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FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE Si0 PAULO

1.2 Cadeira de Clinica Cirtargica, — Prof. Alipio Correia Neto

OCLUSOES INTESTINAIS AGUDAS (*)

EURYCLIDES DE JESUS ZERBINI

Chefe de clinica — Livre Docente de Clinica Cirfirgica

A woclusdo intestinal aguda péde ser definida como um estado
-mérbido, no qual se verifica uma parada mais ou menos rapida da
-progressdo do conteudo intestinal, por,um tempo mais ou menos longo,”
~durante o qual se processam perturbagbes patolégicas na alga ocluida,
«Com repercussdo para todo o organismo.

CLASSIFICACAO

O ntimero de agentes etioldgicos capazes de provocar uma se-
‘melhante oclusdo € muito grande, porém, esse agente sempre atua
por um dos tres mecanismos seguintes, o que permite fazer-se uma
- classificaciq etiopatoldgica das .oclusbes intestinais em tres grandes
-grupos: ' o
) A)  Oclusées mecinicas — Sdo aquelas em que a obturagio da
luz intestinal se verifica gragas a um obstdculo organico. Esse
obstaculo pdde-se localisar na luz do intestino, em suas paredes ou
féra delas. Porisso, do ponto de vista didatico, admite-se uma sub-
divisdo deste grupo em:

1) oclusées intraluminares. .

"~ 2) oclusdes intramurais.
3) oclusdes extramurais. \ .
 Entre as primeiras, encontram-se as atrezias e estenoses congé-
“nitas do intestino delgado, do réto ou do anus, as estendses inflama-
4érias produzidas por enterites ulcerativas (tuberculose, disenteria
‘basilar, sifilis etc.), as oclusGes provocadas por neoplasias que crescem
‘para dentro da luz intestinal, as ocluses por corpos extranhos ao
intestino e que estacionam em sua luz (calculos, vermes, objetos, etc.)
- finalmente as invaginacbes, em que o intestino € ocluido pela pene-
-tracdo de uma alga na outra. ¢
" Entre as oclusées intramurais, colocamos aquelas que se pro-
.cessam gracas a um agente etiolégico que provoque o espessamento
_das paredes intestinais a ponto de ocluir 2 sua luz. Podemos citar os
-traumatimos capazes de produzir uma contusio das paredes e conse-
.quente hematoma, ¢ tambem, uma fibrose post-traumatica da parede,
~consequente a um descolamento mesenterial. Tambem podem ocasio-

L

. (*) Parte da conferencia realisada na Sociedade de Medicina e Cirurgia de Siao
Paule, em sessio de 6-8-1941, do C. A. 0. C.



6 REVISTA DE MEDICINA — 28 Feveremo 1942

[

nar uma oclusio intraparietal os tumores benignos ou malignos, porém,
geralmente, estes processos ocluem a luz por crescerem para dentro
dela.

‘Entre as oclusdes, mecanicas extramurais, dlstlngulmos um grande
ntiimero de condi¢Ses; capases de ocluir a luz do intestino, aglndo por
compressdo de suas paredes de fora para dentro. Devemos lembrar
que as mais frequentes oclusdes estio classificadas neste sub-grupo,
em que distinguimos:

a) oclusées por aderencias (30-40% ) que provocam acotovela-
mentos ou compressdo do intestino € que podem ter uma origem con-
génita (brida de Lane etc.), inflamatdria (apendicite supurada,
anexite, peritonite tuberculosa étc.), traumatica ou néoplasica;

b) oclusdes por hernias estranguladas ou encarceradas (mais
ou menos 45%) ;

c) oclusdes por volvulos (mais ou menos 10%) ;

d) oclusbes por tumores extraintestinais;

e) oclusio arteriomesentérica, em que a porgdo transversa do
duodeno € ocluida pela_artéria mesentérica superior;

f) oclusdo por um desenvolvimento anormal do. intestino.

B) Oclusdes nervosas — No segundo grupo da- cla551f1ca(;a0 de
acordo com o agente produtor da oclusio, encontramos os ileos pro-
duzidos por um agente capaz de -alterar a inervagdo da musculatura
das paredes do intestino, provocando, seja a sua paralisia (ileo-para-
litico ou adinamico), Seja um espasmo dessa musculatura (i‘leo
espastico ou dinamico).

C) Oclusdes circulatérias — No terceiro grupo estio as oclu-
sdes produzidas por um agente que interfere com a suplencia circula-
toria da alca (ileos girculatérios) e devemos distinguir as embolias das
arterias mesentéricas (infarto anémico), as tromboses das veias me-
-sentéricas (infarto hemorragico) e o chamado espasmo vascular
post- traumat1co

-

CLASSIFICACAO ETIOPATOLOGICA DAS OCLUSOES
INTESTINAIS

I — Oclusdes mecanicas.

A) intra-luminais
a)l atresia e estenose intestinais.
b) atresia do anus

a) inflamagdes (tuberculose, sifilis, di-
senteria bacilar, etc.). .

b) néoplasias (10%).

,C) corpos extranhos (calculos, vermes,
obJetos, etc)

d) invaginacbes (5%).

1) congénitas

2) adquiridas

B) intra-murais

hématomas.

descolamento mesentérico e fibrose pa-
rietal.

benignas.
malignas,

1) traumatismos

2) néoplasias

PR N S S
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"~ 'C) extra-murais

[ congénitas.
1) aderéncias { mflam’a t'(ﬁnas.
l traumaticas.
neopléasicas.
2) Thérnias { estranguladag.
(44%) encarceradas.

"~ 73) vélvulos (10-50%).
4) tumores.
X 5) erros do desenvolvimento.
6) ileo artériomesentérico.

IT — Oclusées por perturbagdes nervosas.

" A) ileo paralitico ou adinimico.

B) ileo espéstico ou dinamico.
~ IIT — Oclusées por insuficiéncia circulatéria.
A) embolia mesentérica (infarto anémico).

B) trombose mesentérica (infarto hemorragico).
- C) iespasmo vascular traumaitico.

, vEstes tres mecanismos de produgio de ileo podem agir copicomi-
tantemente como € o caso nos vélvulos, nas invaginagbes e nos:
‘estrangulamentos por bridas ou por hérnias. Nesses casos, o mesmo
-agente que oclue mecanicamente 4 luz da alca intestinal, pode provocar
uma insuficiéncia circulatéria parcial ou absoluta e portanto um ileo
~circulatério ; esta condigdo, por sua vez, acarreta a producio de edema,
que altera a funcdo dos plexos nervosos. Portanto, o mesmo agente
produz, ao mesmo tempo, um ileo mecénico, circulatério e nervoso.

- Para haver uma oclusio nio é necessirio que a luz do intestino
‘esteja -absolutamente ocluida, sua musculatura completamente parali-
‘sada e se encontre uma insuficiéncia circulatéria completa; pelo_con-
trdrio, a agdo parcial e combinada destes agentes pode provocar um
ileo, quando um deles, s6 por si, poderia ser insuficiente para pro-
voca-lo. ' “

De todas estas formas de oclusGes, a mais frequente é o estrangu-
Jamento provocado por hérnias, As estatisticas americanas avaliam
em 44% a sua frequencia; na 162 cadeira desta Faculdade, obser-
vamos, durante 4 anos, 29 casos de oclusbes mecanicas, das quais 21
eram provocadas por hérnias estranguladas ou encarceradas. Em
segundo lugar estdo as oclusées por bridas, cuja frequencia é avaliada
entre 30 e 40% e das quais reunimos 3 casos. Quanto as outras
modalidades de oclusdes ,observa-se, singularmente, que existe uma
verdadeira distribuicio geografica das diferentes formas. Assim, as
invaginacBes intestinais que sdao raras em todos os paizes (mais ou
menos 5% constituem a forma mais frequente de oclusbes na I~ngla-
‘terra, Dinamarca e Australia.. Quanto ao.vol,vulq (11eo. por torsdo de
alga) verifica-se que na Russia e na Servia, € 0 mecanismo responsa-
vel por 50% das oclusdes, a0 passo que noOs outros paizes apenas
alcancam 10%. BraUN e WORTMANN procuraram relacionar este
*fato‘corh o fator alimentar, mostrando que, e_m _df:termlnad:; pc?rtes
da Russia, o dolicocolo ¢ frequente (20% dos individuos), podendo-se
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explicar esse fato pela alimentagio vegetariana, que requer maior
permaneéncia nos colons para sua fermentagao.

Pondo-se de lado o fator” etioldgico e levando-se em consideragio
as condig¢bes anatomo-patolégicas da oclusdo, os ileos podem ser
distinguidos -em dois grangles grupos;

1 — ileo simples, que é aquele em que se verifica unicamente
uma parada da progressio do conteudo intestinal, sem se verificar
concomitantemente nem estrangulamento da luz da al¢a ocluida, nem
lesdes dos vasos que se destinam a alga. :

2 — ileo estrangulado, ou ileo com estrangularhento, em que se
pode verificar unicamente um desaparecimento da luz, ou, ao mesmo
tempo, um estrangulamento da luz da al¢a e dos vasos que.se desti-
nam a essa mesma alca, Estes sio os casos mais graves de oclusoes
intetinais, pois, com a insuficiéncia circulatéria que se estabelece, .
diminue de muito a viabilidade da alca; pode sobrevir uma necrose.
por anemia das paredes do intestino, sua perfuragio e consequente
peritonite mortal (fig. n.° 1). Contudo, basta a necrose da parede
para que o peritomio possa ser contaminado, ou diretamente pela
passagem dos germes atravez da parede que se torna permeavel, ou,
pelos trajetos linfaticos que drenam o conteudo da alga, nos quais os

germes continuam em evolugdo.
: Pl

Fic. 1

Peca operatéria ressecada em um caso de ‘oclusio aguda do del-
ggdo (estrangulamento por brida). Paciente .operado por apendi-
cite supurada ha 12 anos; quadro de -oclusio ,intestinal aguda
ba 72 horas. Cerca de 2mts, 50 do intestino delgado achavam-se
estrangulados por uma brida que se-extendia do céco 2 parede
abdominal; essa alga estava completamente necrosada e .em alguns
pontos prestes a romper-se, pelo que foi considerada nio viavel e
: ressecada.
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Do ponto de vista anatomo-patoldgico existe uma grande diferenca
entre os casos de oclusio em um tnico ponto ou oclusio em dois ou
mais pontos de u’a mesma alqa. '

a) si uma alga ‘do intestino delgado € ocluida em um tnico
ponto, verifica-se, dentro de algum tempo, um actimulo de.liquido e
de gazes a montante ao ponto de oclusio; esse gaz em Sua maior
‘parte provem dos gazes da degluti¢io, muito ricos em Az., que nio
é normglmente absorvido. Esse material distende a :alca, numa por-
¢do maior ou menor, a partir do ponto de oclusdo, de acordo com o.
tempo durante o qual o intestino permanecer ocluido; entretanto, a
pressao no interior da alga nio alcanga nunca um grau tao elevado,
para provocar perturbagdes na circulagio da parede intestinal, o que’
explica a rel&iva benignidade desses ileos. :

b) ' si a oclusdo se realisa em dois ou mais pontos do intestino,
forma-se o.que se denomina alga de ‘Wahl, e as lesdes anatomo-pato-
légicas que se verificam sio geralmente muito mais graves do que
aquelas que se observam has oclusGes em um tnico ponto. O gaz,
que normalmente transita pelo intestino, origina-se de duas fontes:
70% do gaz ¢é deglutido com os alimentos e quasi todo ele é consti-
taido por azoto, ndo absorvivel; os 30% restantes sio formados por
um gaz autégeno, que se desprende na luz intestinal, ou pelas trocas
. com o sangue (oxigénio e anidrido carbdnico, ambos absorviveis) ou,
‘que se forma gragas aos processos de fermentagio (hidrogénio meta-
na, amonia, gaz .sulfidrico, etc., todos nio absorviveis, e anidrido
carbonico, absorvivel). Apbés a oc¢lusio da alca em dois pontos, o
-gaz que se origina da degluti¢o nio mais alcanca o interior da alga
de Wahl; porém a quantidade de gaz de fermentagio que normalmente
€ pequena, torna-se muito maiodr, provocando uma elevagio da pressio
dentro da luz intestinal. Em consequencia disso, a absorp¢do pela
mucosa dessa alga altera-se e nio tarda a desaparecer completamente;
porém, o liquido que ji existe nessa alga ocluida é muito rico em
substancias protéicas, que se destinavam ao sangue do sistema porta;
porisso, forma-se um meio hipertonico em relagdo ao plasma, e resulta
uma corrente osmética centrifuga que aumenta a quantidade de liqui-
do dentro da luz de intestino. Mas, com isso, a pressdo intraluminar
torna-se maior e alcanca a pressio normalmente existente nos capila-
res venosos da parede do intestino, provocando o seu bloqueio; mas o
sangue continua a ser comprimido no sistema capilar, gracas & pressio
sistolica dos capilares arteriais, e, ndo tarda sobrevir uma corrente de
plasma para dentro da luz intestinal e outra para a cavidade peritonial ;
pouco a pouco vai-se estabelecendo_o quadro de um infarto hemorra-
gico. Com mais essa grande quantidade de liquido, a pressdo, dentro
da alga, eleva-se alcangando aquela que existe nos. capilares arteriais
da parede do- intestino, e, sobrevem o infarto anémico. Seguem-se
entdo todas as consequencias desastrosas de uma anemia tissular
aguda, capaz de provocar o aparecimento de ulceragdes, necrose e per-
furagio da alca ocluida, lancando-se para a cavidade peritonial, todo
aquele liquido, rico em germes virulentos e substancias téxicas do seu
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metabolismo; dentro da alca, essas substancias nio eram absorvidas,
pois a absor¢io da mucosa esti anulada pela pressdo, mas, no peri-
tonio livre e praticamente normal, ha uma absorgdo em massa, colapso
téxico, e morte. . _

O grosso intestino constitue, até certo ponto, uma excepgio a
esta regra, porque a sua oclusio em um fnico ponto € capaz de
determinar a formagdo .de uma alga de Wahl, pois a valvula de
Bauhin pode ser infranqueavel no sentido retrégrado, o.que nem
sempre se verifica.

Deante de uma alga ocluida em dois pontos, e que apresenta
sinais de insuficiéncia circulatéria, o cirurgido € chamado -a avaliar
a sua viabilidade; se os processos de anoxemia-aguda forem irrepa-
raveis, a alga deve ser ressecara (fig. 1), porém, em easo contrario,
a alga deve ser conservada. Para julgar dessa viabilidade, apds des-
fazer a oclusio, o operador deve verificar tres pontos importantes:
a) volta da coloragio normal espontaneamente ou apds lavagem com
soro fisiolpgico aquecido; b) movimentos peristalticos presentes e
provocados por piparotes e c¢) batimento dos vasos mesentéricos.

T

FISIOLOGIA PATOLOGICA .

'

Ao lado das alteragGes anatomo-patoldgicas na alga ocluida, os.
portadores de oclusdo intestinal apresentam um quadro toxémico
geral, que os leva, mais ou menos rapidamente, 3 morte, Desde muito.
tempo, tem-se observado que as oclusdes altas, nas primeiras porgoes
do trato gastro-intestinal, sdo muito- mais graves que as oclusées das
porgBes terminais do intestino. As experiencias classicas sdo as de
HarTweLL e de HocUueTr (1912). Esses autores usaram cies, nos
quais realisaram uma laparatomia e a ligadura do intestino logo apods
o piloro; observaram que esses animais apresentavam, sempre, vomitos
incoerciveis eliminando grande quantidade de liquidos, e, vinham a
falecer em um tempo muito curto (cerca de 48 horas). Observaram
tambem esses autores, que se ministrassem uma razoavel quantidade
de cloreto de sbdio a esses cdes assim operados, eles poderiam entrar
em um estado de adaptagdo, no qual poderiam viver até 30 dias. Os
dois autores citados levantaram, entio, a hipitese de que, dentro da
alga ocluida, forma-se uma quantidade muito grande de substincias
toxicas, que sdo absorvidas ,e, matam o-animal por intoxicagfio; ainda
mais, langaram a hipétese de que o cloreto de sédio é uma anti-toxina
ou um antidoto desses venenos que sio absorvidos da luz do intestino
distendido pela ocluséo. ‘ _ :

Essas ideias sobre a patogenia da”intoxicagio nos casos de ileos
duraram até pouco tempo atraz, quando varios autores e, principalmente
OwWEN WANGENSTEEN, mostraram que a absor¢io atravez da mucosa,
.intestinal, estd muito diminuida ou completamente abolida, quando
existe uma distensdo das paredes da alca em questio. O autor cita-
do, mostrou mais, que nos animais intensamente intoxicados por ima’
oclusdo antiga, ndo se verifica a presenca de tais substincias téxicas.
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(principalmente a histamina) no sangue circulante. E ainda. veri-
ficou que n3o havia uma semelhante absor¢io porque, se retirasse 0
sangue que drena de uma al¢a ocluida, em um animal moribundo por
uma velha oclusio, e o injetasse na veia de um outro animal, este nio
:apresentava os sinais da intoxicagio. Procurou-se, entio, novas expli-
cagOes para a toxemia que sempre acompanha as oclusGes intestinais,
até que se teve a ideia de estudar os componentes quimicos do sangue
«dos animais em oclusio experimental. WANGENSTEEN repetiu as
experiencias de HARTWELL e HogukT, verificando que os cies com
-oclusio alta apresentavam uma grande baixa no cléro, um aumento do
azotlo nag proteico no sangue circulante e morriam em um estado de
alcalose ; verificou tambem que, com a ministra¢io de cloreto de sodio,
havia um restabelecimento dos valores do cloro e do azoto e uma corre-
¢do do pH sanguineo. ‘

Hoje sabe-se que a toxemia durante a oclusio intestinal é fruto
.das alteragbes profundas que sobrevém no metabolismo do cloro, da
-agua e do azoto. )

a) metabolismo do cloro durante as oclusées.

Nas oclusées das primeiras por¢Ges do intestino delgado verifica-se
.que o animal de experimentacio ou o doente, entram rapidamente em
um regimen de vOmitos incoerciveis, eliminando grande quantidade de
liquido. Esse liquido é constituido, principalmente, por suco gastrico
. portanto € rico acido cloridrico. Aos poucos, vai se processando
a eliminagio de grande quantidade de acido cloridrico, que leva o
.organismo a uma espoliagdo aguda de cloro. Em consequencia disso,
'ha uma baixa pronunciada do cloro no sangue ou seja uma hipoclo-
remia, sempre acompanhada por uma baixa do cloro na urina ou seja
-uma hipocloruria ; verifica-se que os valores do cloro no sangue e na
urina podem ser reduzidos & metade de seus valores normais.

