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E’ bem conhecida da Patologia Obstétrica a importincia
primacial atribuida as perturbagdes morbidas que, desde 18go,
sob a égide de PiNamp, se tem reportado & aufo-infoxicacdo
gravidica. Nada é pois de extranhar que o estudo desta tenha
interessado e continue interessando a atengdo de muitos autores,
sobretudo quando, forgoso ¢ dize-lo, continua ignorado o seu
mecanismo biolégico exacto. Efectivamente, é extensa a série
de teorias que desde longos anos até aos tempos correntes téem
sido aduzidas a seu propésito ; ndo menos avultado € o nimero
de trabalhos, quer de ordem experimental, quer de ordem pro-
priamente clinica, que para « substractum » das mesmas foram
feitos e publicados.

1 Esforgo inutil, dir-se-ha? Nio. Se ¢ certo que contintia
oculto o mecanismo verdadeiramente responsdvel pelo desenca-
dear das perturbages toxicas da gravidez, ndo o é menos que
muita luz dimana jd4 déstes estudos, que pouco e pouco nos
levardo ao conhecimento exacto da questdo.

Nio fomos alheios ao interésse, mixto de curiosidade, que
&ste capitulo da Patologia Obstétrica a tantos tem inspirado e
por isso a &le consagramos &ste trabalho que esperamos ajude
a melhor conhecer alguns dos aspectos mais interessantes da
auto-intoxicacdo gravidica.

O estudo das perturbagdes téxico-gravidicas implica neces-
sariamente um conhecimento regular do que se passa na gra-
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videz clinicamente normal e isto para poder estabelecer-se uma
diviséria mais nitida entre a Fisiologia e a Fisiopatologia gra-
vidicas — tilo correntemente confundidas nos casos mais simples
de toxemia; quer dizer, é necessdrio saber até onde se estende
propriamente o campo da auto-intoxicagdo gravidica. Eis por-
que a Primeira Parte déste trabalho é dedicada ao estudo da
Gravidey clinicamente normal nos principais pontos que ofe-
recem relagdo e interésse com a aufo-infoxicacdo gravidica.

Na Segunda Parte ocupamo-nos da paiologia das toxemias
gravidicas e bem assim da sua ferapéutica. Entre os processos
toxicos da gravidéz s6 dos mais importantes fazemos um estudo
especial, porquanto, nio tendo nés a veleidade de tratar duma
maneira completa o assunto da awfo-intoxicacdo gravidica,
sio éles os que nos merecem mais interésse.

A Terceira Parte compreende o relato das histérias clinicas
e exames sobre que fazemos documentagio.

Algumas das observagbes foram colhidas nos Arquivos da
Clinica Obstétrica da Faculdade de Medicina de Lisboa, depois
de previamente autorizados pelo Ilustre Prof. Moreira Junior.
Aqui lhe expressamos a homenagem do nosso respeito e gra-




tiddo, que tornamos extensiva ao Distinto 1.° Assistente Dr. Costa
Sacadura, nio menos gentil para comnosco.

— As andlises de urinas, dosagens de ureia no soro sangui-
neo e férmulas leucocitirias foram feitas no Laboratério de
Andlises Clinicas dos Hospitais da Universidade. Aos bons
amigos Dr. Vieira e Brito e Dr. Miguel Ladeiro agradecemos
muito reconhecidos o valioso e dedicado auxilio que sempre
nos prestaram.

Os restantes estudos foram efectwados, na sua qudsi totali-
dade, na Clinica Dr. Daniel de Mattos.

L. MarTiNs Raposo.







INTRODUCAO

Assinalam-se desde hd muito vdrias perturbagSes mérbidas
que a gravidez ¢ susceptivel de condicionar. Sé de hd pouco,
porém, a natureza toéxica da maior parte vem sendo estabe-
lecida. ' !

HiprocraTes (1) mencionou jé os »dmitos de bilis ou pituita
que sobreveem com frequéncia nas mulheres grividas.

ARISTOTELES (2) constatou estes identicamente e bem assim
outras perturbagGes, salientando a propésito que a gravidez das
mulheres se comporta de forma diferente & dos animais, o que
atribue 2 supressio das menstruagSes e bem assim a vida
sedentdria.

Entdo, como nos séculos que se seguiram, estas perturbagSes
e outras que egualmente sobreveem na gravidez foram conside-
radas isoladamente, isto €, sem relagfio aprecidvel entre si.
A sua interpretagio foi também a mais variada, como variadas
eram ainda as nogSes que da Fisiologia da gravidez se possuiam.

Verémos, mais tarde, os conceitos que segundo as épocas
se formaram a propoésito dos wdmilos, da albumimiria e da
ecldmpsia, triade morbida que melhores referéncias possue

(1) HierocraTES — Des maladies des femmes, livro 1.9, §§ 26 e 29, ed,
de E, LitTrE, t. vt — 1853 — Paris.
(2) Cit. por Piwarp — Annales de Gynéc. et &' Obst., julho 1909 — pg. 386,
1
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por parte dos autores, o que ¢ inteiramente natural, por cons-
tituirem, com efeito, as manifestagbes mais importantes da
Auto-intoxicacdo gravidica.

Um campo vasto e fecundo foi aberto aos investigadores
com os trabalhos de Boucuarn (1) (1887) sébre as auto-intoxica-
gbes, que se destinavam a explicar etio-patogénicamente um
grande mimero de doengas.

« L'organisme est, a I'état normal, comme a I’état pathologi-
que — diz Bovcnamp — un receptacle et un laboratoire de poisons.
Parmi ceux-ci, les uns sont fournis par 'organisme lui-méme;
les autres par les microbes, végetaux inferieurs, qui sont ou
bien les commensaux, les habitants naturels du tube digestif, ou
bien des parasites d’'occasion, morbigénes. Ainsi 'homme est
constamment sous la menace d'un empoisonnement; il travaille
a chaque instant a sa propre destruction; il fait d’'incessantes
tentatives de suicide par intoxication. Et cependant, cette into-
xication ne se réalise pas, car 'organisme présente des ressour-
ces multiples pour échapper a 'intoxication toujours menagante.
Il se décharge de ces substances toxiques dans un réservoir par-
ticulier, d'oi elles s’écoulent ensuite au dehors; et en outre,
le sang, soustrait sans cesse aux organes les poisons 4 mesure
qu'ils s'y forment ».

E hoje atribuida uma importincia mdxima a estes fenome-
nos de intoxicagio. O organismo produz em si e normalmente,
téxicos de natureza vidria, quer a nivel do intestino e resultan-
tes sobretudo de fermentagbes, quer a dentro de qualquer
¢élula que excreta na sua actividade continua produtos téxicos
que sdo langados e transportados na corrente sanguinea.

Mas, se o organismo estd em iminéncia de ataque em dife-
rentes sentidos e com produtos de natureza vdria, ndo é menos

(1) Boucsarp — Legons sur les auto-intoxications,
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certo, como diz Boucuarp, ser €le possuidor dos meios neces-
sdrios para a destruigdo e depuragio desses toxicos que em
condigGes normais, pois, alteragdo alguma lhe produzem.

A auto-intoxicagio ameagante é equilibrada pela neutralisa-
gdo toxica permanente, equilibrio éste capaz e suficiente no
individuo normal e colocado em condigées normais.

Admitamos, porém, uma preponderdncia dos elementos de
ataque sobre os de defeza, quer por excesso dos primeiros,
quer por deficiéncia dos segundos: o organismo resentir-se hd
desde logo e a auto-intoxicagiio produz-se.

Apés os trabalhos de Bouctarn, a doutrina da auto-intoxica-
¢do foi desde logo destinada a explicar algumas perturbagGes
gravidicas: a albumimiria e eclimpsia primeiro, os vdmitos
incoerciveis depois.

Pmvaro, em 1890, cria a teoria da hepato-toxémia gravidica
destinada a fazer grande fortuna no mundo médico. Segundo
éste autor um certo numero de acidentes da gravidez estio
sob a dependéncia directa duma insuficiéncia hepdtica.

Este conceito foi completado e desenvolvido por Bourre pE
Saint Braise (1) que foi sem divida o seu defensor mais
entusiasta. _

Estes autores admitem, dada a frequéncia das manifesta-
goes de toxémia gravidica, que a gravidez é susceptivel de
perturbar a admirdvel organisagio anti-toxica do organismo,
creando em certas circunstincias alteragdes do figado que seria,
em seu critério, o primeiro orgio atingido por um desequi-
librio dos elementos toxicos de ataque e dos elementos de
defesa orgiinica. Da insuficiéncia hepdtica assim creada resul-
tariam, repetimo-lo, as diferentes manifestagBes téxicas da
gravidez.

As lesdes do figado na eclimpsia tinham sido ji constatadas
por Duncan (1879); Ronguton (1885); Jureens e Kiess (1886)
e PiLuer (1888) (2).

(1) Bourre ok Saint BLaisg — Les auto-intoxications de la grossesse,
(2) Cit.* por R. Burnier — Albuminurie gravidigue, — Paris 1911,
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O conceito de Pixarp, ou melhor, as bases em que assenta,
estabelecem claramente — e é o que de momento importa afir-
mar — que certas doengas da gravidez, tais como os vémitos
incoerciveis e a eclampsia, se acompanham de alterages que
depSem manifestamente em favor da sua natureza téxica.

Mas esta teoria, cujo papel patogénico ndo pode ser aceite
senio com muitas reservas, nada ou pouco resolve pelo que
diz respeito a etiologia da auto-intoxicagio gravidica.

Seria necessdrio, como diz PauL Bar (1), admitir a existén-
cia dum téxico primdrio que iria produzir as alteragdes hepd-
ticas e de tdxicos secunddrios resultantes por sua vez destas
alteragGes. Para Pmvawp, Bourre pE Saint BLaise e os seus
adeptos s6 estes ultimos merecem importdncia na génese das
diferentes manifestagées de toxémia gravidica. Para P. Bag,
porém — e com éle a maioria dos autores — o téxico primitivo
poderia por si s6 originar as toxémias da gravidez, embora
para a explicagdo de muitos dos seus sintdmas ndo podesse dei-
xar de atribuir-se um grande papel aos toxicos secunddrios.

Reconhecida a necessidade do estudo da auto-intoxicagio na
sua origem, ¢ especialmente para é&ste ponto que se volve a
atengdo dos fisio-patologistas, sendo néste sentido que VErr
(1902-1905) proclama um novo conceito sdbre a toxémia eclim-
ptica e que tem como ponto de partida as observagGes anterio-
res de Sumort (1893 ), que consistiram no achado anatémico de
células placentares no sistéma vascular materno de grdvidas
normais e principalmente de eclimpticas.

Segundo Veir a eclimpsia era devida a uma neutralisagiio
insuficiente, pelas sincitiolisinas maternas, dos clementos das
vilosidades placentares que continuamente penetram na corrente
sanguinea.

(1) P. Bar — L'Obstétrigue — nov. 1911,
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A teoria placentar, na sua variedade sincicial, vinha, pois,
sobrepor-se a teoria da hepato-toxemia, tornando-se esta iltima,
quando muito, uma fungdo da primeira.

Fenuing atribuiu depois a auto-intoxicagdo gravidica a pro-
dutos de origem fetal.

Quer sdbre a teoria placentar, quer sdbre a teoria fetal,
— as duas modalidades da teoria ovular — tem-se bordado
uma longa série de consideragdes e hipéteses como depois
verémos, visto que, necessario ¢ dizé-lo, a causa inicial con-
tinia ignorada, nio havendo ainda elementos suficientes que
decidam definitivamente das responsabilidades que nas virias
manifestagoes toxicas da gravidez cabem, seja ao Ovo, seja
ao organismo materno. Mas, seja como fér, o que € facto €
que se reconhece a natureza toxica da maior parte das pertur-
bagdes morbidas condicionadas pela gravidez e bem assim a

necessidade de indagar a sua origem numa causa propriamente
ovular.

A acgio que nas perturbagdes toxicas da gravidez se vem
atribuindo as variantes funcionais das glindulas endocrinicas
ndo contradiz, de maneira alguma, o conceito da aufo-inloxicacdo
gravidica, visto que as perturbagSes destas glindulas devem,
por si, considerar-se, qudsi sempre, como um efeito da prépria
intoxicagdo.

— Semelhantemente, o conceito da infoxicacdo gravidica
ndo ¢ inutilizado pelas modernas ideias que explicam um certo
nimero de fenémenos até aqui atribuidos a intoxicagdes e hoje
considerados de natureza distinta. Referimo-nos aos choques
coloidocldsicos em geral, de mecanismo e significagdo clinica
bem complexa, como se sabe. A destringa primacial entre uns
e outros déstes processos estd em que enquanto os fenémenos
de chogque derivam essencialmente duma espécie de rotura do
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equilibrio fisico dos edificios coloidais — no dizer de Wipar (1) —,
as intoxicagées compreendem, fundamentalmente, uma alteragéio
quimica das moléculas celulares.

Sem que pretendamos alongar-nos em considerandos s8bre
éste assunto, a verdade é que as perturbagdes gravidicas, que
habitualmente se consideram de natureza téxica, téem de conti-
nuar a interpretar-se como tal, porquanto:

a) as manifestagGes clinicas e biolégicas dos processos toxicos
da gravidez ndo se identificam, a maior parte das vezes, com
as manifestagbes dos choques coloidocldsicos ;

b) as alteragdes quimicas e protopldsmicas que, como WipAL
insiste, sdo carateristicas das intoxicagbes, manifestam-se em
virios casos de intoxicagdo gravidica, sobretudo naqueles de
duragiio prolongada ou de aspecto clinico grave;

¢) as lesGes andtomo-patologicas e bem assim as alteragGes
humorais préprias dos processos toxico-gravidicos identificam-se
bem com as dos processos toxicos em geral;

d) semelhante identidade é ainda comprovada pelos bons
efeitos obtidos, na maior parte dos casos, com uma terapéutica
desintoxicante.

Convém dizer que a admissdo do conceito da auto-infoxi-
cagdo gravidica nio invalida a teoria anafildtica da eclampsia,
porquanto numa toxemia pura e simples podem acidentalmente
sobrevir crises anafilticas e serem, inclusivé, provocadas por
agentes toxicos.

Aceite, assim, a auto-intoxicacdo gravidica, falta dizer, para
complemento destas nogGes, qual o sentido exacto que &ste
enunciado envolve. Subordinamos a auto-intoxicacdo gravidica
— e com isto a definimos — um conjunto de processos morbidos
que téem o cardcter comum de serem fungdo de produtos toxicos

(1) F, WAL — « Etudes sur certains phenoménes de choc» — Presse
Meédicale — 1930 — n® 19.
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elaborados no évo crescente e no organismo materno, durante
a gravidez, e como prdpria condicdo desta, produtos estes insu-
" ficientemente neutralizados, mercé de circunstincias especiais.

Sdbre se existe inicialmente uma unidade de acgdo toxica
de que dependam os vdrios processos toxico-gravidicos, nio hd
ainda uma opinido undnime. Deixemos, porém, esta questio,
limitando-nos pelo momento a constatar que, seja como for,
uns e outros déstes estados nfio representam menos uma awfo-
infoxicagdo condicionada pela gravidez, embora de étio-pato-
genia bastante complexa.







PARTE 1

Gravidez clinicamente normal
nas suas relagoes
com a auto-intoxicacdo gravidica







CAPITULO 1
Azoto urindrio e metabolismo proteico

« Simbiose harmonica e homogénea» e auto-intoxicacio gravidica, — Ideias
gerais, antigas e modernas, sébre o metabolismo proteico na gravidez,
— Importincia do seu estudo. — Azoto total, — Médias de eliminagio
conhecidas. — Interpretagio dos nossos resultados. — Azoto retido pela
gestante, — Azoto ureico, — Azoto amoniacal. — NogBes sdbre a sua
origem e influéncia de certos factores. — Uricopoese e uricolise. —
Ideias gerais sébre a utilizagdo das proteinas. — Relacio azottirica e
coeficiente de MaiLarp, — Suas relagdes com o metabolismo proteico.
— Coeficiente de Mawrarp e insuficiéncia hepdtica. — Fungdo uropoé-
tica do figado e gravidez clinicamente normal.

« Chez la mére saine — diz PavL Bar (1) — placée dans des
conditions de vie normale, recevant une ration suffisante, la
gestation n'est pas, quand les foetus sont sains, une période de
sacrifice.

Le terme de « symbiose harmonique homogéne » est celui
qui caractérise le mieux I'association de la mére et du foetus,
association de laquelle I'organisme maternel tire souvent profit.

Les modifications apportées a la nutrition de la mére par la
présence du foetus sont la manifestation d'un état physiologique
spécial par lequel Porganisme maternel s'adapte sans dommage
d des besoins nouveaux ».

A formula da « simbiose harmdnica homogénea », que se
deduz das conclusbes de Bar sdbre os fenémenos da nutrigdo,
tornou-se desde logo extensiva a Fisiologia geral da gravidez,
raziio porque ¢ néste sentido mais lato que a sua discussdo tem
também de ser feita.

(1) P. Bar — Pathologie Obstetricale — pg. 842.
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Ora, se sob o ponto de vista biolégico o conceito de Bar
¢, ndo s6 plausivel, mas até légico, importa dizer, desde jd, que
presentemente ndo poéde ser admitido sem a seu respeito se
formularem bastantes reservas, que véem modificar-lhe de certo
modo a estrutura. As perturbagbes de que a gravidez corrente-
mente se faz acompanhar pSem-nos, por si, de sdbreaviso sGbre
a interpretagio verdadeira a atribuir-lhe.

Assim, por exemplo, no comego da gravidez e regra geral,
a mulher emagrece um tanto, facto que ndo passou jd desper-
cebido a AmisToTeLES. Além déste emagrecimento hd a notar
ainda a frequéncia com que no mesmo periodo se manifestam
as nduseas, os vomitos, as perturbagdes intestinais, as nevral-
gias, etc.

; Corresponderdio estas perturbagSes apenas a uma reacgdo
funcional de alguns orgdios, ou simplesmente a uma reacglo
reflexa do sistéma nervoso, ou, pelo contrdrio, devem jd ser
consideradas como manifestagGes ligeiras de auto-intoxicagdo
gravidica? :

Sem excluir por completo a influéncia dos dois primeiros
factores, entendemos que, na maior parte dos casos, devem
ser atribuidas aos primeiros fenémenos duma foxemia gra-
vidica, que desaparecerd uma vez que, por parte da mie,
esteja feita a adaptagio funcional completa ao novo estado.
Sucede assim que a maior parte das vezes estas perturba-
¢Bes s@o de curta duragdo, ndo ultrapassando como regra o
quarto més.

Quando, porém, os vomitos e as nduseas continuam além
déste periodo, ou precocemente tomam caractéres graves, assis-
timos a uma passagem gradual das manifestagGes simples do
inicio para a toxemia importante e grave rotulada com o nome
de wdmitos incoerciveis. :

— Na segunda metade da gravidez sucede também constata-
rem-se com bastante frequéncia um certo nimero de sinais labo-
ratoriais favordveis 4 admissdo dum estado de toxemia, isto sem
que por parte da grdvida se note uma sintomatologia aprecidvel
que a faga entrar decididamente no nimero das auto-intoxicadas.
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Compreende-se, portanto, como € util e vantajoso averiguar
até que ponto deve tornar-se extensivel o conceito da auto-
intoxicacdo gravidica, se sim ou ndo esta deve ser admitida como
muito freqiiente ou mesmo habitual da gravidez, ou se pelo
contrdrio ndo € apandgio, apenas, de raros casos. Ora, nada
melhor para éste fim do que reportar-nos ao estudo de virios
exemplares de gravidez clinicamente normal.

