade; s
12 horas: aperitivo no restaurante do Monte Igueldo; 4s 17 horas:
conferénecia por uma individoalidade médica; as 19 horas: sessio de
abertura ; 4s 22 horas: banquete de gala.

As adesbes ou pedidos de informagéio devem ser dirigidos a Emi-
liano Hizaguirre — Paseo de Colon, 2, 8. Sebastian.

Conferéncias

A convite da Liga Portuguesa de Profilaxia Social, realizaram con-
teréncias no Pérto, os catedriticos espanhois srs. dr. Lourengo Gisonés,
«A luta contra a tuberculose pulmonar»; dr. Emilio Ballesteros, «0
trafego e os transportes nos grandes arbes sob o ponto de vista higié-
nico»; dr. Vitor Montobio, «A luta contra o eancro»; dr. Manunel Vilar
Iglesias, «A luta anti-venereas. :

Tambény fizeram econferéncias: em Coimbra, o sr. dr. Jodio de Oli-
veira e Silva, «0 estado actual da fisiologia da hipofises ; em Aveiro,
o sr. dr. Américo Cortés Pinto, «Sadde escolars; em Lisboa, ns srs.
dr. Joiio Jacinto de Oliveira, «Aspectos da educagio fisica em Portugaly;
dr. Armando de Lacerda, «A fala e a voz humana-,

Junta de Educa¢iao Nacional

O «Diario do Govérnoe, II série, n.® 78, de 4 de Abril publica o
edital da Junta de Hdueagio Nacional, fornando publico estar aberto
concurso, por 60 dias, para a concessio de bolsas de estudo, fora do
pais.

Varias notas

Em Bruxelas, onde realizou uma conferéncia sobre «As relagles
entre a arte flamenga e a portuguesa» foi oferecido um «vinho de
honra» ao sr. prof. dr. Reinaldo dos Santos, a que assistiram muitos
convidados. No Instituto de Histéria de Arte, em Paris, o referido
catedratico também féz uma conferéncia sobre «0 espirito da arte em
Portugal».
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— 0 govérno autorizou o sr. prof. dr: Bernardo de Magalhies Vilar,
a aceitar e a usar a «Cruz de Honra» da Cruz Vermelha Alemi, com
que foi condecorado pelo govérno alemio.

— Foi: nomeado médico assistente contratado da ' Misericordia de
Lisboa, o sr. dr. José Carlos Gouveia de Carvalho.

— Foi contado a partir de 1 de Abril o praso de 8 meses concedido
como prorrogagio da bolsa de estudo fora do pais de gue é titular o
sr. dr. Jofio de Oliveira e Silva, assistente da Faculdade de Medicina
de Coimbra — «Didrio do Govérno», n.® 57, de 1 de Abril.

— O sr. dr. Custddio Maria de Almeida Cabeca, professor da Faculdade
de Medicina de Lishoa, foi nomeado para prestar servigo no Ministério
da Instrocfio, durante 6 meses, a fim de elaborar uma memdria sobre
a evolugio do ensino da clinica cimirgica em Lisboa.

— O sr. dr. Joaguim Augnsto Gabriel de Almeida, delegado de satide
efectivo e adjunto da Inspecgiio de Saide de Lishoa foi encarregado
de proceder no estrangeiro, a estudos sibre a organizagio sanitdria
munieipal.

— O sr. dr. Francisco (Gentil, presidente da comissiio directora do
Instituto Portugués de Oncologia foi nomeado para representar o mesmo
Instituto no IX Congresso Internacional de Fotografia Cientifica e
Aplicada, que se realizara em Paris de 7 a 13 de Julho.

Falecimentos

Em Coimbra, falecen a sr.® D. Maria Teresa Correia Pires de
Rigueiredo de Alcfintara Carreira, esposa do clinico, sr. dr. Vergilio de
Almeida de Aledntara Carreira.