- Entretanto, o cloro ndo existe no sangue em estado de liberdade,
mas esta associado ao sédio, sob a forma de cloreto de sédio. Com a
«dissociagio deste elemento em ions Cl. e Na. e posterior eliminagio de
-parte do estoque de cloro pelo suco gastrico, verifica-se, no sangue,
.grande quantidade de ions Na. em estado de dissociag@o; parte desses
ions Na. entra em combinagio com o radical CO, OH, que sempre
existe, formando grande quantidade de bicabornato de sédio que leva,
rapidamente, o animal de experimentagdo ou o paciente portador de
oclusio, a um estado de alcalose compensada ou descompensada, de
acordo com a duracio da molestia. A porgdo restante dos ions Na.,
livee no plasma, ¢ eliminada pelo rim, proyocando um estado de hiper-
natriria transitéria; como consequencia dessa espoliagio do sédio do
sangue, sobrevem um estado de hiponatre%mia (baixa de sodio do
'sangue ).

b) metabolismo da agua durante as oclusdes.

O organismo necessita grande quantidade de agua para que as suas
trocas metabélicas se processem regularmente. E’ sabido que um 1.nd1-
viduo de 70 quilos tem 45 de agua. Sabe-se tambem que o il’lleld.UO
ndo suporta uma redugio dessa agua sindo dentro de limites muito
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pequenos ; assim, quando se perde 10% desse estéque de agua, sobrevemr
graves perturbacdes, e, a perda de 20-22% ¢ inexoravelmente mortal..
Podemos comparar, entio, a importancia da agua com os outros
elementos do organismo quando lembramos que o individuo suporta.
a perda de 1009% de suas gorluras e 50% das suas proteinas (o seuw:
peso reduz-se de 40% mas continua a viver).

Pois bem, nos individuos que apresentam oclusdo intestinal alta,.
verifica-se uma espoliagio aguda e intensa da agua por dois motivos.
Em primeiro lugar, a agua nio se fixa nos tecidos, porque o meta-
bolismo hidrico tissular é garantido principalmente pelo sodio, e os-
valores desses ions Na estdo muito .reduzidos. Em segundo lugar,
a agua ¢ eliminada em quantidade fabulosa pelos vomitos, tdo intensos.
e tao precoces. Neste particular observa-se que as oclusées supra-va--
terianas, dentro de sua gravidade, sdo mais benignas que as infra- va-
terianas, porque, nas primeiras, o liquido eliminado é sdmente o suco- °
gastrico, ao passo que nas segundas, eliminam-se tambem as secre-
¢Oes bilio-pancreaticas. Sabemos, que normalmente esse liquido gas—
tro-bilio-pancreatico derramado na luz do trato gastro-intestinal al--
canga cerca de 7.500 ccs. nas 24 horas; porem essa grande quantidade
de liquido é novamente absorvida pelo delgado e pelo céco. Acresce
ainda o fato de que durante as oclusbes essa quantidade de liquido-
eliminada é muito maior que aquela que normalmente é secretada para
a luz intestinal, pois, com a oclusdo, distengdo e peritaltismo aumen--
tado, tanto a secregio gastrica, como a bilio-pancreatica, acham-se-
exageradas. L

Apbs algumas horas de vOmitos incoerciveis, sobrevem um es-
tado de grave desidratacdo, que o médico pode reconhecer pelo au-
mento da viscosidade do rsangue, pelo aumento relativo do ntimero-
de seus elementos figurados e da taxa de hemoglobina, pela desidra-
tacdo da pele e da lingua, pela concentragio da urina, etc.; esse es-
tado leva rapidamente a morte. '

c) metabolismo do azoto durante as ocluses

O metabolismo normal das proteinas é muito complexo; entre--
tanto, do ponto de vista didatico, ele pode ser esquematisado nas se--
. guintes fases:

As proteinas sdo absorvidas pela mucosa intestinal sob a forma.
de aminoacidos, os mais simples, e levadas pelo sangue do sistema.
porta até as células hepaticas. Af, essas substancias sofrem um pro-
cesso de desaminagio, sendo, entdo, transformadas em albuminas do-
sangue, soro albumina e sérd‘globulina, e sob essa forma, lancadas ‘na
corrente circulatéria. Por essa via hemadtica, a proteina alcanca os-
tecidos, onde vai servir ag seu metabolismo,.sendo depois devolvida ao-
sangue, sob formas azotadas mais simples, acido drico e polipeptideos.
Essas substincias voltam pela via hemética para o figado, onde sio-
novamente modificadas pela célula hepatica e novamente devolvidas.
ao sangue, som forma de uréia. Essa uréia do sangue é entio elimi-
nada pelos rins. Como se vé a quantidade que normalmente existe,.
no sangue, de polipeptideos, 4cido trico e uréia, é regulada pela fun-

\
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¢ao do figado e do rim e pelo metaholismo tissular. Mas este, é re-
gido diretamente pelo sodio e pelo cloro, e principalmente pelo cloro,
de tal sorte, que, uma redugio dos valores do cloro é capaz de provo-
car uma perturbacdo metabolica tissular. Durante os estados de
‘oclusdo intestinal, ha uma hipocloremia mais ou menos acentuada, e,
em consequencia desta, sobrevem uma alteragio do metabolismo de
todos os tecidos do organismo, uma desassimilagio azotada geral, que
se caracterisa pelo lancamento de enorme quantidade de polipepti-
deos e acido urico, para a corrente circulatéria. Estas substancias
sdo parcial ou totalmente clivadas, de acordo com a capacidade fun-
cional do figado, do que resulta a formagio de grande quantidade de
uréia,"lancada para o sangue e eliminada pelo rim. Mas o rim € entao
‘obrigado a levar a0 maximo a sua capacidade de concentragio, afim
de eliminar muita uréia; entretanto, o individuo estd em um estado
de profunda desidratacio e esta capacidade do rim tem agora um li-
mite pouco maleavel. O mendr grau de insuficiéncia renal, traduz-se
por um actimulo da uréia no sangue circulante e, portanto uma hipe-
razotemia. Logo a célula hepatica torna-se incapaz de clivar uma
quantidade tio exagerada de polipeptideos e acido trico do sangue, o
que~agrava a hiperazotomia e provoca uma hiperpolipeptidemia. A
dosagem do azoto total e dos polipeptideos no sangue e na urina sao
indices para se avaliarem estas perturbagGes do metabolismo azotado
nos quadros de oclusdo intestinal.

Quando a oclusdo intestinal se processa na parte terminal do ileo,
ou nos colons, o quadro mérbido é muito diferente daquele que aca-
bamos ‘de descrever. Verifica-se que o animal com oclusio do ileo
terminal vive satisfatoriamente durante um tempo razoavel, mesmo
sem a ministracio de cloreto de sdédio, e sé tardiamente, apresenta
vOmitos e toxemia ; entretanto, quando esta aparece, o cloreto de sédio-
nio é capaz de prolongar a sua vida. Estes fatos, confirmados pela
observacio clinica, sdo explicados. Na oclusdo baixa, os diferentes-ele-
trolitos, particularmente os ions Cl. e Na. sio tambem langados para
dentro da luz intestinal, porem sio novamente absorvidos pelo intes-
tino e nio sio eliminados. Por isso, a oclusio baixa é mais benigna
que a oclusio alta. Esses fatos somente sdo validos para as oclusGes
em que nio se forma uma alga de Wahl. Nestes casos, e particular-
mente nas oclusdes do grosso intestino, grande quantidade de liquido,
rico em cloro, permanece em estase dentro da alca ocluid-a em dois
pontos, como estudamos nas alteracbes anatomo-patolégicas. Por-
tanto, continua a haver uma espoliagﬁq do qrganismo em cloro e em
agua, pois que a absor¢ao na alca distendida exageradamente, nido

mais se verifica.
_BASES GERAIS PARA O TRATAMENTO DA OCLUSAQ,

Do que acabamos de estudar soblte a patologia da ocluséo intes-
tinal podemos tirar as premissas mals importantes, sobre as quais
se fundamenta o tratamento dos pacientes portadorf,s de semelhante

“estado mérbido. As finalidades desse tratamento sao tres:
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a) correcio das alteragdes metabolicas gerais.

b) corregio das alteragbes patologicas locais. \

c) restabelecimento da fungio intestinal pela remocdo da causa
da oclusido.

CORRECAO DAS ALTERACOES METABOLICAS GERAIS

Esta - finalidade fica preenchida mediante a restauragio do equi-
librio hidrico e do equilibrio eletrolitico. |

O equilibrio hidrico é restaurado pela ministracdo de agua sob
todas as formas, e, por todas as vias. A forma mais pratica de se
minisirar agua consiste no emprego de séro fisioldgico isotonico, pela
via subcutanea, empregando-se 3-4.000 ccs., de acordo com’/o grau
de desidratacio do paciente; entretanto, pode-se ministrar pela via en-
dovenosa, sob a forma:de vendclise continua, grandes quantidades de
soro fisiolégico. O soéro fisioldgico é preferivel ao glicosado pois
torna-se mais um veiculo importante de cloro, que tanta falta faz
ao paciente. A ministragdo de agua pelas vias naturais ou pelo réto
deve ser evitada.

A restauragdo do equilibrio eletrolitico é conseguida medianfe a
ministragdo de cloro. Quasi todas as alteragbes fisioldgicas existen-
tes na oclusio resultam de uma espoliagio do organismo em cloro.
A fungio do médico consiste em garantir o capital clorado a dispo-
sicgio do individuo, para que esse ion Cl. nio falte, afim de garan-
tir o metabolismo tissular ; dessa maneira, com um tnico medicamento,
faremos a profilaxia nio s6 da hipocloremia, mas corrigiremos tambem
o metabolismo do azoto, que ndo é outra cousa que a comsequencia-
e o deficit clorado. A ministra¢do do cloro, faz-se sob a forma de
soro cloretado hipertonico, a 20%, pela via endovenosa; a quantidade
a ser empregada, varia ngturalmente com o grau de intoxicagao .do
paciente. Para uma orientagio mais positiva, ¢ cirurgido deveria
recorrer-se, a cada momento, do laboratério, verificando o teor do
plasma em cloro; a quantidade de soro cloretado a ser ministrada
dependeria dessas dosagens. Entretanto, sob o ponto de vista pra-
tico essas dosagens repetidas sido irrealisaveis, pois, exigem um de-
terminado tempo para serem corretamente executadas, quando o.estado
do paciente exige medidas rapidas. Entdo, sio os sinais clinicos,
como o estado de intoxicacdo e a agitagdo do paciente, a desidratacio
da lingua, os exames rapidos como a concentracio da urina, a
taxa de hemoglobina, etc., que orientam o médico. Geralmente, em-
pregam-se 180-200 ccs. de solugio a 20% de cloreto de sédio nas 24
horas, em doses fracionadas de 20 ou 40 ccs. cada uma.

A ministragdo de séro glicosado hiperténico. e insulina pode ser
vantajosa para melhorar a fixagdo da agua nos tecidos.

CORRECAO DAS ALTERAGCOES PATOLOGICAS LOCAIS

Todas- as perturbagbes patologicas locais, na alca ocluida, sio
consequencia da distensdo da referida alca, e, por isso, a descom-
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pressdo deve ser imediata. Essa descompressio pode ser corseguida
por duas maneiras: pela intubagio intestinal seguida de aspiragio, e
pela enterostomia. ,

M. EINHORN, em um interessante artigo, reuniu uma série de
estatisticas sobre casos de oclusio intestinal, mostrando uma evidente
reducdo da mortalidade, nas séries mais recentes. Assim, as obser-
vagc}es feitas em grande numero de ocluidos, antes de 1930, por
GuiLLAUME, ARHURST e MILLER, oferecem, respectivamente, na mor-

talidade de 63,2%, 69,3% e 61% ; por outro lado, as estatisticas mais
- recentes, publicadas por Moss, BovycE e NorTH, verificadas igual-
mente em grande nimero de pacientes, mostram a mortalidade de
31,7%, 36,3% e 29,2%, respectivamente.

Essa grande redugio da mortalidade deve ser atribuida, em parte,
ao diagndstico precoce e ao aperfeigoamento da técnica cirtirgica,
porém, a sua principal causa foi a introdugio sistematica da descom-
pressdo imediata das -al¢as intestinais. Com auxilio dessa medida te-
rapéutica, a intervengio pode ser adiada, até que as condigGes gerais
do paciente tenham melhorado, e o equilibrio hidrico e quimico es-
teja restabelecido; “a operagio torna-se entio, um processo de elei-
¢ao e nao de emergéncia’. ‘

A.descompressio das alcas intestinais, com auxilio de uma sonda
de borracha, foi usado, pela primeira vez, por KussMauL e CAHN,
" em 1884, e tambem por LEvIN, em 1921. Porém, a introducio sis-
temdatica do processo, com bases experimentais e clinica, deve ser atri-
buida a WANGENSTEEN. Este autor introduzia pela boca do paciente
uma sonda de Levin, que apresentava alguns orificios em sua ex-
tremidade distal, adaptando um dispositivo .de aspiragdo, na extre-
midade externa da sonda; assim, logo que a sonda alcangava o es-
tomago, todo o seu conteudo era-aspirado (fig. 2a). Em seguida, a
sonda era levada para o duodeno, e a aspiragdo do conteudo intestinal
iniciava-se. Porém, os inconvenientes deste tipo de sonda foram logo
percebidos, pois, um actimulo de liquido no estémago, apdés a passa-
gem da sonda pelo piloro, nfo poderia ser aspirado (fig. 2b).

Fic. 2

\

Esquema da aspiragio do conteudo gastro intestinal, com auxilio da
sonda de Levin: a) Aspiracio do conteudo gastrico; b) Aspiracio
do conteudo intestinal conservando o conteudo gastrico.

(M. Einhorn).
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Para evitar esses inconvenientes, WANGENSTEEN, propoz o uso
da sonda que traz o seu nome, e que se caracterisa pelo fato de apre-
sentar varios orificios nas tltimas 10 polegadas, esperando, assim,
conseguir uma aspiragio simultanea do estdmago e do duode-

no. (fig. 3).

Fic. 3

Sonda de Wangensteen aplicada em um caso de oclusio; os esquemas

mostram a possibilidade de se obter, ao mesmo tempo, a aspiragio
/ do conteudo géastrico e intestinal,

(M. Einhorn).

&

M. EinmORN, fazendo um estudo experimental da sonda de Wan-
gensteen, mostrou a impossibilidade de se realizar uma aspiragdo cor- -
reta, com auxilio desse tipo, pois que, todas as vezes que os orifi-
cios superiores da sonda estiverem colocados acima do nivel liquido
do estdmago, toda aspiragdo somente retira gaz, mas nao aspira o li-
quido. Para evitar esse inconveniente propoz um novo tipo de sonda
(sonda de EINHORN) que se caracterisa pelo fato de apresentar uma
dupla luz interior; trata-se portanto de uma sonda dupla, apresen-
tando orificios terminais em um dos compartimentos e orificios al-
tamente situados no outro (fig. 4). ' '

Assim, aspirando-se, sucessivamente, um e outro compartimento
da sonda, descomprimiremos o estdmago e o intestino.

Duodenir Sromach Duodenum® “Sromach

- Fic. 4
Sonda dupla de Einhorn, Somente assim é possivel uma aspiragio

simultanea do estdmago e intestino.
(M. Einhorn).



REVISTA, DE MEDICINA — 28 FeveremRo. 1942 17

, Hoje, as sondas mais empregadas sgo as sondas duplas de Miller-
Abbot e de Einhorn. A sonda de Miller-Abbot é dupla, e apresenta
uma porgao distal com uma oliva, aquem da qual existe um pequeno
baldo. Quando a sonda ¢ introduzida até o duodeno, o pequeno baldo
¢ insuflado e estabelece-se um sistema de aspiracio continua em sua
extremidade externa  (fig. 5). Dessa maneira, o conteudo de uma
determinada porgio da alca é aspirado e a alga descomprimida, até
que suas paredes internas entrem em leve contato com o baliao insu-
flado, cujo didmetro é pouco menér que aquele de uma alga intestinal.
O contato com o baldo desperta o peristaltismo nas paredes da alca
descomprimida, e o tubo pode entdo progredir no interior do intestino,
até a alca subjacente, onde o conteudo ¢ aspirado novamente e o pro-
cesso se repete. Assim, todo o conteudo intestinal é aspirado, e, se
a oclusio é mecanica, o tubo caminha até o ponto ocluido, e, ai perma-
nece, drenando o liquido e o gaz que constantemente se acumula. Se
a oclusdo se processa por um ileo adindmico, o mecanismo € o mesmo;
o tubo é levado pelo peristaltismo até a alca paralisada; aspira o seu
conteudo, descomprime as suas paredes, e, o peristaltismo reaparece
novamente.

A B

Fic. 5

Sonda dupla de Miller-Abbott. Caracterisa-se por apresentar um
pequeno balio em sua éxtremidade distal, o que disperta o peristal-
tismo intestinal.

O outro processo de descompressdo intestinal é a enterostomia;
essa operacio de derivagio externa da alca, feita acima do ponto de
oclusio, foi universalmente empregada por todos os. cirurgies, € nos
livros de técnica, encontram-se numerosos processos descritos. Hoje,
apés a introdugdo da intubagdo e aspiragéo intestinal, tornou-se um
processo de excepgio, que se emprega em casos muifo especiais.
Essa intervencio nio apresenta nenhuma vantagem sobre a aspira-
cio continua por sonda, e as desvantagens sao as seguintes :

1 — é uma intervencido que nao afasta a causa da oclusio intes-
tinal.
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2 — produz uma fistula intestinal temporaria ou definitiva,
conforme o processo empregado.

3 — drena unicamente a.alga derivada, e portanto nio restitue
o peristaltismo a todo o intestino quando existe um ileo paralitico.
4 — aumenta as causas do .ileo, por ser uma intervencio, e,

futuramente pode favorecer uma nova oclusde. por bridas.

Hoje, a enterostomia é uma operagio excepcional, somente indi-
cada, ap6s o estudo metddico de cada caso. Uma excepgdo existe.
para as oclusdes sigmoidianas, pois nessas circunstincias 'a enteros-
tomia constitue, por si, um tratamento da causa da oclusio e nio tem
somente a finalidade de descompressdo; assim, por exemplo, em um
caso de oclusdo do reto ou do' colon pélvico por um cancer, langamos
mao da derivagdo externa do sigmoide, que ndo sé afasta o quadro da
oclusdo intestinal, como constitue o' primeiro tempo para a ressec¢io
da neoplasia.