Muitos autores, dvidos de conhecer a esséncia da intoxicacdo
gravidica, dedicaram-se com ardor ao estudo do metabolismo
durante a gravidez, sendo de justica que assim ou analogamente
se procedesse afim de contrapér ao empirismo daquéles que
admitem as alteragGes da nutriciio como sendo a regra na gra-
videz normal, os dados analiticos que a observagdo clinica e
experimental nos fornece, isto, para que sdbre tal assunto se
faga a luz precisa, e a face da biologia saibamos se as altera-
¢des da nutricio, empiricamente alegadas, existem de facto,
ou se pelo contrdrio ndo passam de meras hipé6teses,

Nestes estudos do metabolismo @ atengdo geral fizou-se
especialmente no exame do metabolismo proteico o que ndo é
para extranhar, porquanto éle ocupa o logar principal na biolo-
gia geral orginica.

Embora nfo possamos admitir, depois das investigacGes da
escola de Voir, que existe uma proporcionalidade rigorosa entre
a percentagem de azoto libertado pela destruicio duma certa
quantidade de matéria viva ¢ a energia resultante da mesma,
ndio ¢ menos verdadeiro que as proteinas constituem a principal
base quimica da matéria orglnica, razo porque o estudo do
seu metabolismo deve interessar-nos fundamentalmente.

A evoluclio anabélica e catabdlica das substincias proteicas
tem merecido assim, repetimo-lo, e contindia a merecer, a maior
das importdncias.
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Hacemany (1) (18go) fez, pela primeira vez, em cadelas e
em coelhas, um estudo regular do indice das trocas azotadas
durante a gestacio. Os resultados obtidos levam-no a admitir
que « a formacdo do feto ocasiona uma perda de proteinas
para a mée ».

Jacerros (2), pouco depois, em 4 experiéncias feitas em
cadelas, conclue idénticamente que a gravidez é causa duma
perda nitida, para a mie, de substincias albuminoides.

Ver Ecke (3) (19o1), entende também « que a gravidez cons-
titue um sacrificio do individuo a espécie » sob o ponto de
vista da nutrigdo.

Ewing ¢ Worr (4) (1904) admitem semelhantemente que
em toda a mulher grivida as urinas mostram alteragSes que
depdem em favor duma perversio do metabolismo azotado,
filiado em alteragGes hepéucas

Estes trabalhos, os mais importantes ao tempo publ:cados
parecem concordes em proclamar que a gravidez, longe de
constituir um estado normal adentro dum organismo normal,
como parece Gbvio, deve antes considerar-se como causadora
de perturbagées metabélicas constantes, o que tanto equivale a
dizer que a gravidez constituiria assim um periodo de sacrificio
para o organismo materno. E, destas alteracies a admissio
dum certo estado de auto-intoxicagiio comum a toda a gravidez,
nio vae sendo um passo. Segundo Rocer « hd intoxicacdo
sempre que se produz uma alteragio quimica do meio inte-

(1) Cit. por P. Bar — Path, Obst. — pg. 259.

(2) Idem, pag. 265,

(3) Ver Ecxe — Les échanges matériels, dans leurs rapports avec les
phases de la vie sexuelle — Memoires de I'Academie royale de Belgigque
— 1901, 0.2 1,

(4 Ewmvg and WoLr — « The clinical significance of the urinary nitro-
gen — The American Jour. of Obst, — T, xv, n.? 3.
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rior » (1). Admitamos as alteracSes da nutricio orglnica
referidas nos trabalhos citados e em especial as modificagbes do
metabolismo de causa hepitica, e estaremos inteiramente dentro
da velha formula de Roger.

Estes factos pareciam depdr, portanto, em favor dos concei-
tos mantidos por Vureiax (1870), De Synery (1873) ¢ Horsaver
(1908) e que consistiram em atribuir ao figado um certo grdu
de degenerescéncia gordurosa durante a evolucdo da gravidez.
Equivaliam, por assim dizer, a tradugfo clinica destes dados
anatémicos.

A prépria hepato-toxémia de que resultam, segundo Pixarn,
Bourre pe Saint Braise e alguns outros, as vdrias toxémias gra-
vidicas, ndo significaria mais do que o segundo gréu das
alterages a que nos referimos. Quer dizer, uma intoxicaciio
existiria sempre, oculta, porém, nas suas formas mais ligeiras,
manifesta e clara nos estados graves.

.
* ®»

¢Mas existem acaso as alteragbes da nutrigiio que se depreen-
dem dos trabalhos de Encermany, Jacerros, Ver Ecke e de
que acabamos de nos fazer éco? E o que nilo estd provado.

O metabolismo geral e especialmente o metabolismo pro-
teico, merecem de P. Bar (em colaboragdo com Daunay) um
estudo aturado e completo (2), fornecendo éste autor multiplos
dados ¢ razdes que vem contrapdr-se ao conceito até entdo
(1907) aceite pela maior parte dos investigadores. E extensa
€ minuciosa a critica que lhe merecem os trabalhos sébre o
assunto publicados e que supSe deficientes para justificar as
concluses tiradas. Ndo é menos extensa e cuidada a apre-
ciacio das suas proprias experiéncias que, como se disse jd,

(1) RoGer — Les intoxications — cit. por Boucsarn in Pathologie g
rale — t. 1, pag. 672,
(2) Pavr Bak — Pathologie Obstetricale,
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o levaram 2 conclusio de que na gravidez normal «hd uma
simbiose harménica ¢ homogénea entre mée e feto », nio sendo
pois, em seu parecer, a gestante pr:]umcnda por efeito do seu
novo estado.

Segundo Bar, as modificagdes que se assinalam no meta-
bolismo geral ndo representam de féorma alguma um enfraque-
cimento dos fenémenos da nutricdo, mas filiam-se sim na neces-
sidade materna de adaptagdo fisiologica ao estado gravidico,
que envolve em si o sustento dum novo sér adentro do utero,
o que ndo pode considerar-se indiferente para o organismo.

A maior parte dos trabalhos publicados apés 1907 sdo de
resultados semelhantes aos de P. Bar. Firmam os principais,
os nomes de Gammertorr (1912)3 J. MuruN (1912); J. Leme-
Laxp (1913) e Ericu Lanpseerc (1913). A eles nos referiremos
por mais duma vez no decurso do nosso estudo.

— Ao conceito antigo de que a gravideg constilue um periodo
de sacrificio para o individuo, veio dest’arte contrapdr-se um
outro e segundo o qual, o individuo em nada é prejudicado
pela evolugdo da gravidez, isto, bem entendido, em condigGes
normais.

— Presentemente, porém, tem de dizer-se que nem uma nem
outra destas formulas péde admitir-se duma maneira absoluta,
pois que, se estd inteiramente averiguado que durante a gravidez
o organismo tem um maior poder de retencdo de todos, ou
quési todos, os elementos absorvidos e assimilados, o que se
deduz do valér comparativo das substdncias ingeridas e excre-
tadas, ndio parece menos certo que em muitos casos, sem que
nada o explique aparentemente, se verifica uma desigualdade
de repartigio entre virios dos elementos eliminados e que
equivalem a valdres representativos da intensidade e grdu dos
vérios fenémenos do metabolismo. Ora, virias destas modi-
ficagbes parecem traduzir verdadeiras nltera;ﬁes patologicas
que importa nio despresar.
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O conceito de Bar é quanto a nés demasiado absolutista
para que possa ser admitido sem reservas. E um facto averi-
guado que a gravidez provoca por parte do organismo um
certo niimero de reacgGes e modificagGes, como o ndo ¢ menos
que ela condiciona algumas vezes certos estados de auto-into-
xicagdo. Pois bem, parece demonstrar-se que estes estados
podem estabelecer-se em organismos considerados como nor-
mais, mas impotentes, todavia, para reagir compensadoramente
a0 acréscimo de toxicos que a gravidez € susceptivel de condi-
cionar ; isto €, a bda evolugdo duma gravidez nio é sé func¢do
dum bom estado de saide da parte do organismo materno,
mas ainda de certas condigGes especiais de resisténcia por parte
déste e que podem faltar sem que o organismo por isso tenha
de considerar-se como patolégico.

A célebre formula de Bawr, da simbidse harmonica e homo-
génea, ndo &, pois, de tdo fécil interpretaciio como se supde,
sendo de todo natural que muitas vezes se confunda a verda-
deira natureza — fisiolégica ou patolégica — de certos processos
que se passam na gravidez, O limite dos fendmenos fisiols-
gicos e patoldgicos tem, ao que nos parece, de recuar um
pouco a custa dos primeiros, mas ndo tanto, note-se, que
vamos cair no excesso de considerar o estado gravidico como
sendo sempre uma intoxicagdio e portanto uma doenca para a
mulher.

A intoxicagdio gravidica, como qualquer outra, implica sempre
um desequilibrio entre os elementos de ataque ¢ de defesa ; 56
assim ela se manifesta e s6 assim ela pode ser considerada.
Admitdmos, embora, que a gravidez condiciona por si ao orga-
nismo uma sobrecarga téxica, s6 podemos dizer que hd auto-
intoxicacio quando os elementos t6xicos nio sio devidamente
neutralisados ¢ o seu efeito se torna portanto prejudicial ao
individuo. ;

Ora &ste descquilibrio pode dar-se e dd-se na verdade mais
vezes do que se pensa em grdvidas normalmente constituidas e
colocadas em circunstancias ordindrias, como julgimos poder
demonstrar.

2
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Para a apreciagio destes factos servir-nos-hemos especial-
mente e ainda do estudo do metabolismo azotado, o que fare-
mos atravez dos elementos urindrios como é de uso habitual.
Néo ignordmos que &ste metodo é susceptivel de nos induzir
a &rros, nomeadamente no que respeita a interpretagdo clinica
a atribuir-se-lhe ; fodavia, é ainda o tnico de que na pritica
corrente podemos langar méo.

As observagdes que servem de base & primeira parte do
nosso trabalho sdo, como se disse, exemplares de gravidez
clinicamente normal, considerando-se para &ste efeito como tal
aquela em que ndo se nota qualquer sinloma aprecidvel de
intoxicacdo, quer pelo que respeita a um exame clinico geral,
quer mesmo aos exames laboratoriais mais simples (1).

A dentro das condi¢es em que podemos trabalhar e cin-
gindo-nos ao capricho do aparecimento de exemplares clinicos,
que rareiam nos primeiros mezes da gestacio, ndo pudemos
tornar o nosso estudo extensivo a toda a gravidez, limitando-o
aos trés tltimos méses, os mais importantes, afinal, para despis-
tar possiveis alterages biologicas e nomeadamente metabolicas
condicionadas pela gestacio.

Azoto total

A albumina circulante e parte da albumina integrada nos
elementos celulares estdo continuamente sujeitas adentro do
organismo, no meio interno e intimo dos tecidos, a vérios pro-
cessos de transformagfo, de que resultam : dum lado, uma certa

——

(1) Os exemplares clinicos nestas condigGes foram recrutados entre
aqueles que, nfio 56 pelo seu estado actual, mas também pelos antecedentes
pessoais,nfio forneciam indicagfio alguma suspeita de patoldgica, sébrerudo
no respeitante aos rins e ao figado,
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quantidade de energia necessiria 2 vida e do outro, uma série
de produtos de desintegragio albuminoide, cujo térmo ultimo ¢
a ureia. O organismo depura-se da ureia e ainda de certos
produtos intermedidrios — cujo avango na série de desintegragdo
se sustou — eliminando-os especialmente através dos rins ; isto
de modo e grdu a néo ser perturbado ao meio interno o equili-
brio fisico-quimico necessdrio para a continuagio normal dos
fenémenos biolégicos.

Podéssemos nés  apreender o mecanismo completo desta
utilisagio e transformacdo das substincias albuminoides, as
suas relages com a vida celular intima e com“os diferentes
orgios em geral e teriamos conhecidos os fendmenos metabé-
licos gerais das proteinas.

A esséncia, porém, destas trafsformaces da molécula de
albumina ¢ ainda imperfeitamente conhecida e enquanto assim
for, o valor das relages existentes entre os diferentes produtos
de desintegragio albuminoide, sobretudo no que respeita A sua
importdncia diagnostica, tem de continuar sujeito a vdrias inter-
pretagdes.

— O azoto urindrio sendo fungfio, portanto, da maior ou
menor intensidade dos fenémenos metabélicos, deve variar com
todas as causas que influam nestes fenémenos e cujas principais
sfio: necessidades diferentes do organismo em capital azotado,
riquesa alimentar, qualidade do regimen e condigbes orginicas
especiais do individuo.

Nada ¢ de extranhar, pois, que as médias que os diferentes
autdres nos fornecem sébre a eliminagio do azoto urindrio nos
individuos normais, sejam um tanto discordantes, visto que,
variadas sdo também as condigSes em que foram colhidas.

— Segundo Pruiicer e BoHLAND (1) 0 homem adulto colo-
cado em condigSes normais e com um regimen mixto regular,
elimina 14%,05 de azoto urindrio em 24 horas. A mulher,
quando em circunstdncias semelhantes, eliminaria apenas 125,50,

(1) Prrlicer e Bourano: — Pfiiger’s Archiv, — t, xxxvi, pig, 165 —
cit, por P, Bar in Path, Obste., pag. 214. : ;
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Mamrarp (1) dd a cifra média de 15,87 para o homem,
quando em bdas circunstincias de vida e de regimen. Para
GrivperT (2) esta média oscila entre 126 e 15 por dia.

Paur Bar supde um tanto exagerada a média de 12,50,
atribuida por Priiicer ¢ Bouranp a mulher normal, féra da
gravidez. Segundo éste autfr esta cifra nio deve considerar-se
superior a 12¢ por dia, nimero que condiz, qudsi por inteiro,
com o encontrado por Lampuine nas mulheres do norte da
Franga.

Entre nés, tivemos tamb&m ocasifio de constatar que a
média da eliminagio azotada urindria na mulher nio grdvida e
sujeita a um regimen mixto e regular, orga por 11%,50 a 12F.

-

*
L &

Mas vejamos a parte que especialmente nos interessa, isto
¢, quais os valéres representativos do azoto total na urina das
mulheres grividas e dos ultimos tempos da gravidez. Sdo
estes, segundo diferentes investigadores, os seguintes :

Para ZACHARIEWSKY., .. snamawe  FUEOA0

5 CEIRONI . o5 cansns c8s sasanaditn . JAFGS3
BAEIEE o o netibods vis sfaditoss ) NTaN SO0}
SCHRADER «s s 00s s esvosssssssans o B
POLIMANTI € SCAPELLI 4vuvvvnnses 75,8
Bar e Davnay — inferior a +..... 12¢(4)
JoHN MURLIN: +.0vues. ee:  7%:,58 (3)

K notéria a discorddncia destes resultados. ;Como expli-
cd-los, perguntar-se-hd? E intuitivo que s6 pela diversidade do

(1) MamwLaRD : — cit, por J. Lemgraxo — Arch. d'Obste. et de Gynéc. —
maio, 1912, pag. 434.

(2) GrMperT : — idem.

(3) Citos por P, Bar — in Path. Obst. — pég. 287.

(4) Loc. cit, — péag. 223.

(5) J. Muruix — Surgery, Gynec. and Obstet. — Jan, 1913 — pig. 48,
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regimen e bem assim pelas diferentes condigfes de vida das
mulheres a quem estas observagdes se referem.

Dizem elas respeito a Russia, Alemanha, Franga, América
do Norte e Itdlia, paises estes de condigGes climatéricas as
mais diversas. E obvio que nos paises frios as combustGes
orgdnicas sdo mais intensas, do que resultard, como coroldrio,
uma excregdo maior dos produtos azotados de desintegragdo.
De facto é para a Russia (Zacuamwewsky) e Alemanha
( ScHrADER ), que féram assinalados os valéres mais altos.

®
* *

-

O método empregado na dosagem do azoto total dos nossos
exemplares foi o de KiepaHL, o mais seguido, de resto, na
maioria dos Laboratérios. A alimentagio foi mixta ( 4.* Véria
dos Hospitais ) (1).

Os resultados que obtivémos, sdo os seguintes :

—

(1) A dieta 4.* Varia dos Hospitais contém, mais ou menos, o que segue?

Leite: 2 decilitros. — Café: 1 a 2 gr. — Batatas : 200 gr., ou arroz :
50 gr. — Plio: 700 gr. — Sopa (cujos elementos principais variam entre
0 piio, arroz, alguns legumes e hortaliga ). — Um dos géneros seguintes :
Camne de vaca : 150 gr. — Carne de carneiro: 200 gr. — Bacalhdu: 100 gr.

— Este regimen nfio ¢ fixo, varidvel deve ser também a sua riquesa
alimentar. Segundo a tabela dos equivalentes alimentares de Paven, a
fiquesa em azoto de semelhante ragio seria aproximadamente de 18 gr.
E claro que nfio podémos depositar confianga alguma neste valér, que sé
por acaso uma vez ou outra corresponderia i realidade.

O leite era, talvez, o melhor alimento para se calcular do valér real da
alimentagio (partindo do principio que niio era falsificado); nfio nos
convinha, porém, para o caso presente, pois estd claramente averiguado
(J. LemeLasn — Arch, d'Obst. e Gynéc. — maio, 1912), que a elaboraglio
das albuminas no organismo se faz duma maneira diferente, conlérme o
regimen ¢ lacteo ou mixto — isto, ¢ claro, quando ambos estes regimens
sfio igualmente ricos em azoto. No regimen lacteo a utilisagfio das albu-
minas ¢ mais intensa — maior serd, portanto, a eliminagio do azoto,
Sendo um bom regimen desintoxicante, ¢ péssimo para um estudo do
metabolismo normal em condigGes normais, objectivo que, afinal, visémos.
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Sétimo més

Médias : — Primigestas : 9 #,37; Plurigestas: g #,72.
Média geral : — g#,54.

Qitavo més

Médias : — Primigestas : 10%,56 ; Plurigestas: 10%,56.
Média geral : — 10¥,56.
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Néno més

Nimero de gestagpbes

Médias : — Primigestas : ¢#,7; Plurigestas : 11¢,72,
‘Média geral : — 107,71,
Considerando em globo os valores colhidos vemos que a
média da eliminagdo azotada atravez dos rins e nos ultimos
trés méses da gravidez foi respectivamente :
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Para as Primigestas: ¢#,87; Para as Plurigestas: 10%,66.
Média geral : — 10%,26.

Antes de mais nada, importa constatar a baixa destas cifras
em relagiio com as citadas pela maior parte dos autores. kste
facto nada de extranho encerra, explicando-se mui simplesmente
e como ¢é natural, por uma riqueza menor em substincias
proteicas da ragdo alimentar.

As variagdes que se notam nos diferentes valores, de més
para més, sdo de importincia insignificante, pois repare-se
que ndo vio além de algumas décimas, Pode, todavia, parecer
extrinho que a excregdo do azoto urindrio aumente, embora

uco, a par e passo que a gravidez se avisinha do seu termo,
mo podemos tirar conclusGes a éste respeito porquanto, para
tal fim, seria necessdrio que em todas as nossas grdvidas tivesse
sido doseado o azoto urindrio em cada um dos trés tltimos méses
da sua gestagdio e sempre com um regimen alimentar rigorosa-
mente igual, o que foi manifestamente impossivel fazer-se.