Também faleceram, em Lisboa, o sr. dr. Francisco Damiio Povoas,
médico munieipal de Serpa, e em Rio de Moinhos, onde exercia a cli-
nica, o sr. dr. José Mora Jinior.
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LIVRARIA ACADEMICA

DE
MOURA MARQUES & FILHO
19 — Largo de Miguel Bombarda — 25
COIMBRA

ULTIMAS NOVIDADES:

ALBERTO PESS0A — Guia de Tecnica policial, -1 vol. ilust. 15%00°
A prova testemunhal, 1 vol. ilust............ ceiate it 20$00
JdonlsdaiGamaMachados 15 Vol ISt et s h e aaiets 20$00

Ideas médicas de Eca Queiroz:

I A morte de Amelia e a morte de Luiza............ 5$00
11 A morte de Juliana e outros casos fatais.......... 3$00
[ A S doencasS DA INOTEAIS 2 s ok nls e s aiavrssidintnzura 4$60
IV, gaso:de  Datnasoi Salcede s, «vvns nitesnasias sin . 4$00
V José Matias, 0 T6td e varios outros, . «eueeeesas o 4%00
Hospitais de Coimbra, 1 vol. ilusticses.on.n. How wer 15%00

ALBERT-WEIL — La médication antithermique dans la tuberculose et
autres maladies. (B)—Frs. 15,00,

ALEXANDER — Cuéndo debe intervenirse ‘quirlirgicamente en la tuber-
culose pulmonar ? 1 vol. con go pag. y 28 figuras. (L)—Pesetas g9,00.

BERNARD ET EVEN — Thérapeutique hydro-climatologique de la Tuber-
culose. 1 vol, 146 pag. (M) — Frs. 20,00.

BOEHLER — Technique du traitement des fractures. 1 vol. 652 pag.
1.046 fig. (M) — Broché Frs. 140. Cartonné toile Frs. r6o.

BROCQ ET MIGINIAC — Chirurgie du Pancréas, 1 vol. de 428 pages.
74 fig. (M)—Frs. 75,00.

CANUYT ET WILD — Le traitement des fhémorragies et la transfusion
sanguine d’urgence en oto-rhino-laryngologie. (M)— Frs. 35,00.

DEMELIN — Les mains de fer. Etude sur le forceps. 1 vol. de
108 pag. avec 39 fig. (V) — Frs. 10,00.

DOURIS — Toxicologie moderne a l'usage des étudiants en médicine et
en pharmacie, des médecins légistes et des chimistes experts.
1 vol. 339 pag. (V) — Frs. 45,00,




LIVRARIA ACADEMICA

DE
MOURA MARQUES & FILHO
19 — Largo de Miguel Bombarda — 25
COIMBRA

ULTIMAS NOVIDADES :

FROMENT — Le traitement des ulcéres gastro-duodénaux. 1 volume
112 pag. (B) — Frs. 15,00.

GALLAVARDIN ET TOURNIAIRE — Les Névroses tachycardiques. (M) —
Frs. 17,00.

GOUGEROT — Traitement de la Syphilis acquise. 1 vol. 70 pag. (B)
— Frs. 10,00.

JACQUELIN — Directives en pratique médicale. 1 vol. (M) — Frs. 35,00.

LIAN-L’ANNEE MEDICALE PRATIQUE—( 14° année 1935)
1 vol. 721 pag. Frs. 26,00.

NOBECOURT — Clinique Médicale des Enfants. — XI. La Syphilis chez
I’Enfant. (M) — Frs. 60,00.

PALAZZOLI — L’Impuissance sexuelle chez I'homme. Etiologie; Dia-
gnostic, Traitement. (M) — 1 vol. — Frs. 45,00.

PARODI — Repos physiologique du poumon par hypotension dans le
traitement de la tuberculose pulmonaire. 1 vol, (M)— Frs. 48,00.

PARREL ET HOFFER — Les enfants qu’il faut réadapter. 1 volume
283 pag. (V) — Frs. 20,00.

PARTURIER — Les syndromes hépato-endocriniens. 1 vol. 350 pag. (V)
— Frs. 30,00.

RAVINA — L’Année thérapeutique 1934. (M) — Frs. 18,00.

STEPHANI — Etude clinique et radiographique des formes de la tuber-
culose pulmonaire. (AL) — Frs. 20,00.

TISSOT — Pronostic et Tempérament. 1 vol. 106 pag. avec 30 figu-
res. (V) — Frs. 18,00.

STROMINGER — La Colibacillose. Etude clinique et thérapeutique. (M)
— Frs. 45,00.

VALERY-RADOT ET HAMBURGER — Les Migraines, Etude pathogénique,
clinique et thérapeutique. (M) — Frs. 45,00.

VEAU ET D'ALLAINES — Pratique courante et chirurgie d’urgence.
Q" édition. (M) — Frs. 26,00 broché, Frs. 32,00 cartonné.
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