'RESTABELECIMENTO DA FUNCAO INTESTINAL PELA
REMOCAO DA CAUSA DA OCLUSAO

A primeira pergunta que o cirurgido deve formular desde que o
diagnostico de oclusio intestinal seja feito, é se a causa dessa oclusio
pode ou ndo ser removida por uma intervencio e, no caso ‘afirmativo,
se essa intervencdo deve ser imediata ou tardia. - De qualquer manei-
ra, nenhum caso pode ser operado em estado de intensa toxémia ‘e
.desidratacdo, antes que as condi¢Ses metabdlicas gerais tenham sido
corrigidas. ' ‘

A consideracdo mais importante para a intervencio imediata é
o estado da circulagio sanguinea da al¢a ocluida. J4 sabemos que as
perturbagbes circulatorias. das paredes do intestino podem ser causa- -
das pela compressdo direta dos vasos mesentéricos (como é o caso dos
volvulos) ou pela distensdio exagerada da alga ocluida, ou pela embo-
lia ou trombose ‘dos vasos mesentéricos. A consequencia inevitavel
€ a anoxemia tissular aguda, perda da viabilidade, necrose e perfu-
ragdo acompanhada de peritonite mortal: A laparotomia deve ser
imediata, para evitar os perigos decorrentes da contaminacio perito-
nial. A operagio a ser realisada depende das alteragbes anatomopa-
toldgicas existentes. Se as perturbagbes circulatérias desaparecem
com a supressdo da causa da oclusio, isto significa que a alca é viavel
e portanto deve ser conservada; se, pelo contrario, as perturbaces cir-
culatérias sdo definitivas, a alga nio é viavel, e deve ser ressecada.

Quando o cirurgido se convencer de que a causa da oclusio s6-
mente serd removida por uma intervencio, porém, nio existem per-
turbacbes circulatorias da algd ocluida (infelizmente isso acontece
poucas vezes), a operagao ¢ adiada para uma ocasiio mais oportuna,
até que as alteragdes metabdlicas gerais e as condicdes locais da alca
distendida tenham sido cuidadosamente corrigidas. '
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Quando a causa da oclusao nao pode ser removida por uma in-
tervengio, como é o caso do ileo paralitico, somente a intubagio e os
medicamentos usuais citados serdo empregados.

Naturalmente deante de cada caso particular o cirurgido langa
mao de medidds terapeutlcas que se aplicam especialmente a esse
caso, e que se devem associar ao plano geral de tratamento que deli-
neamos em tdo poucas palavras. Como exemplo, citamog o bloqueio
do sistema simpatico pelas anestesias raquidianas ou para-vertebrais,
para o tratamento do ileo adinamico, o emprego do -recibito ventral
para o tratamento do ileo artério-mesentérico, etc.

i

y

ESTADOS ANEMICOS
ANEMIA PALUSTRE
CLOROSE
DESNUTRICAO
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PYORRHEA

Gengivas sangrentas, dentes abalados e mau_ l3alito:
Resultados positivos em 8 dias, com o especifico

PYORRHON

. " CONSULTAS:  30$000.

DEMONSTRACOES PRATICAS AOS SENHORES MEDICOS
" E DENTISTAS

Dr. Clineo Paim

'R. Barao de Itapetininga, 120 — 5.° andar — Salas, 5()5 e 506
(CASA GUATAPARA)
TELEFONE: 4-4050 — SAO PAULO

Pyvorrhon
“Um medicamento que veio resolver 05 casos de Genivites e Pyoréa
ATES ,T ADO

E’ para mim um prazer atestar que venho empregando
em minha clinica com os mais brilhantes resultados, o Pyorrhon,
medicamento de escol para o tratamento da Piorrhéa Alveolar
e das Gengivites.

Tambem venho calorosamente recomendando o seu uso
aos meus pacientes, porque assim fazendo estes teem assegu-
rada a perfeita saude do seu meio bucal.

O Pyorrhon é um preparado que pela propaganda honesta
com que € lancado e pelos seus meritos, merece da nossa classe
a melhor acolhida.

Sdo Paulo, 6 de Outubro de 1939.

Octavio Demacq Rosas.

Receite PYORRHON aos seus clientes
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GONADOTROPINAS (1)
D. M. GONZALEZ TORRES

A influencia da hipofise sobre as gonadas observa-se nos sin-
dromas clinicos da patologia hipofisaria:

a — na insuficiencia hipofisdria prepuberal ha falta de desenvol-
vimento sexual e dos caractéres sexuais: testiculos atréficos ou ectd-
picos, bolsas pequenas, penis rudimentar, ausencia de pelos axilares
e pubianos, etc.’ -

b — na msufz-cienc'ia hipofisdria do individuo adulto (tumores
destrativos da hip6fise, enfermidade de Simmonds, magreza hipofisaria
de von Bergmann) observam-se: mna mulher: transtornos menstruais
menstruagées retardadas e escassas, amenorréia, frieza, atrofia ma-
maria, ovariana, etc... no homem: {frieza, impotencia, atrofia testi-
cular etc.

A injecdo de extrato, ou o enxerto podem restituir o estado
normal, se a degeneragdo ndo € muito pronunciada.

Tudo isso, em ambos os sexos alem dos transtornos metabdlicos.
E’, porem a experiencia animal, a que nos mostra resultados mais
-1nteressantes

Ja CusHING em . 1910 e ASCHNER em 1912 descreveram que a
‘hipofisectomia causava atrofia genital.

A hipofisectomia prepuberal do animal determina, alem dos trans-
“tornos metabdlicos e do crescimento falta de desenvolvimento sexual,
os orgdos genitais permanerem atr6firos, faltam os caractéres secunda-
rios, ndo ha ovulagdo nem espermatogenese etc. ..

Na hipofisectomia post-puberal ha regressio de sexualidade: ob-
servam-se na femea repouso e atrofia do ovario, falta de ovulagio e
cio etc. $

No macho: atrofia dos orglos genitais, perda de erecio, etc...
As experiencias de SMITH (1924) demonstraram que a implantagio
.da hipofise restitue a funcio sexual a animais hipofisectomizados.

Este mesmo autor, e ENGLE (1927), Aschheim e outros, provo-
.caram amadurecimento precoce em animais inteiros por injecdo de
.extrato de [6bulo anterior;

Evans E LonG em 1922 ja haviam conseguido causar hiperluteini-
zagdo em ovarios de ratas por injecdo de extrato de lébulo anterior.
‘Tudo isso estava demonstrando, a presenga, na hipéfise, de uma subs-
tancia que atuava, estimulando as gonadas, de uma substancia gonado-
tropa; e em 1933 FevoLp, HisAw E coLAB., e W. LAWRENCE em 1934

(1) Palestra na reunido mensal da Cad. de Neurologia (Prof. A. Tolosa) da Fac.
de Med. de S. Paulo, 6-XI-1941.
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demonstraram que sdo dois os fatores ganadotropicos hipofisarios, con-
seguindo separa-los do extrato da hipoéfise, aproveitando a diferenga
de solubilidade na agua; \

embora ndo separados puros, um dos fatores, muito soluvel na
agua, estimulava o ovario, provocando o crescimento e maturacgio dos
foliculos e no macho estimulava a linha seminal ou espermatica, € cha-
mou-se h. gonadotropo de maduragdo folicular, ou fator A, ou gona-
doestimulina A, ou fator gametocinetico;

.0 outro fator, quase insoluvel na agua, estimulava a luteinizagio-

do foliculo maduro (celulas da granulosa e da teca), e no macho, as
celulas intersticiais, e chamaram h. gonadotropo luteinizante, gonado-
estimulina B, fator B. Este hormoénio ndo produz luteinizagdo quando
hdo ha foliculos maduros no ovario; injetado depois do fator A, pro-
duz-se a luteinizacio. , ,

Estes hormonios sdo polipéptidos, insoluveis no alcool absoluto;
soluveis em grau variavel na agua, muito frageis ao calor, acidos e
bases, e sdo destruidos pelos fermentos digestivos.

.7 Posteriormente Evans e colab, (1934) e varios outros consegui-
ram tambem separar esses fatores partindo do extrato do 16bulo an-
terior e encontrando sempre um fator A, que nos animais hipofisecto-
mizados estimula o crescimento e maturagao folicular, e um fator B
de luteinizacio.

Por outro lado, j4 AscHHEIM E ZONDEK em 1928, haviam des-
coberto na urina da mulher gravida a presenca de gonadotropina a que
chamaram Prolan: injetando urina de mulher gravida em animais
femeas se determina um estimulo ovariano: crescimento folicular, ma-
turagio e luteinizagdo. Sobre este principio esti baseada a reagdo de
A.Z. e as outras derivadas, para o diagnostivo da gravidez.

Muito se discutiu sobre a origem do Prolan: se era hipofisario ou
corionico, placentario, até que AroN, CoLLIP E PHILLIP desmonstraram
que era de origem placentaria e nio hipofisiria, e BRINDEAU E HiIN-
GLAIS, que eram dois: Prolan A e B como as gonadoestimulinas hipo-
fisarias. O Prolan A, de agdo sobre a linha germinativa, foliculo e
“linha espermatica; Prolan B, estimulante do tecido intersticial: celulas
da teca e intersticiais do testiculo.

Apesar de ndo serem absolutamente identicas 4s gonadotropinas
hipofisarias gozam cada fator por seu lado, das mesmas propriedades.
Estes prolans $e encontram em grande quantidade no sangue e na
urina das gravidas, mas predominando na urina o fator B em forma
quase exclusiva. Mais adiante veremos o porqué disto.

Proseguindo nas investigagGes encontraram substancias gonado-
tropas em varias fontes:

Ja falflmos de sangue e urina de mulher grivida; tambem ‘em
sangue de égua prenha (Cole e Hart em 1930) e de cavalos castrados,
em sangue e urina de mulheres castradas (por qualquer meio), ou, na
menopausa (HAMBURGUER 1933, Leonard e Smith 1934) e mesmo
«ertas amenorreias ; no homem e na mulher (durante o ciclo menstrual.

WE;{‘NER) durante a vida sexual; em certos tumores ovarianos e tes-
ticulares.
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Mas as substancias gonadotropas de tio distintas procedencias nio
- gozavam das mesmas propriedades ou nido davam as mesmas reagGes
em todos os animais, embora sempre se distinguisse a acio de um dos
' fatores A ou B em quantidades variaveis segundo o material de que se
tratasse. :

Sio, sobretudo, as experiencias de ENGLE, SmiTH, EVANS,
LeoNARD, TYNDALE e outros em animais hipofisectomizados ou impu-
beres, que permitiram agrupar as fontes de gonadotropina em duas
categorias segundo a presenga dos fatores A e B.

Com efeito: demonstrou-se que o extrato de urina de mulheres
castradas ou em menopausa, € o de soro de égua prenha, de cavalo
castrado, provocam o mesmo efeito que o fator A foliculo-estimulante
hipofisario, parecendo, portanto, que eram iguais;

e que o de urina de mulher gravida, tinha quase exclusivamente
um fator de acdo idéntica ao fator B luteinizante hipofisario.

As experiencias se multiplicaram, e muitas vezes nio coincidiam
os resultados pela diferenca dos metodos ou testes bioldgicos empre-
gados ou pelas impurezas dos preparados, ja que é muito dificil separar
em estado puro os fatores A e B; ajuntemos a isto a confusio pro-
veniente dos nomes empregados e aplicados indistintamente a subs-
tancias separadas das mais diferentes fontes (prolan, gonadoestimu-
lina, cubst. gonadotropas etc...) e a variedade das unidades adop-
tadas: u, rata, camondongo, bioldgica, etc... e compreenderemos
a necessidade que houve de poér um pouco de ordem nessas cousas.

Assim é que na ultima reunido da Conferencia Internacional da
secio Higiene da Liga das Nagdes (em Genebra 1939) foi proposto que
se desse o nome de Gonadotropinas as substancias gonadotropicas,
destacando-se segundo sua osxigem:

a) Mpofisdrias (fator A)

b) sericas, de soro-de égua prenha (fator A)

c) corionicas, de urina de mulher grdvida (fator B)

Nenhuma delas tem agdo exclusivamente foliculo-estimulante ou
luteinizante, mas predomina uma das agdes até um ponto quase ex-
clusivo.

O'fator A encontra-se em:

Hipofises

soro de égua prenha

urina e soro de castradas, menopausicas, hipogonadeas;
certos tumores do testiculo ou ovario em pequna quantidade.

O fator B encontra-se em: '

Hipofises
urina e sangue de mulher gravida

Estudemos mais promenorizadamente as gonadotropinas, seguindo
a classificagdo de Engle modificada:

1.9 Grupo. As de origem hipofisiria, diretamente da hipéfise.

Com fatores A e B, separados em estado quase puro, havendo no
comercio, alguns produtos quase puramente foliculo estimulantes; a
quantidade encontrada na hipdfise é pequena por que ela nfio armazena,

\
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entra logo em circulagio razio por que, a hipdfise ndo é fonte apro-
veitavel, a preparagio € dificil, e o produto caro. Alem disso a con-
centragio € baixa (nio mais de 50 U.R. por ampolas) ‘

As de provavel origem hipofisdria: em homens e mulheres nor-
mais, em mulheres castradas por qualquer processo ou em menopausa
natural ou artificial, em mulheres amenorreicas podendo encontrar-se
no sangue e nd urina. E’ uma fonte pobre que nio se pode aproveitar.

2.9 Grupo. As coriémicas, na placenta, sangue e urina de gra-
vidas. E’ a fonte mais rica e empregada para os preparos comerciais.

Séricas: de soro de égua prenha.

Inteiramente ou quase, fator A, parecendo-se pela agdo, mais a
hipofise: maturagdo folicular, ovulagdo, lulteinizagdo. E’ fonte apro-
veitavel embora cara. [Eficaz na terapia feminina. _

Urindrias: de urina de muther gravida. Chamadas Prolan. Pre-
dominantemente ou inteiramente fator B. E’ a fonte mais rica, mais
empregada e mais barata (até 26.000 U.R.% podendo ser empregada

em forma de urina filtrada (por injecdo ou cristel) ou, aproveitando .

a presenga no sangue, em forma de pequenas transfusoes).
Encontra-se tambem, em maior quantidade ainda, no tecido corial
patolégico: mola (60.000 U.R.% e mais) corioepitelioma; e em certos
tumores do testiculo. :
Tem acdo mais' acentuada sobre a gonada masculina.

Unidades e Testes. A 3.° Conferencia Internacional para Stan-
dardizacdo de Hormonas reunidas em Genebra em 1939, resolveu
adotar unidades para as gonadotropinas, comparando com produtos
Standard conservados em Londres e provenientes da mistura de pro-
dutos de varias firmas. .

Para gonadotropina de wurina de wmulher grdvida: 1 U. I, “é
a -atividade especifica gonadotropica de 0,1 mg (100 gamas) da pre-
paracio Standard”.

 Para gonadotropina de soro de égua premha: 1 U. 1 “id. de 0,25
mg da preparagdo Standard”.

Como testes: devem-se usar sempre animais hipofisectomisados,
unica forma de obter respostas puras. Pode-se aplicar um dos seguin-
tes métodos:

1 — O da cornificagio vaginal (esfregago vaginal sem leucocitos
e com celulas Keratinizadas) que, tambem serve para os estrogenos.

E’ método de grande sensibilidade, e 0 mais empregado, servindo
para o estudo de gonadotropinas das trés fontes. E’ o recomendado
pela Soc. das Nagdes para a g. urinaria. Pode-se usar este simul-
taneamente com o seguinte com cuja sensibilidade corre paralela-
mente : ”

2 — O ‘de aumento de peso do utero (que serve tambem para

~os estrogenos). Como todo método baseado sobre peso, tem a van-

tagem de sua objetividade, é pratico e facil; é método muito sensivel
¢ serve para gonadotropina de qualquer origem mas exige o emprego
de muitos animais porque o método tem grande variagio individual

(até 300%).

X
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Pode-se usar ainda o metodo de aumento de peso do ovario, facil
e que Serve para gonadotropina de qualquer fonte, com variagdo in-
dividual de mais de 100%. Segundo Gustavson a sensibilidade deste
método varia pouco para gonadotropina urinaria de mulher gravida;
tem variagdo moderada para a hipofisdria, e pouca variagio a pequenas
doses para a serica sendo maior com as grandes doses. Outro método
objetivo, simples e facil, é o de aumento de peso das vesiculas seminais,
de sensibilidade moderada, € com variacido individual de cerca de 100%.:.
Serve para gonadotropina serica e urindria, e ndo para hipofisaria.

3 — O de luteinizagdo para o qual precisa-se praticar cortes his-
tologicos, e tem a desvantagem de sua pouca sensibilidade, a da difi-
culdade de medir o grau de 1ute1mza<;ao e porque tem grande variagao
individual. ‘

'Ja dissemos que a Soc. das Nagbes recomendava o método da
cornificagdo vaginal para h. gonadotropa urindria. Para a serica nio
recomenda especificamente nenhum, como tampouco para a hipofisé—
ria, pois a seu parecer ainda ni3o estd assegurada a separagdo pura
entre fatores foliculo-estimulante e luteinizante.

VeJamos agora como se comportam os diferentes extratos segundo
nos ensinam as experiencias,

Antes porem € necessario fazer um paréntese para recordar algo
fundamental da histologia do ovario e do testiculo. ’

No ovario devemos ter em conta: foliculo, com ovulo e celulas
granulosas, que segregam a foliculina, e que se transformardo em
corpo luteo; celulas da teca e celulas intersticiais.

No testiculo: linha germinativa: tubos seminiferos com epitelio
seminal, espermatozoides; celulas intersticiais, que segregam os an-
droégenos.

Extrato gomadotropo hipofisirio. Ja falamos anteriormente de
suas propriedades e usos. Injetado em camondongas ou hipofisecto-
mizadas determina sucessivamente: (fig. 1-a) impuberes.

1 — maturagdo folicular. A foliculina produzida influencia a

hipofise do animal inteiro, e produz -se a secregao de gona-
dotropina B;

2 — rutura do fohculo e libertacao do ovulo;

3 — {formagio do corpo luteo sobre as celulas da granulosa.

Extrato de urina de mulher grdvida. Prolan. Quase que unica< "
mente fator B.

A gonadotropina aparece no sangue e na urina da gravida desde
que haja tecido corial. Esta gonadotropina luteinizante atravessa os
rins e € ultra filtravel. E’ pouco estavel e mesmo conservada em po,
perde sua atividade ; acarreta estado refratario. Segundo a experiencia,
é 4 vezes menos ativa em uma s6 dose subcutanea e 8 v. menos por via
endovenosa, que quando se did em 5 vezes em 48 horas.

Quanto a sya agao:
Nio causa maturagio folicular em roedores e monas (SMITH,
Corrip, LEoNARD, SELYE, THOMSOM, ENGLE).

-
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Em camondonga hipofisectomizada ndo provoca maturacio foli-
cular ou o faz muito discretamente; ha ao contrario luteinizagdo dos
foliculos atresicos, formando-se falsos corpos luteos, com celulas da

teca. (fig. 2-b) t
' Para observar verdadeiros corpos luteos é necessario que hajam
foliculos maduros, ou ser injetado depois do fator A.