— Mas, se as variagbes sdo pequenas entre as médias

gerais, jd outro tanto nfio pode dizer-se considerando os casos
isoladamente. Assim:

No sétimo més encontrimos valores que oscilam entre
8,1 (Obs. xm ) e 11#,3 (Obs. u).

No oitavo, os limites destas variagbes andam entre 75,2
(Obs. xv) e 14%,1 ( Obs. x1x).

Por 1altimo, no nono més, as cifras limites séo 7#,85 (Obs. vin)
e 145,27 (Obs. 1v).

Estas oscilagbes, por si, nada representam sob o ponto de
vista patolégico, diga-se desde jd4 e para desfazer qualquer
alarme injustificado que uma disparidade tdo acentuada possa
provocar na mente dos que nos lerem. Sdo ainda fungdo das
condigbes especiais do individuo (periodo da gravidez, vida
mais ou menos sedentdria, funcionamento intestinal, etc.) e
especialmente do grau diferente da riquesa alimentar.
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Adentro do mesmo periodo da gravidez convém ainda dizer
que se tem assinalado diferengas entre as pr:'migesras e pluri-
gestas pelo que respmta ao quantitativo da excregio do azoto
urindrio. Assim, a maioria dos observadores entende que o
azoto total eliminado pelas primigestas é regra geral inferior ao
das plurigestas, o que equivale a dizer que aquelas teem um
maior poder de retengdo para as substincias albuminoides.

O fenémeno inverso tem sido também observado.

- ZacHamEewsky (1) num estudo feito em trés primigestas e
seis plurigestas, encontrou para as primeiras uma média de
azoto fixo igual a 19,399 nas vinte e quatro horas, enquanto
que para as segundas esta cifra foi de 5%7,122,

J. Lamerano, (2) verificou também em algumas experiéncias,
que a quantidade de azoto total eliminado didriamente pelas
primigestas foi superior ao eliminado pelas plurigestas — umas
e outras ingerindo quantidades de leite igualmente ricas em
azoto. Este autér vé nisto um mero acaso, pois entende que
regra geral os factos se passam ao invés.

P, Bar (3) ndo precisa a éste respeito conclusdo alguma,
alegando que o numero de casos por éle estudado — desenove
primiparas e dez multiparas — ¢ insuficente para tirar a éste
respeito conclusGes gerais.

Néo vai além o numero dos nossos exemplares sébre quem
esta observagdo foi feita nos wltimos méses da gravidez. Entre-
tanto, pode notar-se, que nas nossas observagSes hd uma dife-
renga de o®,78 a favor duma maior eliminagdo de azoto nas

plurigestas (4).

(1) Cit. por P. Bar — in Path. Obst, — pég, 240,

(3) Loc. cit, — pig. 435,

(3) Loc. cit. — pég. 228.

(4) Para um cdlculo de rigbr a &ste respeito seria necessdrio que o
estudo recaisse sébre mulheres que fossem examinadas sucessivamente, na
sua primeira gestagiio e em outras ulteriores, mantendo-se para cada um
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Resumindo, vémos que:

a) A mulher grdvida normal, colocada em repouso e em
regimen mixto idéntico ao regimen usual, elimina através
dos seus rins, nos ultimos trés méses da gravidez, uma quanti-
dade de azoto inferior ao eliminado em circunstincias seme-
lhantes por mulheres ndo grdvidas e normais. Tomando para
estas a cifra de 12%" por dia como média, que é o valdér que
reputimos normal, verifica-se que esta diferenga orga por 1¥%,54,
pois, como se viu, foi de 105,46 a média geral da excregiio azo-
tada urindria das nossas grdvidas.

b) Este dado, por si s6, nada representa de patolégico.

¢) A eliminagio do azoto nas primigestas foi, segundo os
nossos cdlculos, um pouco inferior (0%,77) ao das multigestas;
todavia, nfo julgamos a documentagiio e a diferenga suficien-
temente fortes para a éste respeito tirar conclusdes especiais.

Azoto retido na gravidez:— Visto termos tratado da elimi-
nagdo urindria do azoto total nos ultimos tempos da gravidez,
e isto como preparagdo ao estudo das relagSes existentes entre
os principais produtos azotados das urinas — assunto que espe-
cialmente nos interéssa — bom serd que, a &ste propésito, aqui
exaremos algumas consideragdes sébre um outro aspecto e valoér
da eliminagdo do azoto total durante a gravidez. Referimo-nos
4 importdncia déste no conhecimento das trocas nutritivas gerais
das substincias proteicas, ou melhor e mais simplesmente 2

dos exames as mesmas condigdes de vida da gestante e 0 mesmo regimen
alimentar, S¢ assim se podia saber, légica e irrefutivelmente, se os fend-
menos da nutriglo se alteram duma férma aprecidvel com o gréu de pari-
dade. Ora, éste estudo nestas condigGes tem de considerar-se, sob o ponto
de vista pratico, inteiramente impossivel e de facto nés nfio conhecemos
trabalho algum assim orientado, razfio porque temos de continuar a servir-
nos dos outros dados de observagfo.
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relacdo enfre o ajoto absorvido e o ajoto eliminado durante o
estado gravidico.

E’ hoje opinido geral que a gestante retem azoto em quan-
tidade bastante superior ao que se verifica normalmente féra
da gravidez, em circunstincias idénticas de regimen. ZACHAR-
JEWSKY (cif.), em nove grdvidas examinadas, notou que retinham
uma média de 17,6 °fo de azoto em vinte e quatro horas.

Bar e Daunay, em onze outras, verificaram que esta percen-
tigem se eleva a vinte e seis.

Segundo Ericu Laxpseerc (1) ela regula por 16 °J, apenas.

Estes e outros autores observaram mais, que a retengdo do
azoto € tanto maior quanto mais avangado € o estado de ges-
tagdo.

Bem entendido que para estes cdlculos se entrou sempre
em linha de conta com a eliminagdo do azoto fecal, que na ges-
tante diminue em quantidade em relagio a nfo gestante: — a
média do azoto fecal féra da gravidez sendo de 8 °/,, reduz-se
nas grdvidas dos ultimos tempos e em regimen mixto a 4,51 %a,
(Boucharn, Bar e Daunay). Estas cifras referem-se ao azoto
aparente, isto €, ao azoto residual alimentar mais a parte do
azoto das combustdes orgénicas que se elimina pelo intestino.
Se reduzirmos o valor déste ultimo, demonstra-se que nas grd-
vidas a utilizagio do azoto alimentar vai além de g9 °/,; quer
dizer, o azoto residual alimentar ¢ inferior a 1 °/,, enquanto
que nas mulheres ndo gravidas éle regula por 3¥.,5 °/..

A retengdo do azoto na gravidez deve, pois, como acabamos
de vér, considerar-se superior ao normal. PauL Bar tem razio
quando diz: « Une femme enceinte, bien portante, soumise &
un régime rationnel : 1.°) retient de l'azote, 2.°) enretient plus

(1) Enicu Laxossgrc — Zeitschrift fiir Geburt. und Gyndk, t. 1xx1 n.% 1
pig. 163.
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que dans les mémes conditions de santé et de régime, elle en
retiendrait en dehors de la grossesse » (1).

O facto seria logico se esta retengdo correspondesse as
necessidades em azoto condicionadas pelo féto e seus anexos,
pelo crescimento do ttero e dos seios, enfim pelo que de novo
se constitui numa grdvida. Mas ndo € assim; a retengio do
azoto € bastante superior a estas necessidades, senfio vejamos :
Segundo MicueL (2) um féto normal precisa, nos dois ultimos
méses, uma média de 0,045 de azoto por dia. Admitdmos
com Bar, que para o crescimento da placenta, titero e seios sio
necessdrios 0f,50 aproximadamente, por dia também; o total
do péso do azoto requerido a gestante pelo facto da gravidez
serd assim igual, praticamente, a 1%,50.

¢ Qual o destino, pois, do restante azoto retido e que regula
ainda, segundo os cdlculos de Bar, de 1** a 2%,5 nas vinte e
quatro horas?

¢ Esta retengiio serd acaso devida a um mdu funcionamento
renal, acumulando-se o azoto no sangue sob a férma de azoto
ureico ou de azoto residual ? -

Bar e Daunay (3) dosearam a ureia do séro sanguinio em
trés dos seus exemplares, a0 mesmo tempo que fizeram a deter-
minagdo do azoto total e ureico excretado na urina; pois, em
nenhum destes casos a ureia sanguinea se encontrou excedida
do normal (0,20 a 05,40 p. 1000 ),

J. LAMELAND (4) obteve idénticos resultados em desenove
observagées.

Pela nossa parte procedemos também a alguns exames em
vdrias das nossas grdvidas e, como mais tarde veremos, os
resultados a que chegdmos néo se afastam em nada do normal.

Concordimos que para se dar uma interpretagdo exacta
concentragio da ureia no séro sanguineo, sob o ponto de vista

(1) P. Bar — loc. cit. — pdg. 254

(2) C. R. de la Societé de Biologie — 18q9, pig. 422.
(3) Loc, cit. — pég. 257.

(4) Loc. cit, — pég. 459.
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do funcionamento renal, seria necessdrio nos mesmos exempla-
res calcular o valor da constante de AmBarp. ;Mas, seria acaso
precisa semelhante determinagdo, é licito perguntar-se, quando
afinal nada de suspeito existia nas nossas grdvidas por parte
dos rins e a concentragdo da ureia no sdro sanguineo era intei-
ramente normal? Entendemos que ndo.

Lembre-se, entretanto, que Le Lorier (1) tendo calculado a
constante de Amparp em dez grdvidas normais e a termo, encon-
trou para oito casos valbres mais baixos do que o normal (0,06);
nos dois outros esta constante foi mais elevada (0,082 e 0,079);
mas, como se vé, perfeitamente adentro das variagbes habi-

Quer dizer: o agotoretido a mais, ndo o € sob a forma de
agoto ureico no séro sanguineo.

Quanto a segunda hipétese — a do azoto residual — ela nio
€ mais vidvel.

Parece intuitivo, na verdade, que o cdlculo do azoto residual
no sangue deve fornecer-nos melhores e mais directos elemen-
tos pelo que interessa ao metabolismo dos proteidos. Mas con-
vém dizer que, embéra assim procedessemos, as causas de érro
na apreciagio déste metabolismo nem por isso desapareceriam.
O rim nfo deixaria, da mesma férma, de ter influéncia nos
resultados tal como a tem naqueles que a andlise das urinas
nos fornece, pois que:

1.°) Tratando-se dum exemplar cujos rins fancionam nor-
malmente, os produtos azotados da eliminago urindria man-
teem-se, naturalmente, em percentdgens idénticas aquelas que
tinham no sdro sanguineo. O exame das urinas, quando feito
com todas as precaugdes, deve fornecer-nos indicagdes, sendo
absolutas, pelo menos de bastante confianga.

2% Estando em causa um exemplar em que os rins ndo
funcionem normalmente, o cdlculo directo do azoto no sdro

(1) Le Lorier — La constante urémique chez la femme enceinte B
Annales de Gyn. et d’Obst, — out. 1912,
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niio estd menos sujeito a erros do que o cdlculo do azoto nas
urinas« O que entdo se verifica é que os erros, embora de
significado idéntico, teem expressGes inteiramente opostas.
Assim, por exemplo, se o rim filtrar bem a ureia e mal os
produtos cujo azoto entra no azoto residual, a relagio uri-
ndria ‘;_’_":: eleva-se, enquanto que a do sangue diminue.

Nio fizemos a determinagdo do azoto residual, mas o que
¢ certo em face do expdsto é que, dado o bom estado dos rins
que nio nos permite supdr uma boa filtragdo para a ureia e
m4 para o azoto residual, ndo vemos que haja qualquer razdo
para suspeitar que o agoto retido a mais pela mulher grdvida,
o ¢é sob a fdrma de azoto residual. E’ isto, também, que se

extracta dos estudos de LameLanp, Bar e Davnay.

Em conclusio : o agoto retido em excesso pela gestante, deve
sé-lo, sim, sob a forma de ajoto utilisdvel e ndo sob a forma
de agoto excrementicio; « il contribue & accroitre le capital azoté
de la mére » como diz Bar. A gravidez normal parece consti-
tuir sob éste aspecto um periodo de lucro para a mde. Eis
uma das rasbes basilares da, jd4 agora célebre, formula de
P. Bar: « A gravidez quando normal representa uma simbi6se
harménica e homogénia entre a mie e o féto ».

Este potencial azotado adquirido pela grdvida corresponde,
talvez, a uma necessidade fisiolégica. Quando do parto e pri-
meiros dias do puerperio o desfalque em azoto do organismo
materno € excessivo (devido as perdas sanguineas), ndo sendo
éste, de férma alguma, compensado pela assimilagio alimentar
de azoto em igual periodo. ;Que de estranhar é pois, que
durante a gravidez e sobretudo nos ultimos tempos, o orga-
nismo materno procure precaver-se contra éste desfalque?
GammeLTorT (1) salienta a &ste propodsito que a retengdo total
de azoto nas grdvidas, quando o regimen ¢ constante e a ali-
mentagdo boa, se equilibra com a perda em azoto que os seus

R

(1) Cit. por Havca — Nutrition pendant la gestation — Arch. 4 Obst. et
de Gynée. — margo de 1913, pig. 297,
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organismos sofrem por efeito do parto. Encaradas as coisas
sob &ste aspecto, podemos até admitir que a gravidez nfo
constitue prdticamente uma causa de lucro em azoto para a
mde,

Azoto ureico

A ureia representa, como se disse, nada mais nada menos
‘que o térmo ultimo da desintegragdo no organismo das subs-
tdncias proteicas.

Nido nos interessam especialmente os processos quimicos e
biolégicos que presidem a transformagdo sucessiva dos dife-
rentes produtos da escala de degradagio das proteinas ; seme-
Ihante assunto, tdo discutivel, de resto, ndo cabe no dmbito
do nosso trabalho. A éste respeito lembrarémos sdmente os
2 dados que sdo necessdrios para aclarar certos pontos da nossa

3 exposigdo, Assim, quanto a ureia basta frizar que ela resulta,
' na sua qudsi totalidade, da deshidratagio dos carbonatos e car-
bamatos amoniacais ; aceitando de acérdo com Cyon, Scurok-
pER, Grenanp, Nevcki, Pawrow, RicHer, CHAVESsANT, etc., (1)
que o figado ¢ a glindula uropoética por exceléncia.

Nio € aqui, decerto, o unico local de formagdio da ureia —
hoje admite-se que ela se produz em outros pontos do orga-
nismo, inclusive, na prépria vida intima das células — entre-
‘tanto péde afirmar-se que compete ao figado o principal papel-
ﬁ,de facto, néste 6rgio que especmlmente se passam 0s pro-
cessos de deshldratan;io dos sdis amoniacais.

A quantidade de ureia nas urinas dos individuos normais
deve variar — é logico — segundo as mesmas circunstincias

(1) Vidé Hucouseng — Precis de Chimie Physiologique — pag. 453,

— e - —
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que fazem alterar a eliminagio do azoto total. Escusado é
dizer, pois, que a média de eliminagdo didria varia de individuo
para individuo.

— Na mulher ndo grivida e normal, a média das vinte e
quatro horas é de 24% a 25# (1).

— Nas gestantes, a dosdgem da quantidade de ureia por vinte
e quatro horas tem levado os diferentes investigadores a resul-
tados bastante afastados uns dos outros,

Assim, Wincker, em 1865, encontrou como média desta
eliminagio: 28¢. Hemricuson, em 1866: 26%,5 ¢ KLEINWACHTER,
em 1874: 26¢ (2).

Parecia, segundo estes cdlculos, que a excregio da ureia
na gravidez estava aumentada em relagdo a mulher nfo
grdvida,

A partir de 1890, quando os processos de técnica se tornam
mais perfeitos e as condigGes de experiéncia de maior confianga,
péde afirmar-se que a qudsi totalidade dos investigadores cons-
tatdram, ao contrdrio, que a eliminagfio da ureia nas mulheres
grdvidas se encontra diminuida em relagio as ndo gravidas —
umas e outras, bem entendido, sujeitas a regimens igualmente
ricos em azoto,

Séo concludentes a &ste respeito as experiéncias de Bar e
Daunay. De desenove primiparas examinadas nos Gltimos méses
da gravidez e submetidas a um regimen mixto, sbmente quatro
elimindram ureia em quantidade superior a 25¢ por dia. De
dez multiparas, em circunstincias idénticas, simplesmente uma
excedeu também esta cifra. Para as restantes a média geral
regula por 18#-19. A redugfo em relagdo ao normal &, pois,
bastante sensivel.

(1) A maior parte dos autdres dfio para esta média: 25¢r, Exames
por nés feitos em vdrias mulheres sujeitas a um regimen idéntico ao das
gestantes clinicamente normais que figuram como documentagio do nosso
trabalho, deram-nos para esta, a cifra de 24873,

(2) Citr por P. BAr — in Path, Obst., pig. 217.
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J. MuruN (1), J. Lamerano (2), Ewive ¢ Worr (3), Hoo-
GENHUYSE e DoESCHATE (4) e tantos outros, confirmam identica-
mente esta redugdo,

O método empregado nos nossos exames foi o do hipobro-
mito de sddio, correntemente o mais seguido no Laboratério de
glnahses Clinicas (5).

- Enquanto a maior parte dos autores, inclusive Bar e
AT, englobam na quantidade representativa da ureia nio
) esta mas também o amoniaco — igualmente decomposto
) hipobromito — nés subtraimos ao nimero dado pelo
uresmetro de Yvox o valor do amoniaco expresso em ureia.
Desta forma tornam-se menores as causas de érro, quer dizer,
o azoto da ureia € assim representado por valores muito mais

aproximados dos valores reais.

~Eis os resultados que obtivémos :

SR

¥

.

5 ‘ (1) J. R, MurLiN — Surg. Gyn. and Obst. — jan, 1913 — pdg. 43.
- (2) L Lauerano — Arch, Men. d'Obst. et Gyn, — maio, 1912 — pdg. 431,
(3) Ewm axo Worr — The Amer. Journal of Obste. — N. York —
07 — 0.2 5, pig, 28q.

(4) Doescuate — Annales de Gynécol. et d'Obstet, — 1911 — 2,* ¢,
vm — pig. 17 €

{5] Este método n&o ¢ de precisio, outros havendo, na verdade, que se
E be em rigbr. As causas de érro resultam do segl..mte a) Ohlpn-
0 niio desdobra mais do que go "/, aproximadamente da ureia
NENG — Précis de Chimie physiologigue, pag. 467). b) Tem, além
disso a propriedade de libertar o azoto de outros compostos azotados da
‘ a, tais como o amoniaco, o dcido urico, a creatinina, etc. Estas
mjlb &rro sfio em sentido opdsto, mas nfio se compensam rigorosa-
mente. Todavia, as diferengas em relagfio a outros métodos sio muito
pequenas e, portanto, de sobejo compensadas pela sua facilidade de exe-
cuglio, Para o nosso estudo &ste processo satisfaz suficiéntemente,

Eg—

T
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Sétimo més

Urela das 24 h.

Médias : — Primigestas : 165,62 (ureia) — 7,74 (az. ureico);
Plurigestas : 16#,16 (ureia) — 7%,52 (az. ureico).
Média geral : — 16%,3g (ureia) — 7,63 (az. ureico).

Médias : — Primigestas: 18¢,79 (ureia) — 8¢ 75 (az. ureico); -
Plurigestas : 18¢,17 (ureia) — 8% 46 (az. ureico).
Média geral : — 18#,48 (ureia) — 8,60 (az. ureico),
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Néno més

Ureia das 24 h. Azolo ureico I

218%,Jo 0ET,03

156720

1487,50

218702

158752

18er,34

23er,5

2087,33

1087 68

208746

16e0g

24,67

’ Médias : — Primigestas : 175,50 (ureia) — 87,15 (az. ureico);

Plurigestas : 207,46 (ureia) — ¢¥7,53 (az. ureico). _
- Média geral: — 18,08 (ureia) — 8,84 (az. ureico).
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Considerando no total estes resultados, a média da elimi-
nacio da ureia e azoto ureico nos trés ultimos méses €,
segundo €les:

Primigestas... 17,63 (ureia): — 87,21 (az, ureico)
Plurigestas ... 18%,26 (ureia): — 8#,50 (az. ureico)
Média...essvs 175,04 (ureia): — 8,36 (az. ureico)

Como péde notar-se a média da ureia por nés observada
afasta-se pouco daquela que nos dd Bar e Daunay (18#,3).

As variagoes de més para més sdo de tal modo pequenas
que nenhumas indicagGes especiais nos fornecem.

Que o factor individual, mesmo quando o regimen ¢ seme-
lhante, tem uma influéncia grande, conclue-se ao mais ligeiro
exame dos quadros em que figuram os nossos resultados.
Assim, no 7.° més as oscilagbes teem por limites: 15¢,18
(Obs. xx) e 20 (Obs. m); no 8.°: 126782 (Obs. xv) € 24%,36
(Obs. x1x) € no 9.°: 14%,5 (Obs. vin) e 24%7,67 (Obs. xx).

Quanto & influéncia do grau de paridade sdbre a eliminagio
ureica, embora as nossas médias acusem uma maior elimi-
nagio a favor das plurigestas, nio pretendemos, pelas razdes
ja invocadas ao tratarmos do azoto total, precisar conclusGes a
&ste respeito.

Em resumo, concluir-se hd: que a excrecdo didria do
agolo ureico nos trés ultimos méses da gravides, estd bastante
redugida em relacio d das mulheres nio grdvidas e subme-
tidas a um regimen mixto semelhante.

Esta baixa sé pode ser claramente interpretada quando se
faga o estudo da relagdo ajoturica. De facto, uma vez que a
gravidez condiciona uma redugfo do azoto total urindrio, nada
¢ para extranhar que uma redugdo absoluta da ureia deva
notar-se também. A apreciagio de detalhe sbre a degradagio
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em ureia das substincias azotadas s6 péde ser feita, criteriosa-
mente, pelo estudo comparativo déstes dois valores ; entretanto,
péde jd dizer-se que a baixa da eliminagio ureica constatada
no significa, duma maneira geral, qualquer modificagdo pato-
légica do metabolismo das proteinas.

O crescimento do feto «in utero» ou, com mais pro-
priedade, as novas condigbes que o estado gravidico condi-
ciona, sio ainda o « primum movens » déste aparente desvio
da nutrigdo.

Nédo deve sér para extranhar que a ureia se elimine em
quantidades inferiores as habituais, porquanto, o azoto da ali-
mentagdo, que € retido pelo organismo além do normal, nio
fica de momento sujeito a série de transformagGes que deviam
levd-lo ao seu térmo final: a ureia. Esse azoto é, como disse-
mos, azoto fixo, azoto propriamente de assimilacdo.

Azoto amoniacal

O amoniaco é, sem duvida, o mais importante dos produtos
intermedidrios da série de desintegragdo azotada dos albumi-
noides. O seu conhecimento é de rigor em todo o estudo do
metabolismo proteico.

Resulta dum processo de desaminacdo dos dcidos aminados.
Este processo de desaminagio além do amoniaco a que dé
origem ocasiona, por outro lado, a formagdo de dcidos ternd-
rios que, por oxidagdo, se transformam em tltima andlise, em
C O, e H, O. Pobde também provir, em pequena escala, da
desaminagio das bases wxdnticas (a adenina e guanina passam
assim respectivamente a hipoxantina e axantina) (1.)

O amoniaco combinando-se com o anidrido carbénico, em
presenga da dgua, dd logar a formagdo-do carbonato de aménio
que perdendo depois uma ou duas moléculas de dgua dd ori.
gem, por sua vez e respectivamente, ao carbamato de amoénio ou

(1) Acuigs Macuapo — Matérias Proteicas — pig. 65,
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directamente 2 ureia. Este processo de deshidratagdo passa-se
essencialmente a nivel do figado, como j4 foi dito.

A dosagem do azoto amoniacal a par da do azoto total e
ureico deve fornecer-nos dados de muito valor sébre a maneira
como se faz a utilizagio das substincias albuminoides e em
especial dos sais amoniacais, isto quando elementos extranhos
ndo veem perturbar a destruigdo amoniacal. E bom saber que
estes elementos existem em determinadas condigGes.

Assim, aceita-se geralmente que a quantidade de amoniaco
nas urinas estd na dependéncia intima da quantidade de dcidos
dos alimentos ingeridos e bem assim dos dcidos formados
adentro do organismo. Falam-nos da influéncia dos dcidos ali-
mentares as experiéncias de ScnermaN e GETTLER (1) que vieram
demonstrar que a simples mudanga dum regimen alimentar
formado de batatas para outro de arroz era o suficiente para
aumentar a quantidade de amoniaco, devido a maior riqueza
em dcidos do arroz.

Como contra-prova, JANNEY (2) consegue reduzir de muito
o amoniaco urindrio administrando bicarbonato de sédio nos
alimentos. KEste processo, que € hoje correntemente empregado
em terapéutica nos casos de acidose, permite-nos em grande
parte eliminar as causas de érro que a interpretagiio do azoto
amoniacal podem ser atribuidas como elemento de « contrdle »
do metabolismo proteico; de facto, o bicarbonato de sédio
sendo susceptivel de neutralizar os dcidos alimentares e alguns
dcidos orginicos permite que o amoniaco liberto de influéncias
extranhas siga no seu processo de destruigdo comum e normal.

~— Quanto a influéncia dos dcidos de desassimilagio, sio
concludentes, também, as observagoes de Coranpa e Von

(1) Citos por J. MukLin — loc. cit. — pég. 43.
(2) Idem.
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Nooroen (1). Estes autores verificaram que os jejuadores,

num gréu de consumpgdo extrema, eliminam uma
quantidade de amoniaco tripla ou quddrupla da normal e isto
sem que o figado possa considerar-se sensivelmente atacado.
Neste caso ¢ a desnutrigio intensa a responsével pelo acréscimo
de dcidos no organismo.

O poder do figado de transformar os sais amoniacais fracos
(carbonnto e carbamato ) em ureia, nio se estende igualmente
aos sais formados com outros dcidos ( dcido cloridrico, sulfiirico
e alguns dcidos orgdnicos ), razéo porque quando estes ultimos

em excesso, 0 azoto amoniacal excretado pelos rins é
r ao normal.

—Com estes dados gerais temos em vista, unicamente,
esclarecer os factores de que depende a formagdo do amoniaco,
cbnscios de que assim a sua interpretagio clinica durante a
gravidez e até na auto-intoxicagdo gravidica, resultard mais
facil. Os elementos de detalhe a volta da significagdo exacta
a atribufr ao azoto amoniacal reservamo-los para mais tarde.

A eliminagiio médla do amoniaco em individuos normais e
sujeitos a um regtmen mixto varia entre 0% ,40 e 0%,70, por dia.
Uma diferenga tdo notdvel de limites compreende-se, como é
natural, pela influéncia do regimen alimentar.

Nos tltimos méses da gravidez admite-se geralmente que a
quantidade de amoniaco excretado pelos rins aumenta. P.Bar
observou que na maior parte dos casos (6 sdbre 7) o péso do
amoniaco urindrie foi superior ao normal. A média deter-
minada por estes autores foi de o¥,72 (para éles a elimi-
nagdo fora da gravidez ¢ de o¥,50) (2).

(1) Cito* por Bar — in Pat, Obst. — pig. 314.
(2) P. Bar — loc. cit, — pag. 498,
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O método que se empregou nos nossos exames foi o de
RoncHEsE, que dd resultados bastante fieis (1). MaILLARD refe-
rindo-se a éle e depois de ter discutido os processos de ScHLOE-
SING, de Dexon e Fouww diz « que nenhum outro método péde
lisongear-se duma seguranga maior » (2). De resto, a sua sim-
plicidade recomenda-o.

Séo os seguintes, os resultados obtidos :

Séfimo més
Observagbes | qo'uimere. . | Amonfaco das 24h. | Azoto amonlacal
I [ oer 67 087,55
1 » ot g oe,55
11 (i CET 00 oft,73
X 3. oer, 67 08r,55
XX 2 o760 OFF ,40)

Médias : — Primigestas : 0,&67 (amon.) — 0,#*55 (az. amon.);
Plurigestas : 0¥,72 (amon.) — 0#,59 (az. amon.).
Média geral : — o#,69 (amon.) — 0#",57 (az. amon.).

(1) A dosdgem do amoniaco foi sempre a primeira determinagio a
fazer, logo que a urina das 24 horas vinha de ser recolhida. A esta adicio-
nava-s¢, no tempo guente, alguns centigr. de oxicianeto de merctirio a fim
de evitar a fermentagio amoniacal; sempre que o cheiro fosse suspeito, a
reacgfio ligeiramente alcalina ou o sedimento acusasse a presenga de cristais
fosfato amdnio-magnesianos — elementos presuntivos de fermentagio, —
procedia-se a nova colheita, recaindo sébre ela a analise, se se reconhe-
cesse, por sua vez, que merecia inteira confianga.

(2) MaLarp — Journal de Physiol. et de Pathol, generale — 1918 —

pdg. 996.
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Oitavo més

XX1 4.0 ogr, 85

~ Médias : — Primigestas : 0¢%,go (amon.) — 097,74 (8z. amon.);
igestas : o%,7g (amon.) — o%,65 (az. amon.).
- Média geral : — 07,84 (amon.) — 0,69 (az. amon.).

Nono més

Amoniaco das 24 h.

ok ,53
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Néno més

Némoro Amoniaco das 24 h. | Azofo amoniacal [l

6, %70 oim, 58
= 2.t . 187,02 : F—_ﬁo:'r,&;.
- A o5
- iy 087,70 ofm,63

Médias : — Primigestas : 09,78 (amon.) — 0#7,64 (az. amon.);
Plurigestas : o%7,74 (amon.) — o#",60 (az. amon.).

Média geral : — o0¥7,76 (amon.) — 087,62 (az. amon.).

Englobando os resultados precedentes vémos que a elimi-
naciio didria do azoto amoniacal nos tres tltimos méses ¢, res-
pectivamente :

Para as primigestas : 0,78 (amon. ) — 0#",64 ( az. amon.);
para as plurigestas : o#7,76 (amon.) — o*,62 (az. amon. ).

Média geral : — 0,77 (amon.) — 0#",63 (az. amon. ).

Sdo pequenas as variacbes da excrecdo amoniacal de més
para més e bem assim das primigestas para as plurigestas.

Quanto a eliminagio média geral péde dizer-se que: nos
tltimos tres méses da gravidez, o amoniaco urindrio ¢ igual ou
até ligeiramente superior ao que se verifica habitualmente fora
da gravide;. Quer dizer: no organismo grdvido o azoto amo-
niacal da urina ndo se redug proporcionalmente ao agoto lotal,
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A apreciacio déste facto far-se-hd oportunamente com o estudo
do coeficiente de MaiLLARD, ao tratarmos da utilizacio geral das
substdncias albuminoides.

Acido drico e bases xdnticas — Relagdo drica: Nio obstante o nosso
estudo recair, principalmente, s6bre o metabolismo das proteinas propria-
mente ditas, julgamos de vantagem dar tamb&m algumas nogGes pelo que
respeita & eliminagfo Grica em geral e suas relagbes com o metabolismo
das miicleo-proteinas, E assim dirémos :

O écido trico e as bases xdnticas sio, como se sabe, compostos resul-
tantes da degradagiio dos nicleo-proteidos, quer estes provenham dos ali-
mentos ingeridos, quer da desassimilagfio dos niicleos celulares e especial-
mente dos nicleo-proteidos dos leucocitos destruidos (Horeaxzewski (1),
Achies Macuano) (2). A sua dosdgem urindria permite-nos, de certo
modo, apreciar a intensidade dos fendmenos de desassimilagio das nicleo-
albuminas, uma vez que, bem entendido, se conhece a quantidade dos
ntcleo-proteidos ingeridos com os alimentos, ou, na falta destes dados,
quando se sabe o valor da eliminagio de semelhantes produtos em indivi-
duos sob condighes idénticas de regimen e de satde as dos exemplares em
estudo, 0 que € o caso presente,

Sabendo-se, por outro lado, que nos individuos normais e em condigGes
normais também, dois térgos, aproximadamente, do dcido drico e bases
xdnticas eliminadas, correspondem a produtos de desintegragfio das nicleo-
proteinas alimentares, péde também fazer-se uma ideia aproximada da
intensidade dos fenémenos de desassimilagio dos nicleo-proteidos pro-
priamente celulares.

— Sobre a sintese do dcido trico adentro do organismo pouco se
conhece de positivo. Admite-se, como regra, que resulta, em tltimo térmo,
da oxidagio por meio duma diastase — xantinoxidase —, da xantina, a
ultima base xiintica da série,

Depois das experiéncias de Mmkowski atribuiu-se ao figado um papcl
importante na sua génese. Este autor poude constatar em sessenta patos
a quem extraiu o figado, que a percentagem de azoto urico depois desta
intervenglio baixou para 3 %, em relagdo ao azoto total, enquanto que,
- antes da intervengiio, ela era de 6o a 70 %/,

E bom notar que a xantinoxidase parece existir em virios outros teci-
dos 4lém do hepdtico, motivo porque ¢ muito arriscado incriminar simples-
mente o figado como responsdvel das perturbagGes da uricopoese.

(1) Cit. por Pavior — Précis de diagnostigue Médical — pig. 393.

(2) Loe, cit, — pdg. 75.
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Parte do dcido tGrico formado sofre ainda, adentro do organismo, um
processo de destruigio, de que parece resultar tamb&m ureia, segundo se
admite correntemente. O figado ¢ apontado tamb€m como o drghio dire-
ctamente em causa nestes fendmenos de uricolise,

Segundo CeAUFFARD, Brooiw ¢ Gmicuaurt (1), esta glindula teria até
um papel muito mais importante nos processos de uricolise do que pro-
priamente nos de uricopoese. Eis a raziio porque & relagdo tirica (relagio
do 4cido trico com a ureia ) se atribue certa importincia como sinal de
bom ou mau funcionamento hepdtico, importincia que, nio péde ser
grande, acrescentaremos nds, dados os poucos conhecimentos de certeza
que possuimos dos fendmenos de uricolise,

*
* *

A eliminagio didria normal do 4cido drico &, segundo MaiLLARD, de
o#7,68 e segundo GrueErT de o#rfio, Devemos, porém, considerar como
limites da sua variagio normal as cifras de o#7,55 e oer,80,

A relagiio 5o (relagfio Grrica) ¢ normalmente igual a 2,5 %,.

Nos altimos méses da gravidez a média da relagio trica ¢, segundo
Bar e Daunay, de 3,29 °f, para as primigestas e de 2,79 °f, para as pluri-
gestas., Estes nimeros devem considerar-se ligeiramente excedidos do seu
valor real, porquanto estes autores dosedram em conjunto o dcido trico e
as bases xdnticas. Mas, semelhante causa de €rro ¢ peguena, visto ser na
proporgio de um para oito aproximadamente que as bases xfnticas se
encontram associadas ao #dcido trico.

Os nossos resultados referem-se tamb&m as purinas em geral, incor-
rendo idénticamente neste pequeno érro. Sio &les os seguintes :

x Primigestas
SIS Retato e
Obs, L 8mER) v vasans v s vimaivhs diee sl vrees OBO-S e Y
» 1{9-. » :| ------- SrriaRa B s a AP Rt e W,ﬁ5 3,1 'I.
» ﬂl(?.‘ » ;'-ru-O-Ho-u--.nn--n-t---n-- ofT, 70 413',|rg
» m(s-. » )-o----o-t----ovlu-----o-u-nr nl"',ﬁﬁ 3,’-.!.
L (9-“ » )II-livlcbllci'il-.n-t-o-lttvc-u (",62 4".

(1) CuaurFarp, Brobin et GriGUAULT — « L’hyperuricemie dans la
goutte et la gravelle » — Presse Médicale — 15 de dez. 1920 — pég. goS5.
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; Acido iricos baxct  Relacho iriea
Obs, xv (8.° mE5 ) auirurrcus setapsrasTrmptiaes « offS0 F il
B XVI(QP ¥ )iisssaressesessesss tassrrsnrse OFPO 38 %,
3 XX (0.° ® Jiaicatncaccrransccnrracacangees 0807 4%,
MEdIas. covap-peopssascsssrsssnsrnssssttgussngnas DF,GS 31? .fg
Plurigestas
SeBRIN Relagta dria
Dbs. II(7.'III'ES}.-..-...-......-....-..--.-... w,&} 4‘?‘-
»  W(0° ® ) .ciiiiariiiarieteniiaaiiiane. 0062 3579
B VI(89 3 Jirprecsasnniasciniacansnsasass OIS 34
p XI(B9 B Jeiiiiiirurnririianaiiiiaanenas oer,65 2,6 %,
B XM (725 ® ) ceriiereiaisianierisiiiaiien ofT,45 L e
» IV (B0 B ) ciiieiiiiranieriaiticnaniiie., 187 L b
MEIBS .ouuvvrneiearrsesnrninsiansiens sieiiara O 3,5,

A eliminagfio geral das purinas nfio se afasta das variagSes médias da
dos individuos normais, fora da gravidez, J4 assim ndo sucede pelo que
respeita A relagfio Grica que estd bastante excedida.

— As variantes das primigestas para as plurigestas so nos nossos
casos insignificantes, pouco depondo em favor da opinidio geralmente aceite
( P. BAr, DAUNAY, J. LaAMELAND, ¢tc.) de que a eliminagfio trica ¢ superior
nas primigestas.

— ¢ A que atribuir a elevagio da relagiio irica nos ultimos méses da
gravidez ? — ou,0 que é o mesmo, como explicar que as purinas no acom-
panhem proporcionalmente a redugio da ureia ?

Dissémos j4 que a eliminagiio urindria das purinas ¢ fungfio da riqueza
alimentar em niicleo-proteidos ou bases xdnticas ¢ ainda da intensidade dos
fenémenos de histolise, podendo actuar uma e outra destas causas isolada
ou associadamente, .