Estimula, em troca derivados conetivais: celulas da teca e celulas
intersticiais do ovario; celulas intersticiais do testiculo. (fig. 2-d)

Alguns autores (EvANS, SMITH, SCHAEFER, etc...) descrevem
uma ligeira agdo sobre o epitelio semmlfero fato este negado por
Collip, e que seria devida 4 presenga na urina da gravida, de uma pe-
quena pori;ao de fator gametocinetico, cuja agdo nas ratas hipofisecto-
mizadas é mascarada’ pela fragio luteinizante, muito mais abundante.
(Smith). \

Em monas (SMITH) e na mulher (GEIST) (citados por. Engle)
o extrato de urina de gravida s6 causaria hialinizagio do ovario.

Segundo GEIST em mulheres tratadas com gonatropina urinaria,

. nio ha estimulagdo folicular e sim uma paralizacio do desenvolvimento

folicular.,  HAMBLEM n3o observa nem crescimento folicular nem
ovulacgio, nem corpo luteo (citado por ENGLE).

Extrato de soro de égua premha Fator A. Encontrado por Cole
e. Hart em 1930.

Esta gonadotropina encontra—se somente no sangue de egua
prenha, em grande quant1dade no terco medio de gravidez; nio atra-
vessa os rins, ndo é ultrafiltravel.. Injetada em animal, mesmo em
grande doses endovenosa ndo é eliminada pela urina.

Apresenta-se em forma de pbd branco; é estavel s6 em pd per-
dendo sua atividade em solugdo. E’ inativo por os porque é des-
truido pelo suco gastrico.

N3ao acarreta estado refratirio nem efeitos humorais secundarios.
E’ efetiva por qualquer via, e tanto em dose inteira como fracionada.
E’ ativa em rata, ovelha, porca, mona e mulher (Davis e Koff 1938)

Injetada em camondonga hipofisectomizada produz sé maturacio
folicular ; em impuberes inteiras determina a mesma agio que o extrato
hipofisario: maturagdo folicular, ovulagio, ¢. luteo; tem agio seme-
““lhante a do extrato de lobulo anterior, estimulando aumento de peso
e desenvolvimento do ovario e testiculo. (fig. 2-a)

Evans e colab. 1933, SmiTH 1934, injetando este principio em
ratas hipofisectomizadas observaram: enorme hipertrofia do ovario
com crescimento folicular e luteinizagio posterior (o que faria pensar
na presenca de um fator agregado ao A; confirmado por Hart e Cole
em 1934).

Em machos hipofisectomizados restaura as funces estimulando
tanto a linha espermatica como as celulas intersticiais. (fig. 1-b)

Como se V€, a agdo da gonadotropina serica é a wmais hipofisdria
de todas
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Extrato de urina de castrada ow menopdusica. Fator A. Esta
gonadotropina, tanto em roedores como em monas, estimula o cresci-
mento e maturagio folicular, e atua tambem sobre o epitelio seminal.

Em camondonga hipofisectomizada produz s6 maturagio folicular.

Em machos hipofisectomizados este extrato (SMITH, ENGLE e
TyNDALE 1934), assim como o de hipofise, fator A (Evans e col
1634) : estimulam fortemente o epitelio seminifero que se encontra
atrofjado pela hepofisectomia, com ligeira ou nenhuma acao sobre
as celulas intersticiais.

Ha, porem, um fato demonstrado em 1933 por SMITH E ENGLE
fator A da hipofise ou de urina de castrada mesmo em grandes doses,
nao forma quistos de ovério rfos roedores e monas; em troca o enxer-
to de hipofise ou a injecao de extrato nio frac1onado de hipofise,
frequentemente ocasiona nesses animais a formagao de grandes quistos.

EM RESUMO

Gonadotropina A ou fator A: tem agio gametocinetica, estimula
a linha germinativa, foliculo, células da granulosa, epitelio seminal,

Gonadotropma B ou fator B: estimula derivados conetivais: cé-
lulas da teca e celulas intersticiais do ovario, células 1nterst1c1als do tes-
ticulol. '

A — No macho:

1 — Hiposisectomia no ammal macho determina atrofia da linha
seminal e intersticial.
2 — O enxerto ou extrato total hipofisario restaura ambas as

linhas. (fig. 1-b)

3 — Injegdo de fator g. hipofisdrio ou soro de égua premha: pro-
liferacdo da linha germinativa seminal; proliferacao do tecido inters-
ticial (com producio de androgenos) ; a<;5.o secundaria sobre os orgaos
genitais e caratéres secundarios; e isso tanto em impubere como em
hipofisectomizado. ’

4 — Injecdo de fator A em hipofisectomizado: s6 a linha ger-
minativa se restabelece. (fig. 2-c)

intersticial se restabelece. (fig. 2-d)

B — Na femea:

1 — Hipofisectomia em animal femea determina: atrofia do
ovério, tanto foliculo como tecido intersticial. '

2 — Enxerto ou extrato total hipofisdrio restaura tudo. (1la)

3 — Injecdo extr. gonadotropo hipofisdrio em impibere ou hipo-
fisectomizada ou fator A em impibere com hipdfise: maturagao foli-
cular intensa (foliculina atua sobre a hipdéfise causando secrecdo de
fator B), rutura do foliculo; formagdo do corpo- lateo verdadeiro
(celulas da orranulosa) (3a) '

4 — Injegio de fator A em hipofisectomiz, (soro de égua prenha,
ou urina de menopausica); s6 maturacido folicular intensa. (2a)

5 — Injegdo -de fator A em impubere com hipéfise: resultado

.igual a (3). (3a)
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6 — Injecdo de fator B (urina de mulher gravida) em hipofisec-
tomiz: ou em imptbere com hipdfise; ndo ha maturagio folicular ou
ha pouco (Blutpunkte) ha luteinizagio dos foliculos imaturos: falsos
corpos lateos, células tecais. (2-b — 3-c)

Injecdo combinada ou sucessiva de fator A e B.

As experiencias de Brindeau ¢ Hinglais sio interessantes: inje-
tando primeiro extr. hipofisirio A em ratas como. para produzir nin-
fomania, e em seguida fator B ou os dois juntos: ‘

Em ratas imptdberes: ha luteinizacio do ovario, frequentemente
acompanhada de foliculos hemorragicos.

- Em ratos impuberes: nio ha diferenga entre resultados obtidos
nestas experiencias e os resultados obtidds com prolan B. sosinho.

Mostra assim que o fator B, diretamente ativo em machos, para
atuar em femeas precisa o preparo previo pelo fator A.

Engle 1934. A combinagdo da agdo de extrato ganodotropo
hipofisario com extrato de urina de mulher grivida, determina for-
macio de verdadeiros corpos luteos em monas.

EFEITO COMPARATIVO EM VARIOS ANIMAIS

Ewm ratos mfantis impiberes. Femeas: , ‘

Fator A4 (soro de égua prenha): aumento de peso do ovario;
mdturacdo folicular e luteinizagdo; abertura do canal vaginal e esfre-
gazo de oestro. ,

‘Com urina de castrada, menopausica ou amenorreica: os efeitos
sao menores: crescimento folicular, alguns se luteinizam. }

Fator B (coribnica urinaria): nenhuma agio aparente nos ova-
rios, nem tractus vaginal, nem oestro (Brindeau). Segundo Leonard
e Smith, injetando logo depois da hipofisectomia podem formar-se
corpos lateos 'si no momento da extirpagio hipofisiria havia foliculos
maduros. ‘ .

- Machos Fator A (sérico): sem agio macroscopica.

Fator B agio marcada: descida testicular, hipertrofia do penis,
vesiculas e testiculos (sobretudo cels. - intersticiais) ; Secrecio sem
espermatozoides (Brindeau).

Em ratos hipofisectomizados.

Femeas. Fator A (hipofisirio, sérico ou material de castrada
ou menopausica).

, Estimula o crescimento folicular, maturagio, aumento de peso do
ovario com agdo secundaria sobre os orgdos genitais pela secrecio -
folicuilinica. ' '

Podem formar-se c. luteos em doses maiores embora isso nio
aconteca sempre.

Fator B (coribnico urindrio) : ndo ha estimulo folicular (a menos
que antes ou junto se dé o fator B). Ha estimulo intersticial ; falsos
corpos liteos da teca.

Machos. Fator A reparagio epitelial e estimulo intersticial. Man-
tem a espermatogenese logo depois da hipofisectomia, porem, se passa
algum tempo (se ndo é feito logo em seguida 2 hipofisectomia) atua
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apenas no tecido intersticial e secundariamente nas glandulas acessé-
rias; espermatogenese nula ou pouca. )

Fator B nio estimula o epitelio seminal mas sim o tec. inters,
ac¢do secundaria nas glandulas acessorias (pela secregdo androgena).

Machos ripofisectomizados. '

Fator A (sérico ou hipofisario) : restabelece a funcio testicular
logo depois da hipofisectomia: linha seminal e tecido intersticial.
(de urina de castrada, menopausica ou amenorreica): resposta do
epitélio seminal dos testiculos (ENGLE) debil ou nenhuma acdo sobre
0 tecido intersticial ou orgdos anexos. ,

Fator B (corionico urindrio) : agdo acentuada sobre o tecido in-
tersticial com produgio de andrégenos (e agido secundaria sobre glan-
dulas anexas) ligeiro estimulo sobre o epitelio seminal (espermato-
genese secundaria)., ,

Si a injecAo se faz em ratos maduros hipofisectomizados, antes de
10 dias da extirpagdo da hipofise: mantem-se a espermatogenese e o
tamanho das glandulas acessérias, com hiperplasia de celulas inters-
ticiais e producio de andrdgenos.

Se, porem, o tempo que passou € muito grande, nada restabelece
a espermatogenese (nem androgenos, nem extr. coridnico) (ENGLE
£ LEVIN). |

Ewm coelhas adultas. ‘

Fator A. maturagdo folicular menos notavel que em ratas, rapido
aumento do vol. do atero (Brindeau). o

Fator B:ovario grande com foliculos hemorrigicos e luteiniza-
«¢ao, utero de aspeto de acio luteal.

Portanto: agdo sobre o foliculo, maduro (Brindeau)

Ewm wmacacas. Fator Fator A. (sérico): para alguns numerosos
foliculos maduros com producdo de foliculina; evolugio posterior
para a formagdo de corpos ltteos verdadeiros.

Para outros: forte estimulo folicular mas sem luteinizagdo ou
alteragbes fibroticas na parede tecal (como o fator gonadotropico de
hipéfise ou urina de mulher na menopausa) '

Fator B: (corionico urinirio) quando administrada s6, nio ha
-estimulo folicular ; degeneracio hialina de pequenos foliculos; citolises
.das celulas granulosas.

Em macacos. Fator A. adultos hipofixectomiz. (sérico): agio
diferente da produzida nos roedores. SmiTE demonstrou que depois
da involugdo post-operatéria dos testiculos, o extrato nio restaura a
fuhcio espermatogenética, mesmo em doses altas e prolomgadas.

Fator B em macacos impiberes: descida dos testiculos ectopicos;
nao ha agdo espermatogenetica; estimulo sobre as celulas intersticiais
.«com produgdo de androgenos. \

APLICACAO NA PATOLOGIA HUMANA

A aplicagéo terapeutica das gonadotrdpinas na patologia humana
tem sido ampla; para se verificar isso basta recorrer 4 copiosa litera-
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tura a respeito, ou ler os prospetos dos preparados existentes no co-
mercio, ao alcance de qualquer um.

Daremos aqui uma curta relagio dos produtos comerciais ao nosso
alcance, com a indicagdo do material de origem:
de Hipofise: Prephysen Chappel
Fator gonadotropo Armour
Gynantrin Searle
Anterin Cole '
de soro de égua prenha: h. gonad@fopo.Silva Araujo Roussel
de urina de mulher gravida:
Prolan Bayer
Apoidin Parke Davis
Prahormon Henning
Hormolantin Labopharma

Quanto & justificagio da terapia por estes meios, € interessante
estudar aqui a opinido do Council of Pharmacy and Chemistry da
Amer, Med. Ass.: :

1 — A respeito da gonadotropina de soro de égua prenha nos diz

em teoria, o soro de égua prenha parece possuir propriedades fisiolo-
gicas desejaveis, que podem ser aproveitadas para uso terapeutico;
a gonadotropina de soro de égua prnh é capaz de &timular o cresci-
mento de ovarios de primatas, ao contrario da gonadotropina de urina
de mulher gravida; estimula o epitelio germinativo do ovario e testi-
culos de animais de laboratorio; suas propriedades se parecem com as
do fator gonadotropo hipofisario pode ser preparado para uso comer-
«cial em forma mais pura e concentrada que extr. gonadotropo de 16-
‘bulo anterior de hipofise; WESTMAN 1937 ¢ MORICARD e SAULNIER
1937 demonstraram claramente sua ag¢do estimulante no ovario de mu-
lher provocando crescimento do orgdo; Davis e Korr 1938, produzem
' com esta gonadotropina, ovulagdo na mulrer, fato confirmado por
S1EGLER e FEIN em 1939.

Deste mesmo Report tiramos os seguintes dados, que mostram
que na literatura médica ha resultados obtidos com a gonadotropina
sérica, os quais embora nio estejam completamente de acordo com o
que se podia esperar sobre as bases teoricas até aqui estudadas, sio
interessantes e animadoras para prosseguir em seu uso: o

HarTMAN: 1938, consegue ovulagio em macacas somente em 7%
dos casos’; :

Bowes K. 1937, relata regulagio menstrual em 4 das 5 pacientes;
KENNEDY e SHELTON 1939 obtém resultados satisfatérios em 3
casos de menorragia e 11 casos de amenorreia;
Harr. 1939, obtem resultados extraordinarios em 135 pacientes: 8
sobre 17 com hipoplasia genital: curadas; 24 sobre 43 mulheres es-
treis; engravidaram; e o 57,6% com disturbios menstruais: curaram.

SEVRINGHAUS E. L. 1940, relata resultados animadores tanto em
homens como em mulheres.

*
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Gray 1940, controlando com biopsias de endometrio antes e de-
pois do tratamento, em 4 casos sobre 11 de amenorreia secundaria, o
endometrio mudou para o tipo secretério depois de 2 a 13 meses de
tratamento; 8 das 11 enfermas tiveram menstruagoes regulares.

Em 7 casos de amenorragias com hiperplasia endometrial hemor-
ragica nio foi refreado depois de 1 a 6 meses de tratamento, e houve
pouco efeito sobre o endometrio; 2 sobre 7 casos de metrorragia, res-
ponderam com menstruagdes regulares. .

- No homem :

KuNDsTADER, 1939, relata resultados satisfatorios em meninos hi- .
pogenitais e criptorquidicos, porem, cre que nao ha vantagem sobre
a gonadotropina corionica. '

RowLANDs e SPENCER 1939, creem que o tratamento de criptor-
quidicos com esta gonadotropina é bem mais insatisfatrio, creando
alem disso um estado refratario (por substancias antigonadotropa?)
quando se administra durante varias semanas.

2 — A respeito da gonadotropina urindvia de mulher grivida.

A diferenga mais apreciavel em agdo, comparada com a gonado-
tropina hipofisaria, é a sua capacidade de estimular em grau apreciavel
o ovario de macacas e mulheres; ao contrario alguns AA. demostra-
ram que sua injecdo, que nido da nem estimulo folicular nem corpo
liteo, causa mudancas degenerativas. '

* Tem em troca, uma agdo acentuada no macho, estimulando as
células intersticiais com produgio de androgenos, que por sua vez esti-
mitlam o0s orgaos acessdrios. ’

E’ efetiva tanto em monos como em homens: causa -descida testi-
cular em monos imptiberes e em meninos criptorquidicos.

] Em ratos recentemente hipofisectomisados mantem a espermato-
genese porem, nao a restaura depois da atrofia dos testis em ratos
normais impuberes. '

Quanto a sua aplicagio na terapia humana, esté mesmo Report
nos fornece dados que passamos a enumerar sumariamente.

Na muther : usou-se a gonadotropina corionica uriniria em muitos
casos sem base cientifica.

)

Novak e Hurp 1931 foram os primeiros a usa-la em casos de
menorragia funcional, seguindo-os muitos outros, com resultados va- .
riados, alguns bons e outros nulos. | /

JEFFCOATE deu-se ao trabalho de estudar os casos publicados até
1937 e fazer um questionario de varias eminencias européas. Nos
casos que -encontrou em literatura, sobre hemorragia funcional viu-se
em grandes dificuldades, seja pela falta de bons relatorios c’:linicos,‘
como falta de controles biologicos, a diversidade de tecnicas terapeu-
ticas e de produtos usados, etc,

Sobre 594 casos, os resultados satisfatorios sobre a hemorragia
variam de 100 a 28% com u’a media total de 69%. ’

De 27 autoridades consultadas: s6 5 relatam resultados bons (e
em enfermos selecionados), s6 14 relatam resultados pobres ou par-



REVISTA DE MEDICINA — 28 Feveremo 1942 35

ciai§ (c.l'ois deles preferem extr. tiroidiano), sé 8 relatam resultados
variaveis. -

Os resultados sdo temporarios: ninguem diz que os resultados
sejam permanentes; 2 dizem que sio provavelmente permanentes,
um diz que os resultados sdo permanentes somente em casos de pu-
bescentes; 21 (88%) dizem que os resultados sdo puramente téempo-
rarios ou muito variaveis em seus efeitos remotos.

Posteriormente a este inquérito, MAZER obtem curas em 60% de
casos de hemorragia disfuncionante da idade proxima a puberdade, e
em porcentagem muito menor na puberdade ou menopausa.

E o pior é que ha possivelmente lesio ovariana como o demons- -
trariam os periodos de 6-9 meses de amenorreia que se seguem e se
interpretam com uma paralizagio temporaria da fungio ovariana.

Em casos, de Amenorreia, Dismenorreia, Esterilidade, os resulta-
dos nao sdo confirmados e o uso da gonadotropma urinaria é injusti-
ficado.

. No homem. Cmptorqmdw

'Desde que ENGLE mostrou que a g. urinaria € capaz de fazer
descer os testiculos de macacos 1mpuberes e desde que Chapiro con-
seguiu o mesmo resultado pela primeira vez no homem em 1930,
‘muitos AA. relatam o éxito que obtiveram com a g, urinaria-no tra-
tamento da ectopia testicular.

A porcentagem dos resultados obtidos varia muito segundo os AA.
devido talvez & inclusio em uns, somente dos casos de ectopia verda-
deira, e em outros, tambem das falsas ectopias.

Descreveram-se alem disso casos de puberdades precoces usando
doses altas e continuadas, motivo pelo qual esta gonadotropina nio
deve ser usada durante mais de 6-8 semanas.

O Council cré que esta terapia deve ser usada com cr1ter1o limi-
tada aos casos verdadeiramente indicados, sendo injustificado o exa-
gerado otimismo do comecgo.