Dado que o primeiro factor nfo deve ter influido de férma extranha
a0 normal nos nossos exemplares ( regimen mixto, sem predomindncia de
substdncias ricas em purinas), forgoso ¢ que ao segundo atribuamos o
desiquilibrio que se produziu na eliminagio do dcido drico em relagio
com a ureia,

De facto, durante a gravidez, os fendmenos de histolise devem consi-
derar-se um tanto elevados em relagio ao normal. A frequéncia de hiper-
leucocitose no final da gestagio péde e deve invocar-se como um elemento
em favor duma maior actividade dos niicleos celulares e conseqiéntemente
duma produgio mais rica de purinas. Para prova desta inter-relagio
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basta que se diga que nas leucemias, regra geral, o dcido trico existe no
sangue em quantidades bastante superiores ao normal, atingindo com fre-
quéncia a sua eliminagio urindria 3 a 56 nas vinte e quatro horas,

Nas criangas, onde o sangue ¢ mais rico em leucocitos, as purinas sfio
também eliminadas em quantidade proporcionalmente superior ao normal,

A prépria alta da relaglio drica nas primigestas em relagio as pluriges-
tas depBe idénticamente em favor da causa a que vimos atribuindo o aumento
relativo da eliminagio das purinas nos tltimos méses da gravidez e isto
porque ¢ geralmente aceite ( RousLacroix e Benorr (1), ArNeTH (2), Bar €
Dauway (3) ete, ), que a leucocitose do final da gestagio ¢ mais acentuada
nas primigestas do que nas plurigestas — facto que nds constatdmos também:

Os fenémenos de histolise, um tanto mais intensos nas primigestas
seriam, assim, os directamente responsiveis pela maior eliminagfo das puri-
nas que nelas se verifica,

A alta da relagio drica nos altimos méses da gravidez, nio vémos,
portanto, que possa ser atribuido qualquer significado patoldgico pelo que
respeita, quer aos fendmenos da uricopoése, quer da uricolise. Nio nos
parece que possa interpretar-se como um elemento em favor dum estado
de insuficiéncia hepdtica, porque, além de explicar-se como deixdmos dito,
os poucos conhecimentos que possuimos dos fendmenos de uricolise e
sobretudo do seu logar de acgfio, nfio nos permitem que lhe atribuamos
semelhante significado.

Utilizaciio geral das proteinas

Uma vez que conhecemos os valores da eliminagdo urindria

dos principais elementos azotados resta-nos fazer a apreciagio
em conjunto dos dados obtidos e vér assim se alguma pertur-
bagdo do metabolismo proteico haverd que nos fornega indica-
¢Ges sdbre a existéncia de qualquer alteragio patolégica no
funcionamento geral do organismo gravidico. Servir-nos-hemos,
para @ste fim, do estudo das duas principais relagdes uroldgicas :
a relagdo ajotirica e o coeficiente ureogénico de MAILLARD.
(1) RousLacrorx et Banorr: — « Formule hemo — leucocitaire dans
I'accouchement et les suites de couches » — C, Rendus de la Soc. de Bio.
logie — 1903 — pdg. 395.

(2) ArneTH — « Die Leucocytose in der Schwangerschalft » — Arch.

Gyn, — t. LXXIV — 162,
Jir Gyn, pég.
(3) P, Bar — loc, cit, — pig. 363,
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Relagdo azotiirica: — Entende-se por esta a relagio do
azoto ureico com o azoto total. [Este coeficiente permite avaliar,
de certo modo, do grdu de transformagdo das substincias albu-
minoides adentro do organismo, visto que, 0 azoto ureico — um
dos seus factores — representa o termo comum da desintegra-
¢io sucessiva da molécula de albumina.

A relagdo azonirica é também conhecida por coeficiente
d’oxidacdo de Rosin — designagdo imperfeita por a ureia poder
resultar dum processo de redugdo — ou ainda, por coeficiente de
utilizagdo azotada, o que é mais proprio, mas imperfeito ainda (1).

Variam de autor para autor as cifras representativas da
relagio azomirica normal: segundo GrimperT ela oscila entre
87 a 9o %,; segundo GumricH estes limites vio de 82,9 a 87 %,
para Lamsring variam entre 78 e 84 °/, e para Bar e Davnay
entre 85 a go %, Em nossa opinifio ela regula de 82 a 86 °/,.

Durante a gravidez as médias apresentadas pelos autores ¢
cuja maior parte extraimos do livro de Bar (cit.), sdo as
seguintes :

Para KELLER cccvcvpuvenese.. 83,02 88,2 Y%,
» HELoulN e ScHRADER .... 80,9 a 88,2 %/,
» LACHARIEWSKL «sevvesses- 03 Y,
¥ VALDAGNI ceveersoasaces Q104 Y,
» Bar e DAUNAY «vvvuunne 86 °/, parauprinﬁgcstu
B'}' Po i i plungestas
»  JoHN MURLIN (2)++crenss . 759,

(1) MAnLARD ( cit.? por Nok Fiessivcer — in ; Le Jour, Médical Frangais
— fever,, 1922 — pag. 64 ) criticando a dltima designagfio, diz ser imperfeita
por no denominador do coeficiente entrar o azoto de vérios corpos azota-
dos tais como o dcido trico, hipdrico, criatinina, etc., que tem uma evo-
lugfio particular, sem inter-dependéncia directa com a do azoto ureico das
proteinas,

A relagio azotirica nunca pdde, assim, ser um coeficiente de rigor
para se apreciar a utilizagio azotada geral das proteinas, mas nem por
isto devemos despreza-la, averiguado como estd que todos os coeficientes
e provas funcionais estio sujeitas a erros.

(2) Loc. cit. — pag. 40.
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Segundo Ewineg ¢ Worr (1), Massen, HorrsTroem e Epcar
a relagdo azotirica deve, no final da gravidez, considerar-se
inferior ao normal.

Sendo discordantes os resultados obtidos compreende-se
perfeitamente a variabilidade de interpretagdes dadas pelos dife-
rentes autores. Assim, enquanto uns ( ZACHARIEWSKI, SCHRADER
e VALpaGNI) entendem que o poder de oxidagdo das substincias
proteicas esti um tanto aumentado nas mulheres grdvidas,
outros ( Massen, Horrstroem, Ewing ¢ WoLr e Epcar ) pensam
que, dada a redugdo da excregfio ureica, forgoso é concluir-se
que o estado gravidico determina, por si, uma baixa do poder
de oxidagdo das proteinas. Esta perturba¢io do metabolismo
a existir, representaria, féra de divida, uma manifestagdo pato-
légica da gravidez, correspondendo, segundo Eving ¢ WoLr, as
alterages andtomo-patolégicas hepdticas que éles dizem existir
habitualmente na gestagio. A demonstrar-se que assim era
ficava « ipso facto » provada a existéncia dum estado de
auto-intoxicagdo gravidica comum ao desenrolar de toda a
gravidez,

Discordando de qualquer destas opiniGes, outros autores,
(Bar, DavNay e Muruin etc.), defendem o principio de que a
gravidez normal ndo modifica sensivelmente as oxidagSes orga-
nicas, justificando-se tudo pelo elevado poder de retengdo azo-
tada que ela condiciona.

De resto, a maior parte das investigagdes anteriores, segundo
a apreciagdo critica dos proprios investigadores, ndo devem
merecer-nos confianga, porquanto, foram feitas sem as condi-
¢Oes necessdrias para os seus resultados se impdrem como
fieis.

Convém notar, também, que os numeros apresentados por
Bar e Daunay como valores das relagfes azotiricas nfo cor-
respondem rigorosamente aos valores reais. Estes autores nio
subtrairam ao azoto ureico o azoto amoniacal, como jd se disse,

(1) Loc, cit, — pag, 28qg,
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...

motivo porque as suas relagbes azotiricas se encontram um

tanto excedidas do verdadeiro valor. Uma vez esta

correcgfio

feita, a média dos seus coeficientes azoturicos deve oscilar

~entre 8o e 82 Y,

Séo as seguintes as relages azoturicas dos nossos exem-

plares:
Séfimo més
Primigestas Plurigestas
Rel. azobirica
Rt 3 ssnil difisa 84 Y, @bavy: Rigravemans
» [1: P T L B o YL e i

» KX oo aivesams
Médiass oo v oomensny . 82,59,

Oitavo més
Primigestas Plurigestas
Rel, azotirica
Obs, m.......... 86"/, LB, S e
» s ssgrenay BT 0 " RE s éBbanpea
0 EEE s 6086 gob & 5@ ¥ ?8” n XV s sssnsnean
el > 1 B

Médias . ......... 8,37,

Noéno més

Primigestas Plurigestas

Rel. asotirica
. LR 79 %, Obsi. i wivs
B Vileesssieess 87 0@ » W R
o VRS e i 85 » » v IR, X
n PN gy 84 » » , g LR SR
» o) BCRACPLI P SRR | < S Wi CIETHR G G 5

D OXVILv o e

» p 5 ST

Médias:.......... 83,6 9,

4

Ral. azolirica
82 9,
76 »
72 »

76,6 %,

Rel. asotdrica
80 °f,
82 »

£L.=

»

792 %y
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Englobando estes resultados teremos como valor médio das
relagdes azoturicas nos trés ultimos méses de gravidez clinica-
mente normal : .

Primigestas........s R TR S 82 ¥,

Plurigestas ..« «.c.us... g et et 79 »

Média,.voocvovies R e s S A
#

A relagiio azotirica média nos trés ultimos méses da gra-
videz deve considerar-se, segundo o nosso testemunho, um
tanto diminuida em relagio aquela que ordinariamente se
admite como normal, féra da gravidez (82 a 86 °/,).

¢ E, porém, esta baixa tdo sensivel que nos permita tirar
qualquer indicagiio em favor duma wtilizagdo patoldgica das maté-
rias proteicas? Considerada por si sé, de forma alguma esta
conclusdo péde tirar-se; a cifra de 8o 9, nio péde, na verdade,
ser julgada como féra dos limites das variagées normais.

Mas, se o caso é assim na generalidade, outro tanto niio
sucede se considerarmos os resultados isoladamente.

Quer parecer-nos que sempre que a relagio azotirica desga
aquém de 78 Y/, esses exemplares devem ser tidos sob muita
reserva. Para éles o conceito da md utilizagio das substincias
azotadas pode e deve subsistir.

Tal perturbagio péde passar despercebida e ndo se fazer
acompanhar de quaisquer outras modificagdes que chamem a
nossa atencdo para a possivel existéncia de desarranjos meta-
bolicos que possam traduzir os primeiros sinais duma foxemia
gravidica. Com efeito a nossa rasdo de clinicos admite logi-
camente que entre 0s €asos normais e os casos de toxemia
averiguada, alguns existam também — jd patologicos — de.
sintomatologia tdo ligeira, tdo fruste, que s6 as « nuances »
dos exames laboratoriais permitam diagnosticd-los e, possivel-
mente até, sem sinal laboratorial algum; de facto, se algumas
férmas de toxemia parecem instalar-se subitamente em grdvidas
de aparéncia a mais normal — como sucede em alguns casos
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de eclimpsia — verdade € também que devemos admitir, mesmo
para estas, um estado premonitério, com alteragGes humorais
e funcionais que por serem singelas, repetimos, nem sempre se
apreendem ao simples exame clinico.

— O que vimos de dizer ndo significa, de maneira alguma,
que entendamos que a auto-intoxicagiio gravidica se faz acom-
panhar sempre duma baixa da relagdo azotdrica, como também
que a baixa desta equivalha necessariamente a um estado auto-
toxico; uma e outra destas alteragfes podem existir sem que
uma relagfo intima entre si se verifique, embora habitualmente,
de facto, se constate na intoxicagiio gravidica uma redugio do
coeficiente azoturico —.

Persistimos assim em dizer que, quando éste coeficiente fica
aquém de 78 °f, — limite minimo que convenciondmos para as
variagbes normais — a utilizagdo geral das substincias albumi-
noides deve considerar-se viciada, o que tanto equivale a dizer:
de significaglio patolégica. Estdo nestas circunstincias as Obs.:
v (9. més) — 76 %, ; xvi (8.° més) — 77 °/,; xm (7.° més)
— 76 %5 xx (7." més) — 72 %,

Se da totalidade dos exemplares excluirmos agora estes
quatro, a média geral obtida serd, sim, de 82 9/, e ndo de 80,8 ¢/,
como primitivamente assinaldmos; quer dizer, bastante mais
aproximada do valor médio que considerdmos normal e bem
assim do encontrado por outros autores (KeLrer, HEeLouw,
Bar e Daunay etc. ).

*

¢ Uma vez que admitimos como de muito providvel origem
patolégica a baixa da relaciio azoturica aquém de 78 °/,, € licito
perguntar, a proposito, se esta perturbagio do metabolismo
deve, acaso, ser considerada como a primeira manifestacio
dum desarranjo orgdnico e a ela devem atribuir-se as alteragGes
andtomo-patolégicas e funcionais daqueles orgdos que ordinaria-
mente sdo atingidos nas diferentes formas da intoxicagdo gravi-
dica, ou, pelo contrdrio, ela deve ser tida como secunddria
ao desarranjo funcional destes orgdos? Nido vem ao caso
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fazer sObre éste assunto largas consideracdes uma vez que, de
momento, apenas nos interessa averiguar se na gravidez tida
como normal o metabolismo geral das proteinas sofre modifi-
cagbes que devam considerar-se como patolégicas. A opinido
da maior parte, é de que as alteragSes do metabolismo que
freqiientemente se constatam nas toxemias gravidicas, sdo antes
um efeito do que a causa das alteragdes funcionais de certos
orgfios, primitivamente tocados pela intoxicagdo. E assim, tam-
bém, que compreendemos as coisas.

Evidentemente que a admissdo de semelhante conceito ndo
quer dizer que o organismo se néio ressinta da acciio de certos
produtos a que um metabolismo viciado pode dar logar, mas,
tdo somente, que estes devem actuar como toxicos secunddrios,
muito importantes, de resto, na explicacio de alguns sintomas
das toxemias gravidicas.

Coeficiente ureogénico de Maillard : — Entende-se por
Coeficiente ureogénico de MaiLLarp a relagdo Aw:;_‘—:;:":ﬁm
Este coeficiente permite-nos avaliar, melhor do que qualquer
outro, da férma como se faz a utilizagio do azoto amoniacal, o
que bem se compreende, por a qudsi totalidade (?/,,) da ureia
produzida pelo organismo resultar da transformagfio do carbo-
nato e carbamato amoniacais ( MarLLarp). Representa, como
tal, um bom indice de imperfeigdo ureogénica, nome que o seu
creador lhe atribuiu e pelo qual é também designado hoje em
dia (1). O coeficiente de MaiLLarD deve ter, por conseguinte, o
mérito de representar um bom indicativo do funcionamento
hepidtico pelo que respeita 4 sua fungdo uropoética, visto acei-
tar-se, geralmente, que é o figado que promove a degradacio
daqueles sais amoniacais. De facto invoca-se e utiliza-se com
frequéncia na diagnose da insuficiéncia hepdtica,

(1) ManLaro — Journal de Physiol. et de Patholog, génerale — 5 de
Margo — 1909 — pég. 206,
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O coeficiente de MaiLLARD; na formagdo do qual entram os
elementos — azoto ureico e amoniacal — estd evidentemente
sujeito as causas de érro que influem nestes factores e que sio
vérias como se sabe; é fora de divida, porém, que quando o
seu cdlculo é feito em condigbes que nos meregam confianga,
constitue ainda o melhor meio de apreciagdo da ultima fise do
metabolismo proteico e consequientemente deve ser tido como
um indice de bastante valor da fungdo uropoética do figado.
Foi qudsi sempre determinado nos-nossos exemplares, quer
normais, quer patolégicos e deve dizer-se que s6 raramente se
manifestou em desacordo com os sintomas clinicos ou outros
dados laboratoriais.

O Coeficiente de MarLLarD, em individuos normais (féra da
gravidez) e submetidos a um regimen mixto, é 1gual segundo
o proprio MaIiLLARD, a 6,58 9/,.

Bar e Dauvay ndo se referem a é&ste coeficiente, o que ndo
admira, visto os seus estudos serem anteriores aos de MAILLARD.
Falam, sim, da relagio 22" 4e significagdo semelhante mas
menos._ precisa, concluindo, de todas as grdvidas estudadas, que
o seu valor excedeu em muito a cifra média habitual. O coefi-
ciente de MaiLLarp calculado por nés nestes mesmos exempla-
res, ultrapassou também o valor normal, oscilando nos vdrios
casos entre 6,70 e 7,50 °fo.

Vejamos, porém, qual o valor déste coeficiente nas nossas
grdvidas:

.Sétimo més
Primigestas Plurigestas
Coel, de Mantarn Coef, de Manrarn
Obs: .00 viie 649 % Obs, Misivniiin. 195369
D M eees 678 » P XNMEi.. e veve 8,16 »

# L XKeaanvasasse OGegBow
Médian:. ..o 0000 663 9, SR &AL T
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Oitavo més

Néno més

Coef. de MALLARD

779 *fo

6,31 %,

A média geral do Coef. de MarLtarp nos tltimos trés meses
da gravidez €, portanto:

Para as Primigestas 7,11 °/,; Para as Plurigestas. 6,92 9.

Média: ... 7,02 °/, ou, praticamente, 7 °/,.

O coeficiente de MAILLARD parece, pois, duma maneira geral,
um tanto aumentado no tltimo periodo da gravidez.

Para a maior parte das observages € bom frizar que o
valor déste coeficiente estd inteiramente concorde com o normal ;
mas que nilo estivesse, 0 acréscimo de algumas décimas — tal
como consta da média geral (7,02 °/, ) — nem por isso podia ser
interpretado como patolégico. Discutamos é&ste valor como se
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éle traduzisse, com efeito, 0 valor exacto da totalidade, ou pelo
menos, da grande maioria, dos nossos exemplares.

O que primeiro nos ocorre ¢ que tal alta seja devida a um
certo estado de insuficiéncia hepitica ; a confirmar-se esta pre-
sunglio, justo era que enfileirassemos ao lado daqueles que
aceitam que o figado estd geralmente insuficiente durante a
gravidez e sobretudo no seu perfodo final. A teoria da hepato-
‘toxemia gravidica receberia assim uma boa prova de confir-
magio.

Por mais simpdtico que seja &te conceito, forgoso € reco-
nhecer que a simples elevagio de algumas décimas na média
geral dos coeficientes de MaiLLarD, nfio nos permite, por si sd,
o direito de afirmarmos que o figado estd geralmente insufi-
ciente durante a gestagio.

— P. Bar explica a alta da relagio ax_smonbel da seguinte
maneira: « L'organisme maternel acquiert par le fait de la gra-
vidité le pouvoir de retenir la quantité d’albumine necessaire a
P'édification foetale, mais nous savons aussi que l'albumine
retenue ne passé pas 4 travers le placenta comme A travers un
filtre. Celui-ci jouit d’'un pouvoir électif et aussi d'une grande
activité élaboratrice, il ne laisse passer que des albumines ela-
borées, purifiées, debarassées de la plas part des elements qui
devaient évoluer vers 'ammoniaque: ceux-ci restent dans I'orga-
nisme de la mére et les reins les laissent filtrer. Le poids de
I’ammoniaque urinaire reste dés lors constant, tandis que le
poids total d’azote se réduit: le rapport 3w s'éléve. » (1)

Segundo é&ste autor, pois, a elevagdo relativa do azoto amo-
niacal ndo deve significar, de féorma alguma, um indice de
insuficiéncia hepdtica, ou melhor, que o metabolismo proteico
estd alterado.

Nio vémos, porém, que a explicagio de P. Bar nos satis-
faga. Seria também necessdrio, segundo é&ste critério, que a
ureia — que se sucede em ordem aos sais amoniacais — fOsse
eliminada em quantidade superior a que se verificou, aumen-

(1) P. Bar — loc, cit, — pag. 325.
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tando assim os valores da relagio azotirica, De facto se as
albuminas que atravessam a placenta vdo desembaragadas —
como diz Bar — da maior parte dos elementos que devem
evolucionar para o amoniaco, também vdo dos elementos que
evolucionam para a ureia e assim a eliminagdo do azoto amo-
niacal sendo superior, proporcionalmente, a do azoto total, tem
de ser igualmente superior em relagio ao mesmo, a do azoto
ureico. Ora isto, como jd dissémos, ndo se verifica. De resto,
se nos reportarmos a andlise do coeficiente de MaiLLarp, fica-
mos também sem explicar a elevagdo geral do valor déste, quer
dizer, a disproporcionalidade da eliminagio do azoto ureico em
relagdo ao azoto amoniacal,

A elevagio de algumas décimas acima do normal do coefi-
ciente de MarLarp pdde, em nosso parecer, explicar-se duma
maneira mais simples e mais racional :

O organismo necessita duma certa quantidade de amoniaco
para neutralizar outros dcidos — minerais ou orgdnicos —
além do dcido carbénico e dcido trico, dcidos @sses que pro-
véem ou dos alimentos, ou de processos de desassimilagio.