Com tais ressalvas esta gonadotropma tem um valor difinido na
terapia da criptorquidia. .

Tambem foram relatados casos de Hipogonadismo, ao que fre-
quentemente se associa o Froehlich, beneficiando o tratamento;

Foram publicados tambem casos de agio benéfica sobre a esper-
matogenese na esterilidade, e outros sem é€xito.

O Council conclue que a gonadotropina uriniria, como ja disse-
mos, tem um valor definido no tratamento do Crlptorquldlsmo fun-
cional, com as limitacGes do caso;

que, apesar do numero de casos relatados de hemorragia uterina
funcional, considera esta terapia ainda niao provada, e esta em fase
experimental. '

O uso em outros disturbios ovarianos aparece prat1camente com
valor infimo.

Sua aplicagio no Hipogonadismo masculino é tambem considerada
em fase experimental,

3
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SERVICO DO PROF. CELESTINO BOURROUL

CASO AUTOCTONE DE MALARIA EM

SAO PAULO
(CAPITAL)

DR. GASTAO' ROSENFELD DR. HERSCHEL SCHECHTMANN
. Chefe do Laboratorio

Ha cinco anos observamos o caso que ora_apresentamos. Publi-
camo-lo sémente agora, pois nio tinhamos, naquela ocasido conheci-
mento do alcance do assunto.

O interesse do caso consiste em ser ‘Sao Paulo tida por muitos
como.cidade com anofelismo sem malaria.

O, anofelismo em S3o Paulo ji esta bem comprovado, pois, nos
arredores da cidade ji foram encontradas varias especies de anofeli-
neos transmissores da maldria, tendo mesmo GarLvio & Lane (1937)
e GaLvio (1938) infetado experimentalmente com Plasmodium vivax
alguns exemplares de Anopheles albitarsis € Anopheles strodei captu-
rados num dos bairros da Capital. Varcas (1939) ji emitiu a
opinido de que os arredores de S. Paulo nfo eram propriamente zona
de anofelismo sem malaria como provavam os casos esporadicos de
malaria, .observados.

A ausencia de malaria autéctone em Sio Paulo, apesar da_eXis-
tencia de anofelineos transmissores da molestia, é curiosa por" dois
fatos: em primeiro lugar o de existir na Capital numerosos maleitosos
que vém em busca de tratamento ou que nela residindo adoeceram em
outras zonas do Estado; em segundo lugar o de ser essa cidade con-
tigua 4 de Santo Amaro (atualmente incorporada ao municipio de
Sio Paulo), onde a maléria é endemica. GALVAO (1940) fez refe-
rencia ao surto de malaria que atingiu os arredores desta ultima. loca-
lidad= nesse ano. Em 1941 Santo Amaro foi duramente atingida pelo
surto de recrudecimento da moléstia, do mesmo modo que todo o Es-
tado, tendo um de nods (Rosenfeld) comprovado nesses dois ultimos
anos numerosos casos de malaria (Plasmodium vivax e falciparum)
provenientes dessa localidade e arredores. Muito recentemente GALVAo
e Grieco (1941) comunicaram o achado do A. darlingi encontrado
naturalmente infectado nessa zona, ¢ dado identico foi comunicado
por Fonseca & Bracanca & CoveLnr & Zwicker (1941).

A razdo de ser desse privilegio da cidade de Sdo Paulo é des-
conhecida e é assunto fora de nosso alcance. Com a apresentagio

(*) Comunicacio feita a seccio de Higiene, Molestias Tropicaes e Infeciosas da
Associagio Paulista de Medicina em 4-10-1941.
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de um caso de malaria certamente autdctone queremos contribuir para
a documentagdo de futuros estudos que se proponham resolver o
assunto.

Ja foram publicados alguns casos (considerando sémente a ci-
dade de Sao Paulo), muito provavelmente autoctones, mas a todos
eles foi feita a critica de deixar uma duvida, pois, tratava-se de in-
dividuos que haviam estado anteriormente em zonas onde a. maliria
é endémica. Faremos uma breve revisdo desses casos: os dois pri-
meiros tinham Plasmodium vivax e o ultimo Plasmodium falciparum
(esquizontes). , '

O primeiro desses casos foi o de Prapo & Gopinzo (1935).
Tratava-se de um individuo que ao adoecer residia numa olaria &
margem do rio Pirajussara, no bairro de Butantan. Dezoito mezes
antes estivera em Marilia e Torrinha, onde ha malaria. '

O segundo caso citado por Varcas (1939) era o de um ope-
rario que adoeceu no bairro de Pinheiros. | \

O terceiro caso, relatado por MeLLo (1941), é o de um indi-
viduo que nesse ano adoeceu em plena época malarigena, no bairro
da Villa Clementino. Um ano antes estivera em Santos mas ficira -
num bairro em que casos de maldria sio excepcionais (Praia do
Gonzaga). :

CASO

A. 5. — 38 anos, polonesa, tendo vindo ao Brasil em 1930. “Era
enfermeira na Polonia e aqui é costureira.

Aos "10 anos teve escarlatina sem complicagbes. - Trabalhou como
enfermeira em hospitais, durante a epidemia de tifo exantematico na
Polonia em 1917, onde, contraiu a molestia tendo tido complicacdes pul-
“monares (pneumonia) (sic). Nunca teve febre suspeita de maliria nem
molestia febril de diagnostico duvidoso.. Natural de Varsovia, sempre
residiu 13, regido indene de malaria. i

Desde que chegou ao Brasil, reside no bairro do Bom Retiro, nunca
tendo se afastado da Capital, nem. mesmo a passeio. Ao ficar doerte
residia 4 rua Conego Martins, junto 4 linha da Estrada de Ferro Soro-
cabana e da S3o Paulo Railway e a 800 metros em linha reta da varzea
das -margens do rio Tieté.

Em Abril de 1936 adoeceu com acessos febris atingindo 40°, cada.
dois dias, precedidos de calafrios, acompanhados de cefaléa e vomlitos
intensos, o bago ndo era palpavel e emagreceu 8 quilos em 15 dias.

Apesar do quadro clinico nio foi lembrada a hipotese de malaria
devido ao fato da doente n3o ter saido da Capital. )

Foi- feita hemocultura e pesquiza de paz na urina, sendo negativos
ambos os exames. Ao ser feito o hemograma em 13/4/1936, foram encon-
trados numerosos esquizontes de Plasmodium vivaz.

Foi feito tratamento com quinina e azul de metileno (Paludan),
ficando clinicamente curada. ’

Em Outubro do mesmo ano, 6 meses depois, recidiva da molestia
com esplenomegalia, revelando o exame, em 29/10/1936, numerosos esqui-
zontes e raras formas amiboides de Plasmodium vivaz. o 4

.Tratada com Plasmoquina, azul de metileéno por via endovenosa e
r.adloterapia (4 aplicagGes) sobre o bago,. a conselho de outro clinico,
ficou curada nio tendo tido nada mais até a presente data (Julho de.1941).
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COMENTARIOS

Nio ha duvida que o caso ora relatado contraiu a maldria nesta
Capital. Cabem duas hipoteses quanto ao modo da infeccio; ou a
doente foi picada por mosquito infectado que veio num trem ou, o-.
anofele provinha da varzea do rio Tiété. A primeira hipotese nos
parece a mais provavel pois a residencia distava cerca de 200 metros
da estrada de ferro pela qual trafegavam trens que vinham de
regides paludosas. A segunda hipotese si bem que menos provavel
¢ acceitavel pois anofelineos das margens do Tiété, podem ter se in-
fectado em doente vindo de alguma zona do Estado afim de se
tratar na Capital.

RESUMO

Os A. A.; depois de alguns comentarios sobre o assumpto, fa-
zem um breve resumo dos tres casos anteriormente publicados e apre-
sentam o caso de uma doente que nunca tendo estado em regiio pa-
dudosa contraiu a malaria (Plasmodium vivaxr) na Capital de Sio
Paulo.
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NEFROPATIA GRAVIDICA (*)

DR. EDUARDO MONTEIRO

CONCEITO

Muitas vezes, o conceito, certo ou errado, que se faz de uma
entidade nosografica depende da definicio que se lhe di. A nefro-
pata gravidica é um exemplo frizante da importancia desta verdade
elementar. Com efeito, lendo algumas defini¢bes pouco felizes, pode
o pratico fazer um juizo inexato a respeito, o que redunda lamen-
tavelmente, nio raro, em despropésitos de terapéutica.

Creio que uma defini¢do sucinta e correta, a que alids ndo falta
-um certo ar de matematica, vé‘ a seguinte:

Nefropatia gravidica = nefrose - hipertonia arterial espas-
modica.

A-pesar-da complexidade das perturbacées modrbidas englobadas
sob o breve titulo 'de nefropatia grav1d1ca — é uma defini¢io que
diz tudo, e corretamente, como vereis no decorrer desta palestra.

Desde ja, repare-se que se trata de uma nefropatia toda ‘par-
ticular, que se nio inscreve, com inteira legit'midade, sob nenhuma
das rubricas que encimam os varios capitulos dos tratados de nefro-
patologia. Nio é uma glomerulo nefrite; ndo é uma nefrose, no
sentido anatomo-clinico; nio é uma nefroescleros,e. Que é entio?

Sem davida, no rim éncontram-se lesées degenerativas, mais
Ol menos profundas que logo impressionam; por outro lado, lesdes -
inflamatérias ai ndo existem. E, portanto uma nefrose, no sen-
tido anatomo-patoldgico. Mas ndo € no sentido ana,tomo-clmnco,
quer dizer, no sentido de perfeita concordancia entre as lesGes iocais
e a sintomatologia, cléssica, caracteristica. Nao o é no sentido ana-
tomo-clinico, porque por ‘“nefroses” nés entendemos varios, proces-
sos degenerativos dos tibulos renais, em cuja smtomatologla avulta
um sinal negativo: a auséncia de h1perton1a arterial. Ora, esfa per-
turbagdo c1rcu1ator1a existe nos casos de nefropatia grawdlca O
estado - mérbido €, portanto, mais alguma’ coisa que uma simples
nefrose.

Tanto faz dizer — rim gravidico, nefropatia gravidica ou, em
latim, “nephropath1a gravidarum”. Permiti-me dizer-vos que nio
simpatizo com semelhantes designacdes, porque sio referentes a

(") Ligio proferida na Catedra do Prof. RAUL BRIQUET.
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.

uma parte apenas do que se passa no organismo ,e justamente a
parte menos importante. Vejamos. Admite-se hoje que, na enti-
dade nosografica em estudo, a toxicose gravidica suscita duas ordens
de perturbagbes: a) hipertonia arterial espasmddica; b) um dis-
tiarbio metabdlico peculiar, responsavel pelas lesGes degenerativas dos
tabulos renais e pela sintomatologia dita nefrética. Tudo induz a
pensar que as lesGes tubulares, ao invés de primitivas como se pen-
sava outrora, sio realmente secundarias a desordem metabdlica,
Deflue do exposto que o titulo de ‘“nefropatia gravidica” merece
as seguintes criticas: 1.2) ndo é referente a perturbagdo mais se-
vera, 4 que pode por a vida em risco, isto ¢, a hipertensdo arterial;
2.2) designa apenas a parte menos importante do processo moérbido
— as lesGes nefréticas, provavelmente secundarias; 3.2) faz pres-
sup6r que toda a sintomatologia seja dependente da lesdo renal, o
que nao é exato. ) -

Justamente atendendo & natureza geral, somdtica, das desordens
fisio-patolégicas, ZoNDEK prefere dizer — “histopathia gravidarum?”,
histopatia gravidica. Mas, a emenda nio oferece grande vantagem,
por ser muito vaga. ' : )

Muitos patologistas dizem — glomérulo-nefrose gravidica. Féra
de davida, semelhante designacdo é incorreta, e mesmo nociva, por-
que di a idéia de um duplo processo renal, isto é, glomérulo-nefri- -
tico e nefrético, lado ailado. Ora, ji ficou dito, lesdes inflamat6-
rias nao existem, ,

- Concluindo, fiquemos com o velho nome — nefropatia gravi-
dica — até que, em futuro talvez remoto, seja descoberto o veneno
endbégeno responsavel por tudo, e seja plenamente esclarecido o seu
modo de agir. Entdo, ndo serd dificil atinar com um titulo rigo-
rosamente cientifico., :

Anatomia Patolégica -— O aspecto macroscépico do rim gra-
vidico ndo tem nada de caracteristico: um pouco aumentado de
volume; consisténcia por vezes diminuida; superficie lisa; a capsula.
destaca-se facilmente; ao corte, nio raro encontram-se méculas
amareladas. '

Pelo contrario, é significativo o quadro histo-patolégico. De-
param-se lesGes degenerativas nos ttibulos contorneados de 1.2 ordem :
as vezes também nos de 2.2 categoria; rareiam ao extremo, ou nio
existem em absoluto, na alca de Henle e nos canaliculos subjacentes.

Consoante anatomo-patologistas modernos, as leses passam por
trés periodos evolutivos, a saber:

1.° degeneracio albuminoide.
20 3

. gordurosa.
3.0 ” lipodidica. :

A dege.ne:rggéo albuminoide, como sabeis, consiste na inchacio -
turva do ep'télio tubular. As células apresentam-se aumentadas de

-
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volume, porque é maior o seu contetido aquoso; encerram granula-
 ¢des finissimas, em que s3o positivas as reagdes das substincias
proteicas ; encontram=-se os nucleos em diferentes estados regressivos;
e, .como consequéncia da tumefagdo do epitélio, é estreita a luz
canalicular.

Na fase de degeneracido gordurosa, a poeira albuminoide intra-.
celular é substituida por goticulas monorrefringentes, de gordura
neutra, qu’e se coram de vermelho alaranjado pelo Sudam IIT e de
vermelho vivo pelo escarlate R.

No periodo de degeneracdo lipdidica, examinados os: cortes no
microscopio de polarizagio, encontram-se numerosas goticulas bir-
refringentes,

Alids, além do método precedente, o processo do sulfato de
Nilblau tambem permite o discrime entre as gorduras neutras, que
ficam vermelhas, e os lipoides, que se coram de azul intenso.

Em vista do que nos ensina a bioquimica, facilmente se con-
cebe a passagem do primeiro periodo para o segundo, isto é, meta-
morfose da inchacio turva em degeneracio gordurosa. .

Teoricamente, poderia  ser algo dificil a perfeita inteligéncia
da passagem do segundo periodo para o terceiro. ASCHOFF,,desen-
volvendo férmulas quimicas, admite que a colesterina, cujo metabo-
lismo é alterado quantitativamente, combina-se com a gordura neu-
tra, resultando a formacio de lipoides. Mas no é s6. Tambem se
pode admitir a fanerose da molécula lipo-proteica, preexistente no
protoplasma, isto é, biparti¢do da molécula em proteina e gordura
birrefringente. ’
" Em suma, a substancia lipoide reconhece qualquer das seguin-
tes origens: ¢

1.9) degenerac;ao albuminoide, seguida de esteatose degenera-
tiva e combnagao ulterior da colesterma com a gordura neutra;

2.9 cisdo da molécula lipo-proteica, preexistente no protoplasma ;
3.9) combinagio de ambos os mecanismos.

Em clinica, é importante o conhecimento destas nogbes pois que
o processo morbido, ao invés de atingir mais ou menos rapidamente
o terceiro grau, pode estacionar no segundo ou mesmo no primeiro,
variando, portanto, a sintomatologia, o progndstico e a.terapéutica.
Nos, glomérulos de MALPIGHI (convem repetir) nio ha fené-
menos inflamatérios. As vezes, nota-se ligeira degemeragdo gordu-
rosa ou lipbidica da cipsula de BROWMANN, sem importancia.
Processo inflamatério tambem ndo existe no tecido intersticial.
Causa extranheza a afirmativa, que fazem alguns patologistas,
da existéncia de hemdacias na luz dos tdbulos contorneados. A ne-
fropatia gravidica é uma nefrose ou ni3o é? Todos dizem — sim.
Logo, ndo-hd motivo para micro-hematdria. A meu ver, no rim
gravidico puro, indene de congestio passiva, hemacias nio existem
nos canaliculos. Pelo contrario, elas comparecem, quasi sempre, 1os
casos em que se estabelece uma perturbagdo circulatéria: a insufi-
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ciéncia ventricular direita, devida ao mecanismo que engendra a sin-
drome de Torres HomEM-BERNHEIM. Entdo, ao rim gravidico
acrescem as lesGes do rim cianético.

Lesbes extra-renais sio frequentes.

Para o lado do coragio, nota-se quasi sempre dilatagio do ven-
triculo esquerdo, consequéncia da hipertonia arterial. Hipertrofia
— quasi nunca se observa, por falta de tempo, pois as desordens
fisio e anatomo-patoldgicas, que integram a entidade nosografica em
estudo, surgem as mais das vezes no 5° més de gestacgdo, e sdo
geralmente de carater regressivo, cessando no puerpério.

Nio raro, encontra-se idegenera¢io gordurosa no miocardio e
no figado, o que, junto as lesGes renais ja conhecidas, permite falar
em — poliesteatose visceral. :

Evidentemente, nio rareiam lesbes assistolicas: congestio pas-
siva das bases pulmonares, edema agudo, figado de estase, rim
cianotico. '

Por vezes, depara-se a “causa mortis” no sistema nervoso: he-
morragia encefalica ou meningéia. '

Algumas palavras a' respeito da \

Fisiologia Patolégica — Ao que parece, tudo é causado por
um toxico, oriundo do feto ou da placenta. Alguns autores atri-
buem-lhe nascedouro placentario, ao invés de fetal, porque nio sio
indenes as mulheres portadoras de mola, vesicular ou hidatiforme.

Aceita 2 hipdtese, nio custa admitir que o veneno suscita: por
-um lado, vaso - comstrigdo universal, causa da hipertonia; por
outro lado, um distirbio metabdlico — cuja expressio é uma sin-
drome humoral, mais ou menos caradteristica, que sera ylescrita
daqui a um instante — distdrbio metabélico seguramente causador
da edemacia, porque esta regride sob a influéncia dum regime ‘ade-
quado, e talvez tambem responsavel pelas lesSes renais, pois estas
podem estabelecer-se um pouco depois. ‘

Repare-se que a hipertensio ndo é de causa renal, como, alids,
nenhuma outra. Nao me fartando de atacar a velha teoria, de TRAUBE,
que alguns autores tentam rejuvenescer, permiti-me dizer-vos, de pas-
sagem, que se ndo pode admiti-la,” em vista dos seguintes argumen-
tos, aduzidos por eminentes patologistas contemporaneos:

1.°)  porque, muitas vezes, nio hi paralelismo entre a extensio
e gravidade dag lesGes renais e o grau da hipertonia;

2.%) porque existem glomérulo-nefrites cronicas e nefro-escle-
roses difusas sem hipertensio arterial; '

3.%) porque, inversamente, em elevada percentagem de hiper-
tensos nao se comprovam lesées renais;

4.°) porque grandes perdas de parénquima, como é o caso de
-infartos volumosos, nio engendram a hipertensio; -

5.°) porque a amiloidose renal pode obliterar a quasi totali-

dade dos glomérulos, e, no entanto, a taxa esfigmomanométrica man-
tem-se em nivel fisiol6gico;
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6.°) porque, de regra, as nefro-escleroses por infec¢io ascen-
dente ndo repercutem sObre a pressdo ~arterial; M

7.°) porque a tuberculose renal tambem nio exerce influéncia,
salvo se existem outros fatores, extra-renais;

P

8°) porque no rim poliquistico desaparece grande parte do
parénquima, substituido pelas neoformagbes e pelo tecido conjuntivo;
sem embargo, a pressio comporta-se de maneiras muito diversas —
€ baixa, normal ou elevada. Por isto, a hipertonia dos nefro-poli-
quisticos deve ser atribuida a fatores concomitantes extra-renais.