Esta neutralizagio dcida constitue um processo de defesa
orginica contra a acidose.

E também sabido que a maior parte destes 4cidos (a. clo-
ridrico, a. sulf., a. benzéico, etc. ) atravessam a economia sem
se decompdr e que os sais formados com o amoniaco ndo
sofrem, pelo menos sensivelmente, a sua transformacio em
ureia. Na verdade os sais amoniacais dos dcidos fortes e
ainda de certos dcidos orglnicos, ndo sdo sujeitos a nivel do
figado — por impoténcia déste — a um tdo perfeito grdu de
destruicio como habitualmente se verifica com o carbonato e
carbamato amoniacais,

¢ Ora, sendo o regimen alimentar das nossas grividas um
regimen mixto e em tudo idéntico ao dos individuos normais,
fora da gravidez, ndo poderd explicar-se a eliminagéo, aproxi-
madamente igual, do amoniaco urindrio nas grdvidas e ndo
grdvidas, por uma igual necessidade desta base para a neutra-
lizagdo dos 4cidos alimentares e de desassimilagio ndo destrui-
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dos pelo organismo e que, em um e outro caso, devem existir
em quantidades aproximadamente idénticas? Assim o enten-
demos.

Desta forma explicam-se melhor as altas pouco sensiveis da
relacdo “-—:tf—:i;l—“', da relagdo agotdrica e bem assim do coeff-
ciente de MAILLARD.

Um acréscimo ligeiro do coeficiente de imperfeicio ureo-
génica ndo significard, nestas condicdes, uma mad transformacio
do azoto amoniacal em ureico por insuficiéncia hepdtica, como
facilmente se admite, mas sim por impoténcia do figado na
destruigdo de certos sais amoniacais.

Eis o motivo porque entendemos que as altas pouco pro-
nunciadas dos coeficientes de MaiLLarp das Observacdes que
servem de base a éste estudo, nio nos permitem concluir por
um certo grau de insuficiéncia hepdtica comum a toda a gra-
videz — avaliando esta, bem entendido, pelo maior ou menor
poder de transformagiio do azoto amoniacal em azoto ureico.

i Mas, caberd acaso em todos os nossos exemplares a expli-
caciio simples e ao mesmo tempo racional que vimos de dar?
Decerto ndo. Além dum certo limite, que computamos prati-
camente em 7,5 %, &ste critério deixa de nos satisfazer inteira-
mente, ¢ assim bem avisados andaremos considerando os casos
nestas condicdes sob todas as reservas.

Os coeficientes 7,793 8,13 8,165 9,56 e 8,58 ¢/,, respectiva-
mente das Obs. 1 (0.° més); 1x (0. més); xm (7.° més);
xix e xx1 (8.° més), traduzem, a nosso ver, uma viciacio
da ultima fase do metabolismo proteico. Nestas grdvidas —
que foram submetidas a um regimen alimentar idéntico ao
das restantes e onde nenhum elemento existe que faca supdr
um processo de desassimilagio exagerada com excesso de
producdo de dcidos e consecutiva imobilisagio do amoniaco
para a sua neutralizagio — € de todo légico que se interprete
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a alta do coeficiente de MaiLLARD como equivalendo a uma
alteragdo patolégica do metabolismo azotado.

Os coeficientes de MaiLLarp elevados correspondem qudsi
sempre a relacbes agotiricas baixas; é o que se verifica clara-
mente nas Obs. xur e xi1x, cujas relagSes azoturicas sdo respe-
ctivamente de 76 ¢ 78 °/,. Para as Obs. 1 e xx1 o valor desta
relagdo € de 79 °/,, ainda baixo, portanto. Na Obs. 1x, exce-
pcionalmente, o coeficiente azoturico eleva-se a 84 °/,. Quer
dizer, quando o azoto amoniacal é proporcionalmente superior
ao azoto ureico € de regra éste ultimo estar reduzido em rela-
¢iio ao azoto total, Se a relagio azoturica é baixa e o coefi-
ciente de MaiLLarp normal tem naturalmente de concluir-se
que a ultima fase do metabolismo proteico se fez sem alteraciio
€, portanto, que o azoto ndo transformado em ureia deve
encontrar-se incorporado noutros compostos intermedidrios que
ndo o amoniaco. E o caso da Obs. xx, cujo coef. azot, é
de 72 °/o € 0 de MaiLLARD de 6,48 °/o.

— Estas consideragées provam ainda que o coeficiente de
MaLiarp s6 dd indicagGes uteis pelo que diz respeito a ureo-
génese propriamente dita, isto é, a utilizacio do azoto dos sais
amoniacais, como jd algumas vezes temos dito. Os coeficien-
tes de Mamiaro das Obs. v (9.° més) e xvin (8.° més),
cujas relagdes azotiricas foram consideradas patolégicas, foram
ambos de 7,19 — altos também, embora ndo ultrapassando o
limite fisiologico convencionado.

— Em resumo, ¢ semelhantemente ao critério que seguimos
ao fazer a interpretaciio das relagbes azotricas baixas, admiti-
mos que a alta do coeficiente de MaiLLarp das Obs. 1 (9.° més) ;
1x (9.° més); xm (7.° més); xix (8.° més) e xx1 (8.° més) e
mui provavelmente das Obs. v (9.° més) e xvi (8.° més),
significa uma alteragdo patolégica da tltima fase do metabo-
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lismo proteico e como tal um estado de insuficiéncia hepdtica
na sua fung¢@o uropoética (1).

Excluindo agora estes exemplares do cdlculo da média geral
do coeficiente de Ma1LLarp pode notar-se que o valor déste cai
para as proximidades do normal.

Veremos mais adiante que a maior parte das vezes (Obs. 1,
X, xin e xx1) pode observar-se que a uma alteragdo dos
coeficientes urolégicos correspondem também outros sinais
que depSem igualmente em favor dum estado de insuficiéncia
hepdtica. Somente nas Obs. 1v e xix semelhante associagdo
de sinais se ndo verifica, mas nem por isso poderemos con-
cluir que o figado destas gestantes deve considerar-se normal.

(1) As glindulas de secregdo interna e especialmente a tiroide, téem
sido incriminadas por muitos autores { WiLLiax Tuomrson, GEorGe WaRrD,
Davio Marmg, Carison e Jacosson ), como sendo as principais responsd-
veis pelas alteragBes do metabolismo proteico que podem observar-se
durante a gravidez. Sabido como ¢, que nas condigbes normais de
saude as glindulas de secregiio interna activam o seu funcionamento
durante o estado gravidico, compreende-se que uma baixa desta hiperacti-
vidade possa acarretar inconvenientes virios e entre €les, possivelmente,
certas modificagdes do metabolismo — em especial o das proteinas, ; Serd,
portanto, uma insuficiéncia da tiroide ou doutras glindulas de secregio
interna, directamente responsdvel pelas modificages da excregio amoniacal
urindria, ou melhor, pelo desvio do metabolismo azotado? Embora nio
se possa por de parte que a glindula tiroide e bem assim outras glindulas
endocrinicas téem uma influéncia directa nos fendmenos de oxidagdo, a
verdade é que as modificagBes do metabolismo das proteinas na sua dltima
fase sfo principalmente da responsabilidade da fungfio uropoética do
figado mesmo que a causa inicial resida, de facto, numa insuficiéncia
das glindulas de secregio interna. Quer dizer, quando assim fosse, devia
admitir-se que as alteragOes destas glindulas iam repercutir-se no fun-
cionamento do figado, sendo ainda a uma insuficiéncia déste érglo que
tinhamos de atribuir as modificagBes unindrias encontradas. Pensam desta
maneira, entre outros, JEorGe Gray, CarLson ¢ Jacopson,
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—

A perturbagdio funcional pode limitar-se apenas a func¢do uro-
poética. Quando se diz que um 6rgdo de fungdes vdrias, como
o figado, estd insuficiente, tal afirmacdo nio significa, de férma
alguma, que todas as suas funcGes estdo alteradas — uma apenas
pode ser patolégica, o que, de resto, tantas vezes sucede —.

— Convem ainda frizar que ndo faltam as alteragdes do
metabolismo, que assinalimos, as caracteristicas gerais das
perturbacGes gravidicas, uma das quais e a mais importante é
a de que elas sio susceptiveis de se modificar, favordvel ou
desfavoravelmente, com muita rapidez, sob o influxo directo e
intimo do potencial téxico do organismo. De facto, as insufi-
ciéncias ( hepdtica, renal ou outras ) da gravidez, tanto podem
instalar-se com uma rapidez impressionante, como desaparecer
com uma brevidade surpreendente sob o efeito de medidas
desintoxicantes adoptadas.

Nas Obs. xm e xix observou-se que um periodo assds
curto — quinze dias — de dieta ldctea, foi o suficiente para
motivar o desaparecimento dos sinais de viciacio metabélica
primeiro assinalados. Na Obs. xvir, porém, esta terapéutica
resultou insuficiente, mantendo-se apés ela nio s6 as perturba-
¢Ges do metabolismo, mas bem assim outros sinais que reputa-
mos de insuficiéncia hepatica.

Com o parto desapareceram sempre e rapidamente as per-
turbagées do metabolismo proteico dos nossos exemplares : —
caracteristica comum de qudsi todas as perturbacdes de natu-
reza gravidica.

*
* *

Poder de desaminagdo : Creatina e Creatinina urindrias; suas relg-
foes com a insuficiéncia hepdtica : — Certos autores téem pensado em
atribuir as modificagbes do metabolismo proteico de natureza gravidica a
uma baixa do poder de desaminagdo dos dcidos aminados,

ste critério filiar-se-ia no aumento relativo destes acidos na urina
das mulheres gravidas, caso, conforme o entendem Brru (1), MurLIN e

(1) Brrit — « L'amino-acidurie » — These de Paris — 1913,
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Baney (1), Losge e Van Suyke (2) e Enica Lanosser (3), uma certa amino-
aciduria fosse comum da gravidez normal.

E bom dizer que nem todos os autores estio de acordo s6bre a exis-
téncia desta amino-acidiria e que, por outro lado, alguns daqueles que a
admitem, nio ousam concluir, dado o pequeno aumento de aming-icidos
assinalado, que ela possa significar, por si sé, uma alteragio patoldgica do
metabolismo proteico. Quer dizer: os dados que se possuem sébre a eli-
minagfo urindria dos dcidos aminados, durante a gravidez, e suas relagdes
com o metabolismo proteico nada marcam de definitivo no estudo que
vimos fazendo, sendo preferivel reportar-nos a outros elementos de resul-
tados mais concludentes e ficis. A interpretagio da amino-acidiria fica,
para todos os efeitos, subordinada & que vulgarmente se lhe da fora da
gravidez.

— A demonstrar-se que uma certa amino-acidiria era mais ou menos
comum da gravidez, as altas do coeficiente de Mawrarp podiam, em boa
parte, explicar-se por £ste simples facto: necessidade de neutralizagio
dcida pelo amoniaco. Mas que assim fOsse, a insuficiéncia hepdtica nem
por isso podia deixar de admitir-se, averiguado como parece que ¢ tamb&m
numa insuficiéncia funcional do figado que téem de filiar-se as perturba-
¢oes da desaminagfio. Esta causa de &rro p6éde atenuar-se pelo uso, em
altas déses, do bicarbonato de sddio, na véspera ¢ no dia da colheita das
urinas. Foi o que fizémos em alguns dos nossos casos.

E conveniente também anotar alguns dos dados que em redor da elimi-
nagiio urindria da creatina e creatinina téem sido aduzidos por alguns
autores, na parte respeitante as suas relagdes com o metabolismo das pro-
teinas.

Segundo HooGeEnnuyse e DoESCHATE (4) existiria habitualmente na
urina das mulheres grévidas uma quantidade de creatina superior ao nor-
mal, o que devia atribuir-se, em sua opinifio, a uma baixa do poder de
transformag¢io da creatina em creatinina e, indirectamente, a um certo
estado de insuficiéncia hepdtica, visto estes autores pensarem, com Mer-

(1) Muruiy axp Bawey — The Jour, of the Amer, Medical Associat. —
1912 — pdg. 1523, ¢

(2) Losee e Van Svyee — Bull, of the Lying in Hosp. of the City of
New York — janeiro — 1917.

(3) Erica LaxvpseerG — loc. cit, — pdg. 163,

(4) Hoocennuyse e DogscHATE: — Annales de Gynecol.— 1911 — 2, sérig
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LANBY (1), que o processo de deshidratagfio da creatina, de que resulta a
creatinina, se passa essencialmente no figado,

J. Muruw (2) tendo estudado a eliminagiio da creatina e creatinina
urindrias nos Gltimos tempos da gravidez, chega a concluses que nfio se
coadunam com aquelas de Hoocexnuyse e Doescaate, Afirma que a crea-
tinina se elimina em muito maior quantidade do que a creatina, facto que
até entiio tinha passado despercebido aos dois autores pré-citados. A crea-
tinina em excesso — se se admitir que ela é formada a nivel do figado —,
daria a indicar, portanto, que &ste drgfio ¢ perfeitamente suficiente na fungfio
que preside aos processos de deshidratagiio : parecer inteiramente opésto
ao defendido por Hoocennuyse e Dokscuate. Para Murun a alta da crea-
tinina nas urinas estaria provavelmente relacionada com o aumento da
massa uterina nos dltimos tempos da gravidez. Pelo que respeita ao acrés-
cimo da creatina, entende 0 mesmo, que deve resultar duma falta de hidra-
tos de carbono na alimentagiio, inter-relagiio esta que, segundo &ste autor,
j& anteriormente tinha sido demonstrada por MunoeL & Rosk,

O valor da determinagdo da creatina e creatinina nfio tem, na parte
que diz respeito ao funcionamento do figado a significagio que primitiva-
mente se lhe atribuiu, visto nada haver assente, de definitivo, sébre o seu
logar de origem,

Conrtrariamente ao que pensa MgLLANBY, vérios autores entendem que
a transformagfio da creatina em creatinina se produz no rim sob a influéa-
cia dum fermento (3).

Frissmvcer e René atribuem a creatiniria a uma desassimilagéo pro-
teica enddgena, sendo de opinifio que a sua dosagem nfio fornece interésse
especial na avaliagdo do metabolismo da albumina circulante e bem assim
que niio tem valor algum no diagndstico da insuficiéncia hepatica,

M. Hevnemann (4) e J. Heorey (5), embora reconhegam que a creatinina
¢ eliminada em maior quantidade na gravidez do que fdra dela, pensam
também que &ste simples facto nio péde considerar-se de forma alguma
um elemento em favor dum estado de insuficiéncia hepatica,

O proprio HooGennuysk num novo trabalho publicado em 1g15, ratio-
cina ja diferentemente, entendendo que a creatina urindria sé poderd

(1) MeLLaxey — Journal of the Physiol. — 1008 — t. xxxvi — pag. 447.

(2) J. MurLiy — Swurgery, Gynec. and Obst. — jan. 1913 — pig. 51.

(3) AcuiLes Macuapo — Joc, cit. — pag. 68.

(4 M, Hevnemarnn — Zeitschrift fiir Geburtsch. und Gyndk — t. 1xxa,
fasc, 1.8, pag. 110 —in Archi. Mens. d'Obst. et de Gynec. — setemb. 1913 —

pég. 111,

(5) HeoLey — « The excretion of creatin in pregnancy and the toxae-
mias of pregancy — British Medical Journal — 26 out. 1912.
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considerar-se patoldgica quando exceda 20 °/, da creatinina total, o que
raramente se observa na gravidez tida como normal.

Em resumo: nada de definitivo, pelo que respeita ao diagndstico da
insuficiéncia hepdtica, péde concluir-se do valor absoluto ou até relativo
da eliminacfo da creatina e creatinina durante a gravidez. A outros ele-
mentos mais seguros teremos de continuar a recorrer para semelhante fim.

Conclusdes

1.2) Nos trés iltimos meses da gravidez a excregdo urindria
do agoto total e do azoto ureico é inferior a que ordindriamente
se observa fora da gravides.

2.2) A reducdo do agoto tolal corresponde a um maior
poder de retencdo das substdncias albuminoides durante o
estado gravidico, ndo podendo, por si sé, significar uma baixa
dos fendmenos da nutrigdo.

3.2) A utilizacdo geral das proteinas, propriamente ditas,
ndo sofre alteragio sensivel na maior parte dos casos; todavia,
a baixza muito pronunciada da relacdo azotirica, combinada
com a alta bastante notdvel do coeficiente de MaiLLARD, de sefs
exemplares — Obs. 1 (9. més), v (9. més), xu (7.° més),
xvit (8.° més), xix e xx1 (8.° més) — sébre dezoito estudados,
leva-nos a admitir que o metabolismo das proteinas deve consi-
derar-se patoldgico em 33 °[, dos casos, aproximadamente, de
gravidez clinicamente normal.

Julgamos muito arriscado interpretar como anormais as
relacbes ajotiricas que ndo sdo inferiores a 78 °[o, como o0s
coeficientes de MAILLARD que ndo sdo superiores 7,50 °fo.

Quando um apenas destes coeficientes uroldgicos estd alte-
rado — e em especial o coeficiente azotiirico — é de boa regra
ndo se tirarem conclusdes de anormalidade, a ndo ser que
outros dados mais venham acrescer-lhe o valor.

4.2) Parece de justica incriminar-se o figado como prin-
cipal responsdvel de semelhantes desarranjos do metabolismo ;
quer dizer, presume-se, com todas as probabilidades, que em um
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terco, apréximadamente, dos exemplares de gravideg clinicamente
normal, a funcdo uropoética do figado estd insuficiente.

Uma vez que tanto se fala de insuficiéncia hepdtica comum
4 gravidez clinicamente normal ¢ que n6és mesmos tendémos a
admiti-la em muitos casos, de justica € que aprofundemos os
nossos estudos sébre éste aspecto do probléma da auto-infoxi-
cacdo gravidica, afim de direito e de facto sobre &le nos pro-
nunciarmos. As pesquisas da wrobilina e dos sais biliares na
urina e ainda a prova da hemocldsia digestiva, p6dem prestar-
nos, a éste respeito, servicos valiosos.




CAPITULO I
Urobilina e sais biliares
Sua pesquisa na urina

Conceitos sobre a origem da urcbilina, — A urobilina como pigmento
biliar modificado. — Seu valor como sinal de insuficiéncia hepdtica. —
Urobiliniria na gravidez. — Sua apreciagiio em face dos nossos resul-
tados, — Sais biliares e seu significado. — Insuficiéncia biliar hepdtica
e gravidez clinicamente normal.

Urobilina (1)

E’ de habito ligar-se pouca importincia & pesquisa da uro-
bilina na urina das mulheres grdvidas, apegados como estio
todos os clinicos a férmula fécil e corrente de que a urobilimi-
ria nfio tem, na gravidez, um significado patolégico apreciavel.
Isto resulta, em grande parte, dos poucos conhecimentos segu-
ros que a seu propdsito se possuem.