Diante da abundancia de argumentos, espero estareis convenci-
dos da inanidade da teoria mecanica, de TRAUBE, que tentou expli-
car a hipertonia ligada ao mal de BRrIGHT por um embarago cir-
culatério localizado na esfera renal, por lesdes que estorvam o transito
sanguineo nas arteriolas renais e glomérulos de MALPIGHI.

Alids, a nefropatia gravidica é indene de semelhantes lesdes.
Mais um golpe, terrivel, desfechado na teoria nefrégena da hi-
pertensio. ' '

Fique bem estabelecido que a entidade modrbida em estudo é
doenga geral. Nao admira, pois, qué existam ou possam existir per-
turbagbes das glandulas endécrinds. HOFFMANN e ANSELMINO suge-
rem 2 superprodugdo de vasopressina e da hormona anti-diurética,
secretadas pelo. lobo posterior da hipéfise. TAYLOR e SCHOENBERG
falam em hiperfungdo das suprarrenais. NicHoLsoN alude a insu-
ficiéncia tiroidéia... Sao hipdteses. Seja como for, o bom senso
insurge-se contra um conceito restrito de afeccio glandular.

Sintomatologia — Para estudarmos a sintomatologia, recor-
demos a defini¢do: nefropatia gravidica = nefrose -} hipertonia
arterial espasmddica.

E’ facil deduzir que duas sindromes integram o quadro sinto-
matico, a saber:

1 — sindrome nefroésica.

2 —sindrome hipertensiva.

Sindrome. nefrésica — A sindrome nefrésica assim se com-
pendia:
Oligfiria
'Sind Densidade alta
ncrome ! Albumintria
 urmaria Cilindrfiria

Lipoides birrefrigentes
Nefro-capacidade funcional satisfatéria
Sut}d’ro_me‘ - Soro opalescente
netrosica i Hipoproteinemia
Sindrome humoral | Relacio serina-globulina invertida
l Aumento dos lipidios
Sindrome edematosa
Auséncia de microhematiria
-Auséncia da sindrome azotémica

| Sinais negativos
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A sindrome wrindria merece a nossa atengio, porque facilita o
diagnostico. -

A oliguria é de regra. Entretanto, o volume urinario das 24
horas sofre variacées de um dia para outro.

A densidade é alta, podendo atingir 1.030-1.040.

A albumintiria é de intensidade variavel; nio raro € maciga.
Fato importante, o regime hiperazotado ndo a incrementa; antes
pelo contrario. ' ‘

A cilindraria pode ser consideravel:

Nos casos em que as lesdes renais chegaram ao terceiro periodo
(degeneracio lipdidica), comparecem, no sedimento ' urinario, abun-
dantes goticulas birrefrigentes, com aspecto da cruz de Malta, o que
se observa_no microscopio de polarizagdo. Convém saber que a
lipoidaria pode variar muitissimo de um momento para outro, a
ponto de se tornar escassa ou nula. Portanto, em caso de negativi-
dade, serd mistér pesquisar os lipoides urinarios em dias sucessivos.

A nefro-capacidade funcional satisfatéria é evidente. A den-
sidade urindria muito alta (descontada a albumina), isto demonstra.
Demais, a prova da concentracio e a prova da fenolsulfonaftaleina
dio resultados magnificos. Naturalmente, a prova dagua ndo me-
rece fé, pois que os os edemas false'am as conclusdes.

A sindrome humoral, completa nos casos adiantados, revela o
motivo dos edemas,” como veremos daqui a um instante.

O sbro sanguineo é opalescente, o que se atribue a floculacdo '
dos coloides. Centrifugando-se, o aspecto ndao se modifica.

Havendo edemas, é constante a hipoproteinemia. No estado hi-
gido, encontram-se, em média, 75 grs. de proteinas plasmaticas por
litro. A nefropatia gravidica abaixa consideravelmente a taxa, até
30 por mil. ,

Em condicdes fisiologicas, a relagio serina globulina é superior
3 unidade, porque maior o numerador. Pois bem, nos casos com-
pletos e adiantados de nefropatia gravidica, a serina diminue. Pelo
contrario, a taxa da globulina é por via de regra conservada; as
vezes eleva-se; raramente se abaixa. Rortanto, o quociente albumi-
noso € menor; nio raro invertido, isto é, inferior a 1; pode che-
gar a 0,17;

H4 aumento dos lipidios; colesterol, lecitina, 4cidos gordurosos.
Em particular, a hipercolesterinemia é um dos tragos caracteristicos.

A sirdrome edewmatosa, conforme os casos, é discreta ou solene.
Néo raro, a infiltragdo atinge o grdu da anasarca.

Muitas vezes, instalam-se derrames cavitarios, em geral nas pleu-
ras e no peritonio, de raro tambem no pericirdio. O liquido, pleu-
ral ou ascitico, € lactescente, pseudo-quiloso; centrifugando-se, o

aspecto ndo se modifica; impressiona a negatividade da’ reacido de
RivaLTA.

) f
O motivo da edemacia, conforme teoria moderna — edificada
por EPSTEIN, STARLING, BAyLISs, GOVAERTS e outros — o motivo

7
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da edemacia é o desequilibrio onco-hidraulico, determinado .pela hipo-
proteinemia. Recordemos que o fenémeno da filtragiao na rede capilar,
pondo de banda a pressio osmética, cujo valor é minimo, depende
de duas forgas: a pressio hidraulica e a pressio oncética. Nio se
confunda pressio osmoética propriamente dita, exercida pelos cris-
taloides, com a pressio oncética, inerente as proteinas. A pressio
hidraulica € fator de extravasagdo, quer dizer, faz com que a agua
e os cristaloides passem para o sistema lacunar. Pelo contrario, a
pressdo oncética dificulta a filtragdo. Pois bem, roto. o equilibrio
normal entre as duas forgas, por hipoalbuminose sanguinea, prepon-
.dera a pressio hidraulica: donde os edemas.

A respeito da sintomatologia, nio é necessario insistir, por ser
do vosso conhecimento, Apenas convird lembrar que o edema da
massa encefalica e das meninges concorre, com a hipertensio arterial,
na patogenia da eclampsia. Ao que parece, esta requer ambos o0s
fatores.

Sio de grande valor os sinais negativos

Micro-hematiria ndo se verifica, pois que ndo existem lesoes
glomerulares.

Evidentemente, a sindrome azotémica nao comparece, porque é
satisfatoria a nefro-capacidade funcional.

Sindrome hipertensiva — A sindrome hipertensiva compreende:
I — perturbagdes circulatdrias;

II — perturbagGes nervosas;

II1 — perturbages sensoriais;

‘1 — Perturbagdes circulatérias — As perturbagoes c1rcu1at0r1as

assim podem ser - -esquematizadas :

I — Dlspnela de esforgo.
I — Palpitag(")es
III — Taquicardia.
IV — Hiperfonese da 2.2 bulha adrtica.
V — Insuficiéncia ventricular esquerda. !
VI — Sindrome de Bernheim.
VII — Hemorragias.
VIIT — Crises vasculares.

A dispnéia de esfor¢o é sintoma comum, mesmo na auséncia de
insuficiéncia cardiaca declarada.

As palpitagdes e a taquicardia sio queixas ordindrias, sobre as
quais ndo é mistér insistir.

A hiperfomnese da 22 bulha adrtica é sinal constante, salvo nas '
obesas e nas enfisematosas, em que se amortecem as vibragbes, por
motivo extrinseco, porque maior a espessura dos tecidos interpostos
entre as sigmoides e o ouvido do observador. |

A sintomatologia da insuficiéncia ventricular esquerda é bastante
caracteristica, embora os seus elementos, que si0 muito nuUmMerosos,



48 REVISTA DE MEDICINA — 28 FEVEREIRO 1942

jamais se apresentem todos reunidos na mesma ocorrenc1a clinica.
Atentai na seguinte enumeragao: '

I — Dispnéia.
II — /Dores anginoides.
III — Asma cardiaca,
IV — Edema agudo pulmonar.
V — Aumento do ventriculo esquerdo.

VI — Taquicardia.
VII — Ruido de galope.

VIII — Insuf1c1enc1a mitral funcional.
IX — Insuficiéncia adrtica funcional.
X — Extra-sistoles.

XI — Pulso alternante.

XII - Hipotensio relativa.
XIIT — Crepitagdo nas bases.
XIV —- Derrame pleural.

A dispneia ji é de repouso, naturalmente 1nten51f1cada pelos
esforgos.

As dores anginoides — no parecer de MERKLEN, VAQUEZ, LIAN
e outros — correm por conta da prépria dilatagio do ventriculo es-
querdo.

A asma cardiaca, como sabeis(, é uma- dispnéia subita, seme-
lhante & crise de asma dita essencial.” E’ uma dispnéia sem taqui-
pneia, na qual, pelo contrario, é comum a lentiddo do ritmo. E’ uma
dispnéia espasmédica, com inspira¢io rapida e expiragdo demorada,
dificil e penosa.

. A respeito do edema agudo pulmonar ndo € necessario insistir,
tio bem o conheceis.

Surpreende-se o aumento do ventriculo esquerdo pelo desloca-
mento da ponta para baixo, bem como, no orto-diagrama, pelo exa-
gero da respectiva convexidade.

A taquicardia é fendémeno supletivo. O coragﬁo, acelerando o
ritmo, procura suprir desse modo a propria insuficiéncia dinamica.
O ruido de galope, predominante na ponta, € sinal de alarme,

sinal precioso, s:nal patognomoénico. Sera pesquisado em todas as
gravidas hipertensas. ‘ '

A insuficiéncia mitral funcional, bem o sabeis, 'revela-se por-
um sopro, geralmente doce e débil, que da ponta se propaga para a
axila, e que desaparece, nos casos felizes, sob a agdo da terapéutica
toni-cardiaca. ) ’

A insuficiéncia adrtica funcional, por dilatacdo dolmtsculo anular
de Mac CaLrum, é muito rara. Traduz-se por um sopro diastélico,
doce e aspirativo, nascido no segundo intercosto direito e que se
propaga para a ponta; sopro que se instala subitamente em plena
cena de insuficiéncia ventricular esquerda, e susceptivel de desapa-
recimento sob a influéncia- dos tonicardiacos.
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As extra-sistoles, propriamente ventriculares ésquerdas, revelam
a irritabilidade do miocardio ou do sistema nervoso que lhe € ati-
nente. Sinal de alarma.

O pulso alternante, recorde-se, consiste na sucessio ritmica de
‘uma pulsagan forte e de outra fraca, com equidistancia dos aciden-
‘tes. Noutros termos, a onda debil fica a meio caminho das pulsa-
coes fortes que a.enquadram.

Advirta-se que — além da alternincia evidente, isto é, a que se .
impde ao simples tacteio da radial — existe uma alternincia minima.
para cuja apreensdo € necessar.o empregar certos artificios. Reco-
mendavel € o seguinte: colocar no brago o manguito do- esfigmomano-
metro; auscultar a braquial, na dobra do cotovelo; na vizinhanga de
Mzx, ouvem se tons fortes e fracos, alternadamente e pode aconte-
cer que, por baixo do manguito, sé passem as ondas fortes.

A hlpotensao relativa, no curso da insuficiéncia ventricular es-
querda, é indefectivel. Noutras palavras, conhecida .a pressio ante-
rior, do pericdo compensado, é evidente a queda manométrica na
fase meiopragica. (Exemplificando: a paciente, antes da insuficién-

cia do ventriculo, apresentava Mx = 25; agora, Mx = 20.
A crepitagio nas bases ¢, amiude, um dos primeiros sinais;
significa estase pulmonar. »

Por f'm, agravando-se a congestdo edematosa, o derrame .pleu-
ral ndo raro se apresenta.
Tais sdo os sintomas e sinais da insuficiéncia: verticular esquerda.

A sindrome de BERNHEIM ~— ou mais corretamente, sindrome
de Torres HomMeEM-BERNHEIM — € uma assistolia por estenose do
ventriculo direito, estenose causada pelo desvio do septd interventri-
cular, em casos de dilatacdo do ventriculo esquerdo. O eletrocar-
diograma revela predomindncia esquerda e, geralmente, alteracGes
da onda P — alta, larga e bifida. No ortodiagrama: aumento do
ventriculo esquerdo e da auricula direita. E clinicamente:- insufi-
ciéncia ventricular direita, paradoxal na aparéncia, pois que ligada
a um estado moérbido que fatiga apenas o coragdo esquerdo.

Nio rareiam as hemorragias: equimoses subconjuntivais, epista-
xes, hemorragias retinianas, hemorragia cerebral, hemorragia me-
ningéia, etc. _ _

As crises vasculares, isto é, acessos de vaso-constrigdo regional
ou somatica, assim podem ser- compendiadas:

Abdominais
Periféricas
Coronarianas
Cefalicas

: ' i . Regionais
Crises vasculares 1{ - g

———t ey

I Gerais
PaL, de Viena, estudou profundamente as crises vasculares abdo-
mmaxs Traduzem-se por dores violentas (mais inténsas nas vizi-
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nhancas do plexo solar), contratura da parede, vOmitos e retencio
transitoria de gases e de fezes. '

Os fenomenos dolorosos agudissimos dependem da retro-estase
nos ramos das artérias mesentéricas. A contratura da parede é con-
sequéncia dum reflexo viscero-miotbnico; a incitacdo vai a medula,
.que a devolve sob a forma dum estimulo muscular. Os vOmitos:
significam o protesto do tubo digestivo perturbado de chofre no seu
funcionamento.. E a obstrugio € de natureza paralitica; experimen-
‘talmente, ja se demonstrou que 'a ligadura dos vasos mesentéricos
suprime o peristaltismo intestinal.

As crises vasculares periféricas assumem o aspecto da sincope
das extremidades, da claudicacio intermitente ou de caimbras mus-
“culares. E’ $ob esta epigrafe que se inscrevem, agora, alguns dos
.antigos “pequenos sinais do brightismo”, agrupados por DiEULAFoY,
sensacdo de dedo morto, criestesia, caimbras nas pantorrilhas.

As crises coronarianas, por espasmo das artérias que irrigam o
‘miocardio, traduzem-se pela sindrome da angina de peito. '

As crises vasculares cefdlicas, isto €, as que se processam nos
«centros nervosos e nos oOrgdos da sensibilidade especializada, serdo
descritas daqui a um instante.

As crises vasculares gerais, sem localiza¢io, sio ondulagdes ten-
sigmétricas@mais ou menos demoradas, somdticas, que acidentam a
hipertonia fundamental. Durante esses episédios a sintomatologia
agrava-se. Nao raro, preludiam acidentes cardiacos ou extravasacdes
sanguineias. '

II — Perturbagdes nervosas — De maneira didatica, as pertur-
bagdes nervosas assim se resumem: ’

[ irritabilidade
Pert. do carater { emotividade

L apatia

PerturbagSes nervosas | Cefaléia -
Insbénia
Vertigens
Paralisias

" Crises vasculares

, L

Em grande niimero de gravidas hipertensas, o carater modifica-se.
"Ijornamjse irritadicas, emotivas ou apaticas, o que pode sugerir o
diagndstico erréneo de neurastenia.

A cefaléia é moeda corrente. Todos os tipos se observam; mais -
'vezes, porém, a dor de cabega localiza-se na regiio occipital. Agra-
vam-na os esforgos, a leitura, o porte de chapeu, a permanéncia em
Tocais superlotados. NZo raro, surge alta noite ou pela manhi, sem-
pre 4 mesma hora. ' "

Queixa comum ¢ a insbnia. Certas doentes tardam a conciliar
‘0 SONO; @s vezes passam em claro, quando se alteia a pressio arterial.
(,).utras deitam-se, dormem, mas, pelas tantas da madrugada, a cefa-
1éia desperta-as, quando nfo a criestesia ou as caimbras musculares.
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Frequentissimas sio as vertigens, falsas ou genuinas. Falsas,
se tudo se limita a uma sensagio de vicuo ou de peso na cabega.
Genuinas, se predomina um fendémeno ilusério, se a paciente tem a
impressao que o teto, o assoalho e os objetos se deslocam.

Supérfluo € dizer que as doentes estdo sujeitas a paralisias, sejam
definitivas, o que é raro, sejam transitérias, o que é comum.

As crises vasculares, isto é, crises de angioespasmo para o lado
do sistema mnervoso, sio muito frequentes. Podem suscitar o se-
guinte:

a) amnésia fugaz;

b) delirio, mania e alucinagBes visuais ou.auditivas;

c) crise hemiparestésica. Um adormecimento progressivo in-

vade a metade do corpo, inclusive a hemi-face, de cima para baixo
ou vice-versa;

d) - crise parestésica braquio-facio-lingual, isto &, locahzada no
membro superior e na metade da face e da lingua;

e) crise hemiparética. De sﬁbito, quasi sem prodromos, o
doente percebe redugao da motilidade, a direita ou a esquerda 0s
reflexos tendinosos al se exageram; o sinal de BABINSKI é ‘nitido
ou apenas esbocado. Mas — ao cabo de alguns mirutos, algumas
horas ou alguns dias — tudo se dissipa;

i
f) hemlplegla transitoria. Nao difere da crise precedente
sendo pela maior intensidade da fenomenologia paralitica;

g) acessos ‘de afasia absoluta, parafasia ou jargonafasia;
h) crises convulsivas;
i) crises de enxaqueca.

AY

III — Perturbagdes sensorwzs — As perturbagbes sensoriais
assim se compendiam:

Auditivas
Hemorragia da retina
Neuro-retinose angiopatica
Amaurose transitéria
Visuais Ambliopia transitéria
Hemiandbpsia transitoria
Diplopia transitéria

Perturbacgles |
sensoriais

Perturbacdes auditivas — Ruidos subjetivos (zoada, apito, rugir
de ondas, canto de grilo,. etc.) sio comuns. A surdez transitoria,
por angioespasmo, é excepcional. A respe ‘to- das vertigens nao ¢
mistér insistir.

Hemorragia da retina — Ja aludi & hemorragia da retina. Va—
mos adiante.
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Neuro-retinose angiopdtica — Assim se deve denominar —
conforme proposta de WALDORP e BorDO — a antiga “retinite albu-
mintrica”.

Realmente, éste tdltimo titulo é descabido. Em primeiro lugar,
nio se trata de inflamacio, de ‘“retinité”’ — como estaria a sugerir o
sufixo do termo — e sim de processos degenerativos; com efeito,
diapedese nio se verifica. Por outra parte, ndo existe paralelismo
entre o grau da albuminuria e a intensidade das lesGes neuro-retinia-
nas. Assim, albuminurias importantes ocorrem sem que a retina seja
acometida; pelo contrario, albuminurias discretas fazem-se acompa-
nhar de graves desordens oculares.

Portanto, ndo se tratando de um processo inflamatério e sim de-
generativo, devemos dizer, consoante WALDORP ¢ BoRrDO: neuro-reti-
nose ou cério-neuro-retinose, em vez de neuro.-retinite. + O epiteto de
“album/ntirica” tambem nfo se justifica. Diga-se entdo: angiopa-
tica, ainda na termilogia dos: autores aludidos.

A patogenia é simples: estenose funcional dos vasos nutridores,
donde isquemia e fenémenos degenerativos.

Amaurose transitdria — Crises de amaurose transitoria nao sio
raridades extremas. Ao exame, encontra-se apenas uma palidez in-
tensa da retina. O nitrito de amila consegue debela-las prontamente.

Ambliopia transitéria — Muitas vezes, o distdrbio sensorial é
menor. A visio apenas diminue, de stbito: ambliopia transitéria.
Hewmianopsia tramsitérie — Se a crise vascular se processa no

centro cortical da visdo, a.direita ou & esquerda, ocorre a hemianopsia
transitéria. Tambem nesta eventualidade, o nitrito de amila atua bri-
lharitemente, ' o

Diplopia tramnsitéria — Rarissima € a diplopia passageira, depen-
dente dum espasmo arterial nos centros Gculo-motores.

EVOLUCAO

A respeito da evolugio cabem algumas palavras. A entidade
morbida, por via de regra, instala-se no meio da gravidez, e termina
no puerpério. Dura geralmente, portanto, quatro ou cinco meses.

No curso da evolugio, nfo raro a sintomatologia sofre oscila-

¢des, no sentido de melhora e de piora, principalmente a albuminuria
e a hipertensio arterial.

Quasi sempre, como ficou dito, tudo cessa no puerpério, logo nos
primeiros dias. Por excegdo, regridem apenas os edemas, persistindo
a albumindria e a hipertonia. Esta, apds um periodo mais ou menos
lqngg de l;g,e1ro ou acentgado dec_hnlo, al.te1a~se de novo e torna-se de-
finitiva. E’ que a arteriolo-capilaropatia — de funcional, espasmo-
dica, que era a principio — tornou-se organica e, portanto irreversivel.
A_ nefropat‘a_ gravidica cedeu lugar a arteriolo-esclerose, doenca in-
teiramente diversa, que evolve por conta prépria.

-
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DIAGNOSTICO

O diagnéstico é facil, tendo em vista um quadro de nefrose as-
sociada a hipertensio arterial, tudo surgindo, por via de regra, em
primigesta € na segunda metade da gravidez. Excepcionalmente, a
entidade morhida acomete miultiparas ou ‘reviela-se nos primeiros
tempos da gestagdo. Ja ha mais de um século, RAYER, no seu
“Traité des maladies des reins”, havia assinalado que a nefropatia que
se instala na segunda metade da gravidez é bem diversa de uma lesio .
renal pre-existente ou precoce. O critério cronoldgico, pois, auxilia o
reconhecimento.

Nao ¢é dificil o digndstico diferencial com uma glomérulo-nefrite
intercorrente no estado gravidico. Os edemas sio discretos e —
fato da maxima importancia — existe hemattria, macro ou micros-
copica. O problema é relevante, porque a terapéutica diverge de um
caso para o cutro. '

Muito raramente, combinam-se processos renais degenerativos e
inflamatorios, isto é, coexiste nefropatia gravidica com glomérulo- ne-
frite aguda. Nesta eventualidade, evidentemente, o exame do sedi-
mento urinario revela a presenca de hemdacias numerosas; demais, a
nefro-capacidade funcional deixa amiude de ser satisfatoria.

A glomérulo-nefrite cronica, preexistente a gravidez, serd reco-
nhecida pela anamnese, pela microhemattiria e pelos sinais classicos
de insufic’éncia renal inveterada.

Ja que aludi tantas vezes a microhematdria, convira dizer que se
nao deve confundir rim cianético — isto €, congestio renal passiva, por
insuficiéncia ventricular direita que integra a sindrome de TORRES
HomeM-BERNHEIM — nio se deve confundir rim cianético com glo-
mérulo-nefrite. Em ambas as eventualidades ha microhematfiria. A
chave do diagndstico. diferencial é a medida da pressdo venosa: aumen-
tada no primeiro caso, normal no segundo.

-

PROGNOSTICO
f

O prognéstico é reservado, se muito alta a pressio sanguinea,
em vista da possibilidade de eclampsia, edema agudo pulmonar e he-
morragia cerebral. Estd em jogo a vida da gestante ou a do. feto.
Caso contrario, é favoravel.

Os fendémenos oculates agravam o prognostico. Apos o deli-
vramento, em 50% dos casos ocorre a cura parcial das lesSes do
“fundus oculi”; em 25% da-se a cura completa, com “restitutio ad
integrum”; em 25% dos casos restantes, infelizmente — cegueira de-

finitiva.
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TRATAMENTO

F.m linhas gera1s o tratamento cifra-se em repouso e regime.

O repouso ¢ indispensavel, para diminuir a hipertonia e para
evitar, na medida do posswel o cansago do coragao.

As normas do regime devem ser estabelecidas de acordo com a
fisiologia patolégica, particularmente de acordo com a smdrome hu-
moral. Recordemos que existe h1poprotemem1a e que éste é o prin-
cipal fator da edemacia. Portanto, deyemos aumentar as proteinas
do regime. Aconselhareis carne e seis ou oito claras de ovo por
dia. Admirai-vos? Porque nio? Pois se ndo existe retengdo de es-
cérias azotadas, pois se a sindrome azotémica jamais comparece na
nefropatla gravidica indene de comphca«;oes — porque nao 1nst1tu1r
o regime hiperproteinico?

E’ o que a logica aconselha. Temendo um perigo ilusério, € ab-
surdo, portanto, o regime lacto-vegetariano.

Recordemos que, no séro sanguineo, existe aumento dos lipidios;
em particular, é alta a taxa do colesterol. Consequentemente, deve-
mos diminuir as gorduras. Eis porque, dos ovos, se exclue a gema
rica em colesterina.

Sabido, outrossim, que nos processos edemaciantes had retengdo
do i6nio Na — pr01b1mos o uso do sal de cozinha. Demais, a dieta
acloretada diminue a secregio de adrenalina por parte das suprarre-
nais, o que € vantajoso para minorar a hipertonia arterial.

Em suma, a dietética da nefropatia gravidica € a dietética da ne-
trose lipdidica.

Mais um conselho em matéria de regime : restringir o volume dos
liquidos, para suavisar um tanto a tarefa do motor cardiaco.

- Gragas ao regime estabelecido de acordo com a fisiologia pato-
logica, a edemacia regride. So6 ndo retrocede o edema mecanico dos
membros inferiores, por compressio venosa exercida pelo Gtero gra-
vide, edema & bem dizer f151olog1co :

Quando, a-pesar-do regime, ndo se observa melhora evidente no

estado edematoso — suspeitar a sindrome de Bernheim. A medida
da pressdao venosa, como ficou dito, resolve o problema.
Se basta a dietética para combater a edemacia — claro que nao

se faz mister o emprego de diuréticos. A meu ver, eles, além de
intteis, sdo até prejudiciais, porque podem agravar as lesdes tubula-
res proprias da nefropatia gravidica. Alids, a experimentacdo de-
monstra que os diuréticos podem provocar alteracdes celulares no
epitélio dos canaliculos urindrios. Particularmente nocivos sio os
diuréticos mercuriais. Insisto: sio contra-indicados todos os diuré-
ticos. Esta regra sofre apenas uma excep¢io: na intercorréncia de
edema cardiaco, por insuficiéncia ventricular direita propria da sin-
drome de Torres HoMmeM-BERNHEIM — ¢ legitimo o emprego de
diuréticos mercuriais, com mao sabia e muito cautelosa.
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O tratamento da eclampsia, como sabeis, consiste primeiramente .
na sangria; caso necessario, recorre-se a raquecentese descompressiva,.
para desafogar o encéfalo edematoso, a morfina ou ao cloral, para.
diminuir a excitabilidade: cortical; podF ser ainda necessirio o esva-

siamento do utero. -

A insuficiéncia cardiaca serd tratada pelos melos cldssicos, par-
ticularmente pela estrofantina.

Considerando a gravidade do prognoéstico geral quod curam” da
neuro-retinose angiopética (seja lembrado que,em 25% dos casos a
ceguelra é definitiva), deparando lesdes acentuadas do. “fundus oculi”
— impoe- se, formalmente, o parto prematuro. ‘

Como vedes, a terapéutica pode fazer algo em beneficio das por-

tadoras de nefropatia gravidica.
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DEPARTAMENTO DE FISIOLOGIA DA FACULDADE DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

Diretor: Prof. Dr. Franklin Augusto de Moura Campos

PESQUISA E IMPORTANCIA DO MANGANES
EM ALGUNS ALIMENTOS '

LIBERATO JOAO AFFONSO DI DIO
ANTONIO CARLOS MAURI

Apds a publicagdo do nosso primeiro trabalho sobre o presente
assunto (1), aproveitamos o ensejo da realisagio do I1.° Congresso
Médico-Estudantino de Sio Paulo, para apresentarmos uma segunda
comunicacio a respeito das dosagens do manganés que continuimos
a praticar em outros alimentos brasﬂelros

Comecaremos por enunciar rap1damente os .traballhos, todos per-
tencentes a autores extrangelros dedicados ao estudo do manganes,
encarando-o sob os mais diversos pontos de vista.

Assim, como pode ser encontrade com maiores detalhes na bi-
bliografia da nossa primeira comunicagdo, o manganés foi assinalado
na beterraba, cenoura, cana de agucar, aveia, cha,l café e outras plan-
tas superiores. Foi ver1f1cada a sua presenca em tecidos animais e
vegetais dum modo geral, no leite materno humano, no de vaca €
‘de cabra.

Por uma 'outra série de trabalhos devidos a autores, em sua
grande maijoria norte-americanos, concluiu-se que o manganes atua
sobre o créscimento, o desenvolvlmento normal dos ossos, as trocas
celulares em geral certos tipos de.fermentagdo, sobre a hematcgénese

ea reprodugao

Entretanto,” devemos fr1sar os trabalhos mais importantes que
se realisaram sobre o manganés em relagao a lactacdo, trabalhos esses
de OreNT e Mac CorrLuM (2) e que nos serviram de diretris para
fazermos as nossas pesquisas. Com efeito, demonstraram esses au-
tores que ratas alimentadas com uma dieta sem manganés nio ama-
mentavam os seus filhos, repelindo-os toda vé€s que eles procuravam
nutrir-se. Isto é chocante, porquanto € bem conhecido o amor ma-
ternal de que sdo possuidas as ratas; todavia, verifica-se que si as-
sim elas procediam, tornando-se mesmo agressivas, ¢ porque pOssi-
wvelmlente sem manganés as suas glandulas mamarias nio elaboram
Jeite necessario para a alimentagdo de seus filhos.
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Principalmente baseados nestas experiéncias é que achamos in-
dispensavel inicialmente a posagem do manganés de nossos alimen-
tos, desde que nds pensamos que a presenga desse metal tenha uma
relagio com a lactagio humana, como tivemos oportunidade de dizer
em nosso primeiro traballho. ‘

O método que empregamos em nossas pesquisas & o do per-
sulfato de amoénio de RicmArDs (3), ligeiramente modificado pelo
Dr. ArisToDEMO MELARAGNO, engenheiro-quimico da Repartigio de
Aguas e xgotos de Sio Paulo.

Como o método ja foi descrito de maneira detalhada em nossa
publicagido precedente (1), daremos somente uma rapida sintese, fri-
sando as fases principais e o principio geral em que se baseia:

As dosagens sdo fietas nas cinzas de alimentos obtidas com uma
temperatura de mais ou menos 800° C, em material séco ao ar. O
método € colorimétrico, consistindo principalmente na transforma-
cao de todas as formas quimicas sob as quais o manganés possa en-
contrar-se em ion permangéinico, que conferira uma cOr rdsea as so-
lugdes, mais ou cenos carregada de acordo com a maior ou menor
presenga do metal no material analisado. Desde que paralelamente
seja preparada uma solugdo padrio poderemos fazer a comparagio
colorimétric e calcular a taxa de manganés.

A tabela que daremos a seguir, apresenta todos os resultados
novos obtidos. .

/

N.° da - Alimento Mn., em. Procedencia
andlise mgms. %

1. Feijio roxinho ............
2. Feijdo branco .............
3. Feijio fradinho ...........
4. TFeijio manteiga ...........
5. Feijao chumbinho opaco ...
6. '
7
8
9

a

Minas Gerais.’
Parana.

Zona sorocabana.
Minas Gerais.
Mogi das Cruses.

Feijao chumbinho liso ...
Feijio amarelo ............
Feijdo preto ..............
. Feijio lambe-beigo ........
10. Feijao claro ...............
11. Feijao mulatinho ..........
12. Feijdo roxinho ............
'13.  Arrés agulha, especial, polido
14. Arros agulha, tipo BB, polido
15. Arrés agulha, tipo Una . ...

Sallesopolis.
Minas Gerais.
Zonas araraquarense, sorocabana.

DO O RUTON LT 0O N

.45
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16. Arrés agulha, com’ cuticula . 4 S
17. Cuticula de arrés, em pé . 9 -
18. Ervilhas partidas, sem casca 6 S
19. Farinha de trigo, Aymoré .. 46 - —_—
20.- Grios de bico, sem casca .. 3 S
21. Favas secas .............. 6 R

_Entre os resultados novos, podemos salientar o faté de que a
fgrmha de trigo é muito pobre em manganés; é digno de nota, alem
d}sso, o teor bem elevado apresentado pelos grios de bico que’ como
vimos foi de 2.3 mgms. % de manganés, e finalmente a éuasi igual-
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dade entre as percentagens obtidas com as favas secas, ervilhas par-
tidas e descascadas e as diversas espécies de feij,o.

Entretanto, como ji4 mostramos (1), o fato mais interessante
foi verificado com o arrds. "

Com efeito, enquanto o arrds polido apresentou uma taxa de
manganés oscilando-de 0.45 a 0.87 mgm. % de manganés, no ma-
terial com a cuticula o teor subiu para 2.4 mgm. %.

A dosagem ulterior praticada somente na cuticula do arros, re-
duzida a po6, deu como resultado a elevada taxa de 9.9 mgm. %,
mostrando a riquesa notavel de manganés no material que comu-
mente se retira com o polimento a que se submete o arros.

Mais uma vés fica assim «demonstrado o seguinte fato, ja notado
por muitos pesquisadores extrangeiros e nacionais, isto é, que a casca
de muitos alimentos € a mais importante sob o ponto de vista da
nutricio, do que a propria polpa. ‘

Os clinicos teem feito notar que sio muito comuns em nossos
tempos as deficiéncias de lactagdo. Paralelamente se sabe, que em
tempos idos, nio muito remotos, as amas pretas de nossos antepas-
sados, apesar de receberem uma alimentagio pobre, constituida em
geral de arro0s, feijdo, angn, etc. nutriam nio sé os seus filhos, como
os de seus amos... Poderiamos ainda assinalar que nao havia um
polimento completo desses alimentos e, naturalmente, a cuticula ndo
era acarretada.

' Por estes fatos, e ainda por se notar tambem que esses alimen-
tos outrora indispensaveis nas refei¢des quotidianas, roje estdo sendo
afastados e quando isso ndo sucede, um processo de limpeza exces-
siva acarreta, como ja notdmos pelos nossos tesultados, os elementos
nutritivos mais importantes, por estes fatos diziamos, é que nds infe-
rimos a relacio entre a falta de manganés e a deficiéncia de lactagdo.

Portanto, alem das provas experimentais em ratos, de ORENT
e Mac CorruM, poderim juntar-se estas outras de indole tedrica,
mas que em novos estudos poderdo ser analisadas.

E’ com esse intuito que nés continuaremos a trabalhar, pro-
curando contribuir para a resolugdo- deste problema de importancia
transcedental -na alimentagdo dos brasileiros.
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RADIOS 1942 PHILIPS
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aparelho inhalador. Insuflar a pera 'de borracha,
colocando o aparelho verticalmente e dirigido para a
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CLINICA NEUROLGGICA DA FACULDADE DE MEDIéINA
DA UNIVERSIDADE DE S. PAULO
(Prof. Adherbal Tolosa)

ESTUDO ANATOMO-CLINICO DE UM CASO DE

HIPERTENSAO INTRACRANIANA, PRODUZI-

DA POR ARTERIOESCLEROSE EM INDIVIDUO
JOVEM (*)

DDo JOAO A. CAETANO DA SILVA JUNIOR

Academico adjunto

O diagnoéstico do sindromo de hipertensdo intracraniana nio
oferece dificuldade alguma quer ao neurologista quer ao clinico, nio
sendo possiveis davidas diante de um caso com cefaléia, vomitos e
papila de estase bilateral,

A semiotécnica neurolégica atual, isoladamente ou fortalecida
por abundantes métodos subsididrios de pesquiza, permite, na grande
maioria dos casos, reconhecer a etiologia dos sindromos hipertensivos.
Geralmente sdao os tumores — no sentido mais amplo da palavra —
os agentes etiologicos responsaveis pela triade sintomatica hiperten-
siva. Algumas vezes sio as meningites principalmente as meningites

~serosas ou- os- edemas encéfalo-meningianos. Relativamente raras

s30 as ocasifes em ‘que o ‘mneurologista fica na total impossibilidade
de chegar ap diagndstico do agente ou lesdo causador da hipertensio,
durante a vida do paciente. Um destes casos que desafiam os re-
cursos neuroldgicos € o que passamos a relatar:

J. F. (S N. 5.162) — marc1ne1ro, 23 anos, soltelro, branco, brasileiro.
Molestia atual: — Em Margo de 1940, comegou a instalar-se, comple-
tando-se rapidamente, um sindromo de hipertensﬁo intracraniana — cefaléia
frontal persistente, vomitos e perda da visio & direita. A visio do lado

“esquerdo estava nessa época quasi abolida, em virtude de um hematoma

traumatico do vitreo havido 2 anos antes. .
Procurou o Instituto Penido Burnier de Campinas, onde, a par do

_exame neurolégico, que nada de anormal revelou além do sindromo hiper-

tensivo intracraniano, foram feitos os seguintes exames subsidiirios:

1) Exame neuro-ocular; O, E. — pupila em fenda, em aderencia
superior. Congestio conjuntival. A. O. — estase acentuada da papila, com
numerosos focos de pequenas hemorragias e certo grau de neuro-retinite.
Visdo em A. O. — conta dedos a 30 centimetros.