Necessdrio se torna, portanto — antes de apresentar os
resultados colhidos — expér algumas consideracGes gerais, em
redor do papel fisioldgico e fisiopatoldgico da urobilina, que
nos habilitem a apreciar devidamente o valdr da sua presenca
na urina. E o que singelamente vamos fazer.

(1) Prevengfio 1til: Quando no decorrer da exposiglio empregamos o
térmo wrobilinuria, €le equivale ao que vulgarmente se traduz por excesso
de wrobilina, isto é: referimo-nos & urobilintria reconhecidamente pato-
ldgica.

-]




Gravidez clinicamente normal

A urobilina ¢ um derivado da bilirubina, da qual resulta por um pro-
cesso de redugio. Tende-se de mais em mais a admitir que ¢ esta a tnica
fonte da sua origem, Julga-se possivel, ¢ certo, que a urobilina pode
formar-se directamente da hemoglobina sem passar pelo estado intermédio-
bilirubina (1) ; tal facto, porém,nfo estd devidamente demonstrado. A uro-
bilina em excesso que se constata nos casos de derrames sanguineos —
equimoses, fécos hemorrdgicos — ou melhor, sempre que hi fenémenos
acentuados de hemolise — urobilimiria hemolitica — explica-se ainda pela
transformagfo habitual da hemoglobina em bilirubina e desta em urobi-
lina, néio sendo necessirio para tais casos invocar um processo de passa-
gem directa da hemoglobina ou do seu isémero — hematina — para a
urobilina. A ictericia com urobilintria dos casos de derrames sanguineos
em reabsorpgio e sem sinais de insuficiéncia hepitica, testemunha um
tanto em favor déste modo de formagho da urobilina, isto ¢, do ciclo :
hemoglobina — bilirubina — wrobilina.

— Para alguns (Lapace, Horpe Sevies, Hueoungng, etc.) a urobilina
forma-se no intestino a custa da hemoglobina dos alimentos ou da biliru-
bina, sofrendo estes produtos a redugdo necessiria gragas a acgiio das
bactérias ai existentes, Parte da urobilina formada seria depois absorvida,
competindo ao figado o transforma-la devidamente em bilirubina — o
tinico destes pigmentos que o figado elimina directamente, E claro que
se o figado estd insuficiente a urobilina, nio sendo devidamente transfor-
mada, tem de passar a ser eliminada pelos rins, Eis o mecanismo da
urobiliniria segundo esta teoria que é a chamada teoria entero-hepdtica.

— Outros autores ( WinaL, Aszasi, MarcerL Brourk (2), etc, ) entendem
que a urobilina é formada propriamente no meio interno e A custa da bili-
rubina (em certos casos, talvez, directamente da hemoglobina ), compe-
tindo ao figado o papel mais importante na sua génese. Estes autores
siio de opiniao que a urobilindria traduz directamente a retengfio no orga-
nismo de bilirubina, quer a urobilina resulte propriamente duma insuficiéncia
hepatica biliar, quer dum excesso de formagio da bilirubina e, conseqien-
temente, impoténcia de eliminagfio desta atravéz do figado. Quer dizer: a
urobilina funciona como um pigmento biliar modificado ¢ como tal deve
ser interpretada segundo esta maneira de ver, que ¢ a mais aceite,

(1) Hucouneng — loe, cit, — pdg, 503,
(2) MancerL Brurk — Recherches sur les ictéres,
Idem — Presse Médicale — 26 nov, 1919
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O facto de nem sempre a bilirubina aparecer nas urinas a par da uro-
bilina, como seria natural, uma vez que a urobilintria traduza uma reten-
¢do de bilirubina, explica-o M. BruLé quando diz: « nous croyons que
I'urobilinurie traduit directement la rétention dans l'organisme de la bili-
rubine ; celle-ci, lorsqu'elle n'existe dans le sang qu'en faible quantité, ne
peut passer en nature dans les urines et n'y apparait que sous une forme
modifiée : 'urobilinogéne » (1).

Um excesso de urobilina nas urinas deve assim corresponder a um
excesso de bilirubina no sangue. Segundo &ste modo de vér, a urobiliniiria
poderd, pois, representar: a) um estado de insuficiéncia hepdtica com
retenglio biliar; quando assim ¢, faz-se acompanhar, qudsi sempre, da
presenga de sais biliares na urina; b) um exagéro dos fenémenos hemo-
liticos e como conseqiéncia um excesso de produgdo de bilirubina ; nestas
condigbes o figado nfio ¢ insuficiente mas sim impotente para eliminar por
completo a bilirubina ; é &te 0 mecanismo que se observa nas chamadas
ictericias kemoliticas.

— Se a urobilindria isolada nfio nos permite pronunciar, claramente,
por um estado de insuficiéncia hepdtica, a verdade ¢ que constitue um
elemento de grande presungfio em favor déste estado, desde que nos
exemplares em que se observa nioc consigamos encontrar outros estigmas
hemadticos que justamente nos permitam incriminar a existéncia dum
processo hemolitico, Traduzira entfio uma retengio biliar dissociada.

No caso particular da gravidez e devido a0 aumento comum dos fend-
menos de kemolise, a urobiliniria, por si sé, com maioria de razio, nio
pdde merecer-nos inteira confianga como sinal de insuficiéncia hepética ;
mas jd outro tanto nio sucede quando existe associada com outros sinais.

P. Bag, que ¢ pouco propenso a interpretar patologicamente as modi-
ficagBes urindrias que se verificam durante a gravidez clinicamente normal,
encarece, nio obstante, a importincia da urobilindria. « Si une urobili-
nurie legére — diy éste autor — ne signifie pas que le foie soit malade, elle
indique cependant Gue I'état physiologique est bien prés de céder la place
a un état pathologique; et comme telle elle mérite d'attirer 'attention ».

Julgamos, no entanto, de bda regra, nfo tirar conclusGes pelo que res-
peita ao poder funcional do figado quando, em desfavor déste, nos nossos
exemplares, se constatou apenas a urobiliniria,

(1) Marcer Brurt — Recherches sur les ictéres — péag. 13g.
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Se tudo € discordante em matéria de estatisticas, sobretudo
quando dizem respeito as modificagSes urindrias gravidicas,
justo é que dtgamus que aquelas que se referem a presenga da
urobilina nas urinas confirmam néo s6 esta regra, mas marcam
nela, até, um logar de destaque. Semelhante diversidade de
conclusGes deve ﬁlmr-se, em grande parte, na qualidade dos
métodos de pesquisa empregados, o que ndo quer dizer que
com os mesmos métodos se ndo verifiquem também resultados
diferentes. Sdo ainda para frisar as variagdes intensas que na
mesma pessoa se notam de dia para dia e até de hora para
hora.

Citémos, para exemplo, os resultados obtidos por alguns
observadores :

Drarma Ferrari, declara ter encontrado sempre urobilintiria
em dez grdvidas dos tltimos meses.

MerLeTTI (1), tendo examinado oitenta e duas gestantes, chega
a seguinte conclusio: no quarto e ultimo periodo da gravidez
¢ de regra observar-se, mesmo nas mulheres as mais sauddveis,
uma quantidade de urobilina dupla ou tripla da que existe
normalmente nas mulheres nfo gravidas.

Dmier e PriLiepe (2), (da Clinica Tarnier de Paris), consta-
taram que go °, das mulheres grdvidas, perto do termo da
gravidez, acusavam a presenga de urobilina nas urinas.

Para Cramicianu ¢ M. Porrer (3) ( BucagresT ), esta percen-
tagem seria apenas de 20 a 27.

LemAIRE (4) encontra a urobilina ou o seu cromogéneo em
23 °/, das grividas aparentemente normais.

(1) Ferrari, MERLETT! — cit.9® por P. BAr — loc. cit. — pég. 742.

(z) Dmier e PuiLirek — Presse Médicale — 1921 — n.° 48, pég. 474.

(3) Cramicianu et M. Poprer — Presse Médicale — 1921 — no 43 —
pég. 425.

(4 LeMAmE — L'urobiline — These de Paris — 1905,
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P. Bar e Davnay (1) obtéem pesquisas positivas em 25 %fp
dos casos, em média. Segundo estes autores esta percentagem
seria mais elevada nas plurigestas do que nas primigestas.

‘GuczisperG (2) é de opinido que a urobilimiria é muito fre-
quente durante a gravidez.

Segundo Hevnemann (3) a quantidade de urobilina na gravi-
dez nilo esti sensivelmente aumentada em relagiio ao normal.
Em certas intoxicagGes gravidicas, sim, verificar-se ia um
aumento muito notivel.

— O problema da significagio da urobilintiria na gravidez
tida como normal ndo péde, pois, ter uma solugdo segura e de
valor, enquanto discordincias déste quilate continuem a ser
apresentadas. .

Também segundo a maior parte dos resultados citados,
parece incorrecto continuar a admitir-se — como muitos pen-
sam — que a gravidez condiciona necessariamente o apareci-
mento duma certa quantidade de urobilina na urina; em muitos
casos esta pode faltar em absoluto.

A investigagio da urobilina nos nossos exemplares foi feita
pelo método de GriMBERT.

Foram cinco os casos — entre trinta ¢ um — aquelés em
quem se assinalou um excesso de wrobilina nas urinas: (4)

(1) Loc. cit. — pig. 746.

(2) Guousserc — Gynaecologia Helvetica — 1918 — in : Archi. Mens.
d'Obste. ef. de Gyn. — out, 1918 — pdg. 346.

(3) Heynemanw — Zeitschrift fiir Geburtsh. und Gyndk. — t. 1xx1 —
fasc, 1.2 — pdg. 110,

(4) Nos impressos de andlises nfio foram descriminados os casos em
que a pesquisa da urobilina deu resultados negativos daqueles em que,
embora positivos, a intensidade da reaclio foi interpretada como sendo
devida a urobilina tida como mormal, Resultados negativos e fraicamente
positivos sio designados em conjunto como contendo urobilina normal.
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Obs. 1 (9.° mé); Obs. vir (9.° més); Obs. xm (7.° més);
Obs. xvir (8.° més) e Obs. xvin (9.° més), ou seja numa
percentagem de 25, aproximadamente.

Nas Obs. xm e xvir a par da urobilintiria as urinas contéem
tamb&m sais biliares, o coeficiente de MaiLLarp foi em todas
alto e a prova da hemocldsia digestiva foi positiva nas duas
ultimas. Nestes casos é fora de duvida que a urobilintiria deve
corresponder a um certo grau de insuficiéncia biliar hepaitica.

Na Obs. xvin esta mesma hipotese é também provivel
porque existe, a par, uma prova da hemocldsia digestiva
positiva.

Na Obs. vin onde niio se constata qualquer outro elemento
anormal, além da urobilintria, ndo pretenderemos atribuir a esta
qualquer significagio patolégica pelo que respeita ao funciona-
mento do figado.

Cramvicianu e Porper notaram identicamente, numa percen-
tagem bastante elevada, a associagio da urobiliniiria com outros
sinais de insuficiéncia hepética.

— Como vémos, a presenga da urobilina na urina, durante a
gravidez, merece um pouco mais de importincia que aquela
que vulgarmente lhe tem sido dada. O facto de se dizer que os
fenémenos de hemolise estio aumentados na gravidez ndo ¢
razdo suficiente para explicar a urobiliniria que em determi-
nadas gestantes se constata.

P. Bar deve ter toda a razéo nas reservas que faz a res-
peito do significado da urobiliniria gravidica ligeira, quando
nos diz «que ela representa um bom prentincio dum estado
patolégico, prestes a suceder a um estado normal ».

De facto a urobilintiria da mulher grdvida deve sempre
considerar-se como suspeita de patologica. Se, por si s6, nfo
. podémos atribuir-lhe uma importdncia aprecidvel como sinal de
- insuficiéncia hepdtica — como jd se disse — a verdade ¢ que
o seu valor é notdvel como sinal associado.

Nio ¢ inutil, portanto, encarecer a importincia da pesquisa

da urobilina durante a gravidez, especialmente no seu tltimo
periodo.
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Sais biliares

Antes das teorias de WipAL sdbre as ictericias era opinido
dominante que as retengbes biliares traduziam sempre uma
lesio das vias biliares, quer ela fosse de natureza mecénica,
quer téxica ou infecciosa. Hoje mesmo, alguns autores, sobre-
wdo alemdes, admitem ainda que a presenga dos sais e
pigmentos biliares na urina s6 péde ser condicionada ou por
fenomenos de compressdo ou por um processo de coledocite ou
angiocolite. Entretanto, a conversdo a doutrina francesa,
iniciada na Alemanha por Ratzarr (1) e na Austria por Eppin-
GER (2), vai aumentando dia a dia, sendo assim que um grande
nimero de adeptos perfilha j4 o novo conceito, qual seja : de que
a insuficiéncia celular hepdtica é susceptivel, por si o, de con-
dicionar retengdes biliares (3).

Segundo &ste conceito os elementos da bilis ndo seriam for.
mados na célula hepdtica; esta teria em face dos mesmos uma
fungio puramente excretora. E a teoria da biligenia exira-
hepdtica (WiwaL, Marcer Bruik, (4) Jures HimieGan ) (5).

Compreende-se, segundo éste critério, que qualquer alteragdo
das células hepdticas possa, naturalmente, provocar uma certa
retengio sanguinea dos elementos da bilis. A intensidade e
qualidade dos elementos retidos, que serio portanto elimina-

(1) Rarzarr — Deutsche Medigin. Wochen, — 1921 — n.° 18,

(2) EprinoEr — Mediginische Klinik — n.° 51 — pig. 157 — cit, por
M. Brurt — in Le Journal Médical Francais — fev. 1922,

(3) Depde em favor déste conceito, 4lém doutras coisas, o facto de
nas doentes anestesiadas com cloroférmio ou éter, a pesquisa dos sais
biliares nas urinas ser qudsi sempre positiva. Ora, ¢ sabido que estas duas
substincias o que alteram especialmente sfio as células hepdticas ¢ nio as
células das vias biliares. E o mesmo péde dizer-se da insuficiéncia hepdtica
das toxemias gravidicas, que quasi sempre motivam também a retenclio
destes e doutros elementos biliares.

(4) M. Brutt — Le Journal Med. Francais — fev. 1922.

(5) J. Himmean — Annales de Médicine — 1922 — t. x — n.° 5
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dos pelos rins, deve ser proporcional, como & légico, & inten-
sidade e qualidade das alterages dos organismos celulares
hepaticos.

O conhecimento prévio que possuimos da existéncia de
ictericias dissociadas, sossega-nos pelo que diz respeito a inter-
pretagdo a dar ao aparecimento isolado na urina—que em cer-
tos casos se verifica — dos sais ou dos pigmentos biliares
(incluindo nestes a urobilina). Qualquer déstes elementos,
quando presentes na urina, deve significar uma insuficiéncia do
poder funcional do figado, a néio ser que haja outros indicios
que nos levem a supdr da existéncia de lesdes inflamatorias,
ou doutra natureza, das vias biliares de excregfio (1).

Nas férmas atenuadas de insuficiéncia hepatica os pigmen-
tos biliares raramente se assinalam; estes, quando ndo tradu-
zam uma alteragio das vias biliares, devem considerar-se, de
facto, como um sinal de insuficiéncia do figado bastante pro-
nunciada.

Compreende-se, portanto, que nfio incluissemos entre os
exemplares de gravidez clinicamente normal, aqueles em
quem a pesquisa dos pigmentos biliares desse resultados
positivos.

Pelo contririo, nos casos de insuficiéncia hepatica fruste, os
sais biliares estdo muitas vezes presentes na urina; daqui a
grande importdncia que a sua investigagdo nos merece no dia-
gnéstico dos estados de hepatismo latente (2).

(1) Nas nossas grdvidas, nfio nos parece que tenhamos incorrido em
€rros neste sentido, porquanto :

a) Nio houve nunca sinais clinicos em favor duma lesfo das vias
biliares.

b) Nestas lesBes o que especialmente se nota na urina sfio os pigmen-
tos biliares e, para evitar causas de &rro, excluimos do nimero das nossas
observagdes todos os exemplares que acusavam a sua presenca,

(3) Mamcer Baurk et GARBAN — « Les procedés d’étude de I'insuffi-
sance hepitique » — Gayette des Hopitaux — 1914 — n,9 25 e 28,
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Cramvicianu e M. Poeper (1) acusam a presenca de sais
biliares nas urinas de gravidas clinicamente normais, na raziio
de 20 °/,, ¢, facto a salientar: a associagio dos sais biliares
com a urobilina verifica-se em quasi todos os casos.

Dipier e Pumuere (2) deixam também antevér claramente
que semelhante percentagem ¢é bastante elevada e bem assim
que na quasi totalidade dos exemplares (6 :7) &ste sinal de
retengdo biliar coexiste com outros de insuficiéncia hepdtica, tais
como: prova de hemocldsia digestiva positiva, coeficiente de
Maitarp bastante elevado e presenga de urobilina na urina
ou do seu cromogéneo. Eis mais um testemunho que vem
depér claramente em favor da importdncia clinica diagnéstica
‘dos sais biliares.

O processo de investigagio adoptado nossos casos foi
a reacgio de HAy, muito elogiada e recomendada nos traba-
lhos de M. Bruré a que nos temos referido (3).

Num total de vinte e um exemplares obtivémos quatro
resultados positivos: Obs. 1 (9." mé); x (9.° més); xm
(7. més); xvir (8.° e 9. més ); o que equivale a uma percen-
tagem de 19.

Nas Obs. 1, Xm e xvm, os sais biliares coexistiram com um
excesso de urobilina, um coeficiente de MaiLLarp elevado e uma
prova da hemocldsia positiva.

(1) Lo, cit. — pdg. 425.

(2) Loe. cit. — pag. 474-

(3) E facto que a reacgfio de Hay dd positiva também — embora em
griu muito menos acentuado — com os pigmentos biliares ; mas uma vez
que estes tltimos nio foram constatados pela reacgio, mais sensivel, de
GueLy justo € que os resultados positivos que a primeira reacgfio nos deu
sejam atribuidos & presenca dos sais biliares.
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Nas Obs. 1x e xvur a urobiliniria nfo existiu, ¢ certo, mas
a prova da hemocldsia foi ainda positiva e o coeficiente de
MaLrarp elevado (8,1 e 7,45 9/, ).

Vé-se, portanto, que todas as vezes que a reacgio de Hay
acusou a presenga de sais biliares nas urinas, pudémos também
notar outros sinais tidos e havidos como significando uma insu-
ficiéncia funcional do figado, facto &ste que vem encarecer a
importdncia da pesquisa dos sais biliares no diagnéstico da
insuficiéncia hepdtica e dar forga as conclusGes que apresents-
mos a proposito das alteragGes do metabolismo proteico em
relagio com o poder funcional do figado.

Conclusdes

1.2) A pesquisa da urobilina e dos sais biliares na urina
das grdvidas possue uma importdncia diagndstica muito apre-
ciavel pelo que respeita ds indicaces a tirar do estado do
funcionamento do figado.

2.%) A urobilimiria constatou-se em 25 °[, dos casos. Trés
veges sébre cinco, pelo menos, deve corresponder a um estado
de insuficiéncia hepdtica, visto estar associada com outros
sinais que depdem também em seu favor.

%) A presenca na urina dos sais biliares foi positiva em
19 °[, dos casos. Coexistiram sempre com outros sinais de
insuficiéncia hepdtica.

- 4*%) Tudo leva a crér que a gravide; tida como normal
se fag acompanhar frequentemente dum estado de insuficiéncia
biliar hepdtica — 15 a 20 %, dos casos aproximadamente.