'2) « Exame radiolégico: Nio ha sinal radiolégico de aumento da
pressio endo-craniana. Compacta craniana de aspéto normal. Abaixa-
mento do andar anterior da base; sela tarcica rasa, de contornos. nitidos.

(*) Trabalho apresentado ao 1.° Congresso de Estudantes de Medicina de Sao Paulo,
no dia 5 de Outubro de 1940.
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Na radiografia de frente nota-se nitido abaixamento do rpchedo direito
¢m comparacio com o do lado oposto. (Dr. Heitor Nascimento).
3) Exame do liquido céfalo-raquidiano:

Ptimgéo sub-occipital em deciibito lateral. \
Pressdo inicial 40 (Claude).
Pressdo final 10.

Compressio das jugulares ............. 45.
Vol. retirado ... vvvviiieneininaen 14,5 cc.
Quocientes de Ayala .................. QR 3,6 QRD 2,0.

Liquor limpido e incolor.

Citologia vovvvvrvvn i 0,4 por mm.3. ]
Proteinas totaiS. . v.vuvvr oo eonens 0 20 grs. por litro.
Cloretos .....ceeevevnnn. P 7,10 grs. por litro.
R. Pandy .......ccoviiiiiiinninnens negativa, -
R, NONNE . itiirinrrarannnnvenanss negativa.
R. Weichbrodt ................. ..., negativa. \
R. Takata-Ara ......ccoiiieveeannnnnn. negativa.
R. benjoin ....ovviuninrenniiiinnnnnns 00000.00000.00000.0.
R. OUIO ot tvetee it it imtae i 000.000.000-. 000.
R. Wassermann .........ceenuiuenenes negativa ¢/ 1cc.
R. para cisticercose ................... negativa.
4) Exame‘'do sangue: ’ (Dr. Monteiro Salles)

R. WasSermani .........ceuueeeeeeens negativa.

R, Kahn ..o negativa.
R. para cisticercose ........... ... .. ... negativa.

'(Dr. Monteiro Salles)

Nestas condigbes foi enviado para S. Paulo, sendo internado
na 1.2 M. H. em 3 de Maio de 1940. Nessa época, apresentava a
mesma sintomatologia jd citada anteriormente, isto €, cefaléia frontal
violenta, vomitos e queda acentuada da visio — compondo um sin-
. dromo hipertensivo intracraniano caracteristico. O exame clinico
mostrava um doente palido, magro, com as mucosas descoradas.
Nada apresentava de anormal para o lado dos aparelhos digestivo,
circulatério, réspiratéroio e urinario. Pressfo arterial normal (Mx.
140-Mn. 80). O exame neuroldgico nada de anormal revelou: mar-
cha impossivel pelo estado do paciente pois as mudancas de posicio
aumentavam a cefaléia e provocavam vomitos. Motricidades ativa e
passiva normais. Reflectividade profunda e superficial normais.
Nenhuma perturbacio sensitiva. O exame neuro-ocular mostrou: pa-
resia do réto externo do O. E.; ligeiro estrabismo convergente que
se acentuava na visdo lateral esquerda. Reflexos pupilares normais.
A pupila esquerda apresenta-se com o0s contornos irregulares devido
4 cicatriz formada apds a intervengdo ciriirgica a que se submeteu
ha ano e meio. Alem diss6, em Janeiro do corrente ano tornou a .
submeter-se a uma intervencdo ocular para corrigir o estrabismo que
resultou do traumatismo ocorrido em 1938. Estase papilar bilateral.
Visio reduzida em A. O.

Desde logo- foi instituida terapéutica visando diminuir a hiper-
tensdo intracraniana, sendo aplicadas injecGes de sbro glicosado hi-
pertdnico, aconselhados- repouso e dieta apropriada. Como comple-
mento foram administrados diuréticos e laxantes.
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. Diante de um caso com um quadro tio tipico de hipertensio in-
tracraniana, impunha-se o diagnéstico de tumor compreendidos sob
esse titulo todas as causas capazes de produzir um tal sindromo —
neoplasmas, hematomas, cisticercos, etc..

Infelizmente, o exame neuroldgico nio forneceu elemento algum
capaz de orientar a localizagdio do processo e. menos ainda de escla-
recer a etiologia do caso. .Em tal emergencia e em virtude do agra-
vamento continuo do sindromo hipertensivo, foram iniciadas aplica-
¢oes de radioterapia profunda, aplicages essas que, pela falta de
elementos localizadores, foram feitas em 3 campos — temporal di-
reito, temporal esquerdo e frontal. A dose total foi de 1.250 R
para cada campo, no espago de 60 dias (15-5-1940.a 15-7-1940),
completando 15 aplicagGes.

Ao mesmo passo a que sé procedia este tratamento de urgencia,
procurava-se melhorar o diagnostico do caso com exames complemen-
tares, dos quais, o mais indicado era a ventriculografia.

Esse exame foi realizado pela primeira vez logo apds a entrada
do paciente, mediante puncio do ventriculo esquerdo, em dectbito
lateral direito. A pressdo do liquido céfalo-raquidiano foi de 53 (ma-
nometro de Claude, foram retirados 30 cc. de liquor e injetados 25
cc. de ar. A prova decorreu em boas condi¢bes, com o paciente calmo.
Infelizmente, nio forneceu tambem o$ elementos localizadores ne-
cessarios pois nio potide ser demonstrada qualquer anormalidade na
situagio € no tamanho dos ventrictilos laterais, conforme se pode vér
pelas radiografias (figuras 1, 2 e 3).

Fig. 1 — J. F. (S.N. — 5.162)
Aero-ventriculoérafia — Ventriculo lateral direito — Ven-
triculograma normal,
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Fig. 2 — J. F. (S.N. — 5.162)
Aeroventriculografia; — Ventriculo lateral esquerdo — Ven-
triculograma normal.

v

Fig. 3 — J. F. (S.N. — 5.162)
Aeroventriculografia — Vista posterior dos ventriculos laterais
— Ventriculograma normal.
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Logo apds o inicio das aplicagbes de radioterapia, o doente entrou
a melhorar, moderando bastante a’ cefaléia, cessando os vomitos e
‘melhorando a visdo, principalmente no O. D. Em 17 de Agosto de
1940, novo exame clinico-neurolégico nada revelou de anormal.Do
exame neuro-ocular resultou: Visdo: vultos da miao em A. O. Meios
normais. Fundos: em A. O. — extensa zona circumpapilar de placas
brancas e hemorragias punctiformes. Vasos tortuosos e repletos.
Discos opticos visivels em sua parte central apenas. O aspéto em
geral € de reabsorcdo inicial do processo de neuro-retinite (dr. Durval,
Prado). ' :

Foi repetido nessa ocasiio (19-8-1940) o exame venfriculogra-
fico, utilisando desta vez como contraste o lipiodol. Novamente os
resultados foram negativos (vide figs. 4 e 5).

Terminadas 15 aplicagbes de radioterapia profunda, grandes eram
as melhoras. O doente ja nio se queixava de cefaléia a visao me-
Thorara a ponto de permitir sua deambulacio na enfermaria e os vo-

- 1

.

Fig. 4 —J. F. (8.N. — 5.162)
Lipiodoventriculografia, — Sistema ventricularl normal.

mitos tinham cessado inteiramente. Como o radioterapeuta, tivesse
aconselhado um repouso de 30 dias, estavamos inclinados a, indo de
“encontro aos desejos do doente, dar-lhe alta provisoria, quando, re-
pentinamente, na noite de 11 de Setembro teve uma crise aguda de
cefaléia e vomitos, recolhendo-se ao leito. No dia seguinte pela ma-
nhid, apresentava-se em estado de coma, com respiragao de tipo
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Cheyne-Stokes, pulso irregular, ora rapido ora lento, falecendo re-
pentinamente as 8 hs. 45 do dia 12 de setembro.

Foi feita a necropsia pelo Dr. A. James Brandi e, do relatério
que nos foi fornecido, destacamos os seguintes topicos, relativos ao
sistema nervoso central: N

E]

Fig. 5 — J. F. (S.N. — 5.162)
. Lipiodoventriculografia — Sistema ventricular normal.

“Cabe¢a: dura-mater e seus seios venosos nada apresentam digno de nota.
Na calota encontram-se duas perfuracGes circulares de 1 cm. de diametro,
no occipital, uma de cada lado da linha mediana, afastadas desta de 3 cms.”.

“Encéfalo e leptomeninges: leptomeninges finas e transparentes deixando:
ver as circumvolugbes na convexidade ligeiramente tumefeitas e os sulcos.
apertados. O tronco basilar e suas ramificacdes apresentam-se de luz aberta.
e de paredes espessadas. No polo occipital esquerdo nota-se uma solugio de
continutdade circular da superficie cortical de 1 cm.” de diametro aproximada~
mente e perfeitamente em correspondencia com o orificio do trépano para:
ventriculografia. Protuberancia tumefeita e com pequenos pontos hemorra-
gicos na superficie. Coagulo sanguineo enchendo o IV.® ventriculo. O encé-
falo foi conservado em formol”.

“Cinco dias apds foi feito um corte de- Flechsig, que mostrou: no polo
occipital esguerdo, correspondendo 4 lesdo superficial acima descrita, um foco-
de amolecimento hemorragico, esférico, bem delimitado, de circumferencia apro-
ximada a uma moeda de 400 reis, indo até o polo occipital do ventriculo
homolateral. Nada mais ha digno- de nota nos hemisférios cerebrais, a nio ser
edema. Dilatacdo dos wentriculos pouco acentuada (fig. 6)). T

“Rombencéfalo: ao separar-se o rombéncéfalo encontra-se o pedunculo
tomado _por hemorragias recentes irregulares situadas no pé e calota, porém
o aqueduto de Sylvius se apresenta de aspéto normal. Corte transvérsal da
ponte e cerebelo, passando pelcs pedunculos cerebelares méd’ios, mostra a maior -



REVISTA DE MEDICINA — 28 FEVEREIRO 1942 67

parte da ponte em toda a sua largura, como em parte os pedunculos cere-
belares médios, degtrwdos por uma hemorragia recente que invade também o
1V.e ventriculo (fig. 7).

Do restante do relatéorio da necropsia destacamos mais os se-
" guintes pontos:

“Coragdo: fortemente aumentado de volume. Ponta formada pelo ven-
triculo esquerdo. Hipertrofia e dilatacio discreta do ventriculo direito. Val-
vulas nada apresentam digno de nota. Coronarias com artérioesclerose
incipiente, ) ’

“Adrta: na sua porgdo inicial e crossa apresenta-se perfeitamente lisa.
Na regido toracica e abdominal, a intima apresenta-se irregularmente espes-
sada, formando placas pouco salientes, irregulares e depressdes também bas-
tante irregulares na sua forma”. (dr. A. James Brandi), '

14

O caso que apresentamos, poderia entrar para o conjunto da-
queles classificados como negativos. Nem por isso porem é menor
sua importancia. Pelo contrario, julgando o quanto éle poderia ser
instrutivo € que o publicamos. .

Recapitulemos. O doente comegou a apresentar em Margo de
1940, um sindromo'hipertensivo intracraniano bem nitido quer sob o
ponto de vista clinico (cefaléia intensa e persistente, vomitos de tipo
cerebral e perturbagBes visuais) ou para-clinico (papila de estase e
hipertensdo liquérica). No entanto ,exames clinicos e .neurolégicos
reiteradamente feitos, seja no Instituto Penido Burnier de Campinas
seja na Clinica Neurolégica da Faculdade de Medicina, ndo reve-
laram qualquer distdrbio neurolégico indicador de localizagio da lesdo.
O mesmo resultado negativo forneceram duas ventriculografias feitas,
uma com ar e outra utilizando o lipiodol como contraste.

_ Desde logo pensou-se na existencia de um tumor intracraniano ou
de uma meningite serosa. A anamnése, indicando a existencia de
forte ‘traumatismo Orbito-craniano, ocorrido dois anos antes, obrigava
a considerar a possivel existencia de hematoma intracraniano. Os
exames clinico-neuroldgicos, orientados na pesquiza de sinais .indica-
dores da localizagio de um hematoma, resultaram, no entanto, nega-
tivos. ,
' Sémente a hipétese de meningite serosa difusa se coadunava com
esta negatividade do exame neuroldgico, a par de intensa sintomato-
logia hipertensiva. De acordo com esta hipltese estavam tambem &
hipertensdo liquérica e a normalidade cito-quimica do liquor. A favor
da meningite serosa, depunham ainda as melhoras que o doente apre-
sentou em consequencia das aplicages de radioterapia profunda di-
fusa. Alids, seria este tltimo o elemento basico para o diagnostico,
uma vez que todos os demais eram negativos. A necropsia mostrou,
alem da hemorragia protuberancial que atuou como causa-mortis € fia
hemorragia acidental provocada pelas puncdes \.ren'tricul.ares,~lzgewo
grdo de edema das circumvolugoes encefdlicas e ligeira ddatagio ven-
tricular generalizada. Nio tendo sido encontrado quz}lquer’ neoplasma
ou hematoma, evidentemente, o sindromo hipertensivo somente po-
deria ter sido causado pela meningite serosa.
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Fig. 6 — Corte d= Flechsig — Féco de amolecimento hemor-
ragico no polo occipital esquerdo.

Fig. 7 — Corte transversal da protuberancia e cerebelo —
Hemorragia protuberancial, invadindo o ‘IV.o ventriculo



REVISTA DE MEDICINA — 2% FEVEREIRO 1942 69

“As meningites serosas constituem um dos capitulos mais dis-
cutidos da patologia encéfalo-meningiana. Sob esta denominacio
sio descritos sindromos, com sintomatologia netrolégica muito varia-
vel e muito diversos uns dos outros, quer pela etiologia como pela
evolu¢io. Um elemento que as une, obrigando a considera-las todas
como dependentes de identicos processos patogénicos é a hipertensdo
intra-craniana, acompanhada pela hiperemia ou estase papilar e tradu-
zida, clinicamente, pela cefaléia e por vomitos de tipo cerebral” (O.
Lange).

Estes distarbios sio causados pelo edema encefdlico e infiltra-
¢do serosa das meninges. Em certos casos, parece entrar em’ jogo
uma agdo irritante sobre os plexos coroides com consequente hiper-
formagao de liquor. Esruematicamente, trata-se pois de uma encéfa-
‘lo-meningo-ventriculite serosa. ,

Para Quincke a meningite serosa constitue modalidade clinica
de limites nosograficos bem delimitados, simulando tumor intra-cra-
niano, detérminada por, reagdo aracnoéido-ependimal de .etiologia va-
riavel, condicionado a hiperformacio do liquido céfalo-raquidiano.

As meningites serosas, geralmente, reconhecem como causa
processos infecciosos ou toxicos que nio podiam ser imputados no
caso de nosso doente cuja anamnese era totalmente negativa a esse
respeito. Alguns autores pensam que este tipo de meningite pode
sobrevir em consequencia de um traumatismo. Nosso doente so-
frera um traumatismo craneano, dois anos antes de se iniciar a sinto-
matologia hipertensiva sem que nesse intervalo de tempo apresentasse
qualquer distarbio neuroldgico atribuivel a esse acidente. =Isto nos
leva a por a margem a possibilidade de ter sido aquele traumatismo
o agente causador da meningite serosa.

Nenhuma outra etiologia pudemos encontrar para o caso. Alias
o préprio Quincke, que, em primeiro lugar, descreveu a moléstia, ao
lado de casos nos quais a etiologia poude ser bem determinada ad-
mitiu a existencia de outros — proétopaticos ou idiopaticos — que
classificou como meningites serosas angioneuroticas, atribuindo sua
patogenia a distlirbios vaso-motores.

~

Ora, a necropsia de nosso doente mosltrou, lesdoes vasculares ar-
terio-esclerédticas ma aorta, no tronco basilar e em seus principais
ramos, lesdes nio comuns para-a idade do paciente e clinicamente la-
tentes. Isto nos leva a admitir para o caso a mesma etiologia entre-
vista por Quincke. Diante da total ausencia de outra etiologia somos
levados a concluir, retrospectivamente, por um proceso hipertensivo
intra-craniano devido a uma encéfalo-meningo-aracnoidite serosa, esta,
por sua vez, subordinada a lesdes vasculares arterioesclerdticas. Ad-
mitido este diagndstico que — repetimos — s6 foi possivel post-
mortem, explicam-se as melhoras apresentadas pela agdo inibidora
da radioterapia profunda sobre os plexos coroides.

Evidentemente esta medicagio nio podia atuar e ndo atuou sobre
as lesGes vasculares, como o demonstrou a hemorragia pedunculo-pro-
tuberancial que atuou como causa-mortis.

.
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LIGA DE COMBATE A SIFILIS

\

Creada em 29 de Agosto de 1920 pelo Centro Académico “Oswaldo Cruz”

SERVICO DE TRATAMENTO GRATUITO DA SIFILIS
SA0 PAULO
MOVIMENTO DO MES DE JANEIRO

A Liga de Combate 4 Sifilis, orgio beneficiente do Centro Aca-
demico “Oswaldo Cruz”, continuando na luta profilatica e tratamento,
matriculou em seus Postos, durante o mez de Janeiro P. P., 8 doen-
tes novos, dos quais 8 portadores de sifilis primaria, 49 de sifilis se-
cundaria, 3-de sifilis terciaria e 60 de sifilis latente.

O numero de doentes contagiantes atingiu a 25. ’

Ao mesmo tempo foram atendidos em seus consultorios 234 doen-
tes ja4 matriculados, sendo apicadas 5.118 injegGes assim distribuidas:
267 de arsenobensois, 170 de’iodeto de sédio, 746 de cianeto de mer-
ctirio, 48 de salicilato basico dé mercario, 640 de bi-iodeto de sodio e
3.247 de salicilato de bismuto.

Foram feitas 130 reacoes de Wassérmann.

FABRICA DE MOVEIS ASSEPTICOS LTDA.
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Fabricagdo esmerada de méveis cirargicos para
instalagSes hospitalares e de clinicas especializadas -

ESTOQUE PARA ENTREGA IMEDIATA

Fabrica e Escritério: Telefone N. 3-6721
Av. CELSO GARCIA, 790 SAO PAULO
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