3.2) A insuficiéncia biliar coexiste qudsi sempre com a insu-
ficiéncia uropoética.




CAPITULO 1l

Prova da hemocldsia digestiva para as proteinas.
Insuficiéncia hepdtica e gravidez

Mecanismo da prova da hemocldsia digestiva segundo WioAL. — Sua
importdncia no diagnéstico do hepatismo latente. — Resultados que
obtivémos e sua apreciagio. — Insuficiéncia hepitica e gravidez. —
Exame associado dos sintomas de insuficiéncia hepdtica. — Importdn-
cia do sindroma de insuficiéncia hepdtica no estudo da auto-intoxicagio
gravidica, — Glicostria gravidica.

Prova da hemocldsia digestiva

A prova da hemocldsia digestiva sendo hoje considerada
por muitos autores como uma das provas mais fielmente reve-
ladoras dos estados frustes de insuficiéncia hepdtica — hepatismo
latente — deve constituir, como € natural, um bom meio de
apreciagio do poder funcional da célula hepdtica durante a
gravidez.

Vejamos, antes de mais nada, quais as bases gerais em que
assenta, ou seja, qual o seu mecanismo biolégico provdvel,
reservando para depois o tratarmos da sua aplicagfio ao caso
especial da gravidez. "

A prova da hemocldsia digestiva para as substincias proteicas — a
mais explorada de resto — repousa fundamentalmente, segundo WinaL, nos
dois factos seguintes: « 1.° no estado normal, durante a digestio dos
albuminoides, atravessam a mucosa intestinal, sendo absorvidas, algumas
substincias proteicas incompletamente desintegradas — albumoses e pepto-
nas — que se dirigem para a grande circulagio, atravez da veia porta,
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2.%) o figado tem a propriedade de fixar estas substincias impedindo que
sejam langadas na corrente sanguinea geral, onde, em virtude da sua hete-
rogencidade em relagio as albuminas constituitivas do sangue, iriam
provocar — a sua passagem nio sendo vedada — o aparecimento duma
crise hemocldsica (1),

ste poder de fixagdo do figado fez com que, WibAL e a sua Escola,
admitissem para &ste 6rgio uma nova fungio que designaram por fungido
profedpéxica.

- — Niio téem sido undnimes as opiniGes dos fisiologistas no ponto que
diz respeito A possibilidade da mucosa intestinal se deixar atravessar pelas
albumoses e peptonas. Assim enquanto uns (ErLinger, Empoen, Novr etc.)
entendem que a absorpgiio destes produtos se dd, outros ( ABDERHALDEN €
a sua Escola) pensam precisamente em sentido contrério. ABDERHALDEN
entende que s6 os dcidos aminados sdo susceptiveis de ultrapassar a mucosa
do intestino.

A absorpgio de albumoses e peptonas, durante os periodos digestivos,
parece ter sido demonstrada biologicamente por WinaL e os seus colabo-
radores Aprami e Iancovesco, Estes autores injectaram na corrente san-
guinea de alguns ciies uma pequena porglio de sangue colhido na veia
porta dum animal em pleno periodo digestivo, sucedendo o ter obtido, nos
mesmos, uma reacglo em tudo .idéntica aquela que se produz com a inje-
¢gdo, na cofrente sanguines, duma pequena quantidade de peptona do
comércio (2) — quer dizer, ocasionou-se uma crise hemocldsica,

Emica Worrr (3) chegou depois a resultados inteiramente seme-
lhantes.

Esta reacgio pode também determinar-se no prdprio animal, para o
Que tanto basta laquear a veia porta, ¢, a montante desta laqueagio, fazer
derivar o sangue directamente na veia cava inferior. O poder fixador do
figado desaparece nestas circunstincias e uma crise hemoclasica digestiva
produz-se, invariavelmente, em todos os periodos digestivos.

A crise hemocldsica digestiva nio péde atribuir-se aos dcidos aminados
como & primeira vista péde supor-se. WinaL insiste néste pento e escla-
rece-o quando diz que: para provocar uma crise hemoclisica com os
dcidos aminados se torna necessdrio injectar na corrente sanguinea uma
quantidade relativamente grande destes acidos j-ora, como a = crise » se
estabelece com pequenas doses de sangue portal, ¢ ldgico concluir-se que

(1) Wioar, P. Asprawmi e Iancovesco — « L'épreuve de I'hémoclasie
digestive dans I'étude de l'insuffisance hepatique » — Presse Médicale —
1020 — n.° g1 — pag. 8g3,

(3) Wioar, Asrawr et Iancovesco — C. R, de I'Académie des Sciences
= L. ctxxi — 12 e 26 de julho de 1920, y
(3) Ewmicn Worrr — Annales de Medicine — 192t — t. x — ne 3,
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s6 pode ser devida, ou & acglio directa de certas albuminas, ou aos seus
primeiros produtos de desintegragiio — albumoses e peptonas — visto
que, repetimos, estas substdncias actuam em doses insignificantes,

Quer dizer, as matérias proteicas incompletamente desintegradas pelos
fenémenos da digestdo so susceptiveis de provocar no préprio individuo
uma crise hemocldsica, para o que tanto basta uma dnica condigio : ésses
produtos penetrarem na corrente sanguinea geral, Eis o que normalmente
se ndo dd, grages 4 acgio de « arrét », no dizer dos franceses, que 0 figado
desempenha. Se &ste estd insuficiente, na sua funglo fixadora, a crise serd
entdo um facto,

A insuficiéncia da fungfio protedpéxica hepitica péde muito bem
verificar-se isolada da insuficiéncia doutras fungBes, facto que, de resto,
& inteiramente compreensivel, pois sabe-se que existem insuficiéncias dis-
sociadas. Wmaw pretende ter demonstrado, porém, que a insuficiéncia
protedpéxica ¢ comum a todos, ou quasi todos, os estados de insuficiéncia
hepética, o que equivale a dizer que semelhante funglio ¢ extremamente
sensivel a toda e qualquer alteragio das células hepdticas. E o que &ste
autor e os seus colaboradores concluiram das determinagGes repetidas
desta prova em todo e qualquer caso suspeito de insuficiéncia do figado.
As suas conclusdes sio de facto propicias a fazer-nos admitir que o poder
de fixagdo, a que nos referimos, ¢ de todas as fungBes do figado aquela
que maior sensibilidade manifesta e que mais ficilmente se altera quando
&ste drgio ¢ tocado, embora ligeiramente, no seu poder funcional,

A prova da hemoclasia digestiva constitue, assim, na opinido de Wipar,
um método excelente para o diagndstico do « hepatismo latente », quer
dizer, das formas frustes de insuficiéncia, que se nio revelam pelos sinais
correntes dos estados bem constituidos. _

— O poder de fixagio do figado néo se limita a determinados produ-
tos de natureza albuminoide, é bom notar. Estende-se ainda, segundo o
proprio WipaL, s substdncias hidro-carbonadas e gorduras, e ¢ assim que
a prova da hemoclésia digestiva pode ser feita também para estas substin-
cias. A fungio protedpéxica &, porém,a methor conhecida e parece demons-
trar-se ser também a mais sensfvel nos estados de insuficiéncia hepitica,
razfio porque a ela referimos especialmente as nossas consideragbes e as
nossas pesquisas.

t

A prova da hemocldsia digestiva aceite de inicio com muito entusiasmo,
comega, ja agora, a provocar por parte de alguns observadores censuras ¢
criticas que vem sbalar um tanto o mecanismo aparentemente simples
e compreensivel apresentado por WipaL,

Ndo desarmam por inteiro os partiddrios do ponto de vista de AspEr-
HALUEN, cuja maior parte admite ainda que 50 0s dcidos aminados transpde
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a barreira intestinal, fundando-se para isto nos exames quimicos, a que
ligam maior valor do que as reacgBes biolégicas,

N. Zeanter (o De I'épreuve de I'hémoclasie digestive » Paris Meédical
= 1022 — n.® 39 — pdg. 281) ndo aceita por sua vez a especificidade e
mecanismo da crise hemocldsica. Sdo déle as razdes seguintes: a) a quan-
tidade de peptonas disponiveis no intestino depois duma refeigio lictea
deve ser insuficiente para provocar a crise, dado que, parece ser necessdria
uma concentragiio de 3¢%,75 p. 1000 destas substdncias, em relagio ao
sangue portal, para determinar o seu aparecimento; b) as peptonas sé
originam a crise hemocldsica quando uma quantidade suficiente penetra
duma maneira ripida no meio sanguineo, o que em sua opinifio, niio se di
nos periodos digestivos ; ¢) os caractéres da prova da hemocldsia diges-
tiva, dparte a leucopenia, nio siio, regra geral, concordes com os das crises
coloidocldsicas, como devia suceder se a crise fésse devida ds peptonas.
Assim, a baixa da tensfio arterial ¢ da coagubilidade sanguinea — comum
dos choques coloidocldsicos, — s6 riramente, em sua opinifio, se manifesta
no choque hemoclasico digestivo.

— Note-se que as apreciagBes desfavordveis de ZennTER ¢ outros, se
referem especialmente a0 mecanismo e esséncia da crise, e deve dizer-se, em
abéno da verdade, que falham de documentagio suficiente para destruir o
mecanismo aceite e defendido por Wiar. Nfo nos interessa grandemente
discutir néste trabalho as teorias e fundamentos que em volta da esséncia
da crise hemocldsica possam estabelecer-se, uma vez que a prova da hemo-
clasia digestiva, nem por isso deixa de ser um bom indicativo dos estados
de insuficiéncia hepdtica ; os sintomas clinicos e outros sinsis laboratoriais
harmonisam-se com os seus resultados, quasi sempre, E isto o que na quési
totalidade dos casos pudemos observar.

A crise hemocldsica consiste essencialmente em perturba-
gbes vdsculo-sanguineas, predominando, porém, as alteragGes
sanguineas. Instala-se rapidamente ¢ a sua evolugio é rdpida
também, caractéres estes que fazem parte, afinal, de todos os
fendmenos de choque hemocldsico (1). Os sinais porque a crise
vdsculo-sanguinea se revela siio os seguintes :

e e ——

(1) WioaL — « Le-choc anaphylactique et le choc proteique » — Journal
des praticiens — 20 de dez, 1920 — pég. 810,
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1.°) Leucopenia — podendo ir até metade, ou além, do quan-
titativo inicial dos glébulos brancos.

2.9) Baixa da tensdo arterial — 1 a 2*™ de merciirio.

3.9) Hipercoagubilidade sanguinea (1).

4.°) Baixa do indice refractométrico do séro sanguineo (2).

A caracteristica essencial da crise hemocldsica reside,
porém, na leucopenia ; todos os outros sinais, incluindo a baixa
da tensdo arterial, podem ndo existir, mesmo porque € possivel
registarem-se crises hemocldsicas dissociadas.

Na pritica clinica basta pesquisar a crise leucopénica — o
unico factor que, na opinifo’ de WipaL, deve considerar-se
constante em todo o choque hemoclésico.

A queda do nimero dos globulos brancos produz-se, regra
_ geral, duma maneira progressiva, mas rdpida. Alguns minutos
volvidos depois do limite da leucopenia, faz-se de novo uma
subida do numero dos glébulos brancos, mas ento gradual, até
atingir, ou mesmo ultrapassar ligeiramente e duma férma tem-
pordria, a sua concentragdo inicial.

— Compreende-se agora que a prova da hemocldsia digestiva
deva consistir fundamentalmente em administrar em jejum uma
dada refeigio de prova, indo depois por exames sucessivos —
20 em 20 minutos — pesquisar da forma como o sangue reage
nos primeiros 60 a 8o minutos.

(1) H. Zennrer (cit.) pGe em relevo que no choque coloidocldsico o que
s¢ verifica habitualmente é hipocoagubilidade e nfio hipercoagubilidade
e daqui pretende tirar ilagBes pelo que respeita a diversidade de natureza
da crise hemocldsica digestiva, Devemos lembrar, porém, que estdo ainda
muito ma! definidas e classificadas estas variagBes da coagubilidade san-
guinea, podendo também suceder — como se depreende da leitura do belo
livco de Maurice Arthus: — De [I'anaphylaxie a I'immunité — que 0s
préprios choques coloidocldsicos, acarretem, por vezes, uma hipercoagula-
¢fio do sangue, Wmar, de resto, liga pouca importdncia a estas altera-
¢Bes que considera como de valor muito secundirio, na prova hemocldsica
digestiva.

(2) WipaL, Asramr et Iancovesco — Presse Médicale — 11 de dezem:
1920 — pég. 894.
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Se se estabelece a leucopenia, atingindo, pelo menos, para
os resultados serem de confianga, ¥/, do total primitivo dos
glébulos brancos, e, se verificarmos ainda, pelas contagens
anteriores ou posteriores, que semelhante queda € caracteris-
tica duma crise hemocldsica, nio significando, portanto, um
exame viciado, a prova da hemocldsia digestiva deve conside-
rar-se positiva.

O leite (200% basta) ¢ o melhor alimento para as pesquisas
ordindrias e gerais da hemocldsia digestiva para as proteinas.
Déle nos servimos nos nossos exames.

A prova da hemocldsia digestiva tem sido jd explorada, por
alguns observadores, na gravidez normal. Os seus resultados
so como podemos ver cheios de interésse.

Cramvicianu e M, Porper (1), em vinte grividas dos dois tilti-
mos méses, encontraram sete casos com uma prova hemocldsica
nitidamente positiva, Todos os seus exemplares foram recru-
tados com o maior cuidado entre grdvidas que « ndo apresen-
tavam — quer nos seus antecedentes, quer mno seu estado
actual — nenhum sinal suspeito de afecgio hepdtica ou de
qualquer outra ordem ». Dos treze exemplares restantes, onze
deram resultados francamente negativos e dois resultados duvi-
dosos, pois reagiram apenas pela hipotensdo (2°™ ) ndo se tendo
modificado sensivelmente o niimero de leucocitos. Conforme o
que temos dito a prova nestes dois casos deve praticamente
considerar-se negativa, A prova da hemocldsia digestiva foi,
portanto, positiva em 33 %/, dos casos, segundo CrAINICIANU e
PorpeR.

Dmier e Priuieee (2), em vinte e quatro grdvidas de todos os
periodos e clinicamente normais, obtiveram nove resultados

J—

(1) Loc, cit. — pag. 425,
(2) LOC, c‘-‘l L P‘-E- 474"




Prova da hemocldsia digestiva para as proteinas 8r

francamente positivos e quinze negativos; quer dizer, parece
ter-se manifestado uma insuficiéncia do figado na sua fungdo
proteopéxica em 35 °/, dos casos. Notaram ainda, estes auto-
res, que a idade da gravidez influe duma maneira decisiva na
génese déste estado de insuficiéncia hepdtica, visto que as pro-
vas hemocldsicas das grdvidas de menos de cinco meses foram
inalteravelmente negativas. A insuficiéncia do figado acentua-se,
portanto, com a aproximagio do térmo da gravidez. O grau
de paridade parece ndo influir, segundo os mesmos autores, nos
resultados desta prova: primigestas e plurigestas reagiram em
percentagens idénticas. Dipier e PuiLippe investigaram também
a prova da hemocldsia digestiva para o agiicar, em grdvidas a
térmo, e, coisa interessante, os resultados obtidos aproxima-
ram-se muito daqueles encontrados por WinaL nos diabéticos.
Este facto faz naturalmente pensar que a eliminagdo do agticar
através dos rins — muito frequente nos ultimos tempos da gra-
videz — nem sempre deve interpretar-se como fisiolégica. Estes
autores entendem que 6o °/,, pelo menos, dos resultados positi-
vos para o aglcar, devem significar uma insuficiéncia do figado;
— o0 que, a ser verdade, como ¢ légico, vem robustecer a ideia
da existéncia freqiente dum estado de insuficiéncia hepdtica
durante a gravidez.

Pouco tempo depois, estes mesmos autores, renovaram as
suas experiéncias, servindo-se de grdvidas portadoras de qual-
_ quer doenga do féro médico geral ou ainda do foro obstétrico.
Os resultados obtidos ndo invalidaram em nada as concluses
anteriores, pelo contrdrio, vieram corrobord-las (1).

As doengas gerais, sempre que o figado nfo estd tocado,
ndo constituem por si motivo suficiente para o estabelecimento
da crise hemocldsica. As proprias afecgbes do figado s6 a
provocam quando a célula hepitica estd alterada, isto é : quando
estd insuficiente no seu poder funcional ( WipaL ).

(1) Divier et Puiwpre — « De la réaction hémoclasique chez la femme
enceinte » — Gynecol, et Obstetrigue — 1922 — t, v — n.® 5 — pig. 373,
6
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Dinter e PriLippE reconheceram mais, néste trabalho, que as
gravidas albuminiiricas ou até com edemas tdxicos sem albumi-
naria téem quasi sempre uma prova hemocldsica positiva, o
que demonstra, em grande parte, que estas toxemias se acom-
panham correntemente dum estado de insuficiéncia hepdtica,
facto que nem sempre se tem admitido.

PowiLewicz (1) entende também que a alta percentagem
dos resultados positivos da prova da hemocldsia digestiva em
grividas aparentemente normais permite afirmar a existéncia
dum hepatismo fruste em muitas delas. Este autor ¢ de opinido
que as diferentes manifestagGes das toxemias gravidicas — tais
como a albuminiiria, hipertensio arterial, crises ecldmpticas etc.,
— deve acrescentar-se a insuficiéncia proteopéxica do figado.

A técnica que empregdmos nas nossas investigagoes foi fun-
damentalmente a indicada por 'WipaL. Consistiu, resumida-
mente, no seguinte :

— Administrou-se em jejum 200 a 250 de leite tépido, que a
grdvida ingeria em dois ou trés tempos intercalados de 5 a 10
segundos. Este primeiro tempo da prova € de suma importin-
cia porquanto sabe-se que sendo lenta a ingestio do leite, a
formagdo de corpos anti-anafiliticos é possivel e a reacgo
hemocldsica péde faltar nestas circunstincias (Wmar). Por
outro lado a deglutigio brusca ndo convem identicamente,
pois, segundo TiNeL e SanTenorsk, éste simples facto péde por
si s6 originar uma crise hemocldsica positiva; para evitar a
possibilidade de semelhante causa de érro, tdo problemdtica ela
seja, entendémos de vantagem ndo fazer ingerir o leite duma
s6 vez e bruscamente como € tdo corrente fazer-se.

(3) PowiLewicz — aL'épreuve de I'hémoclasie digestive chez la femme
gravide » — These de Paris — 1921,




Prova da hemocldsia digestiva para as proteinas 83

A seguir, fizémos contagens, de vinte em vinte minutos
(quatro a seis vezes) do numero de glébulos brancos e, em
alguns casos, determindmos a par a tensdo arterial, com o osci-
Iémetro de Pacmon. O sangue foi colhido por pungdo da
polpa dum dos dedos, mas algumas vezes fez-se ao mesmo
tempo a colheita por pungdo venosa — tendo-se notado, em exa-
mes comparativos, que a crise leucopénica se constata, também,
amiudadas vezes, no sangue que circula nas veias, contraria-
mente ao que pensam TINEL, SANTENOISE, AcHARD ¢ de certo
modo WipaL.

Resultados positivos
num total de dezoito gravidas examinadas

_;;-mm e T Oies | Més da gravidez | Grau de leucopenia
I L.t 9.° de 11:400 para g:200 (1
IX L.t g | de 11:800 para 8:500
X 3 7.0 de B:000 para 6:000
Xvi 6, 89 de g:800 para 7:600
» g » X 9.° de g:o00 plri. 7:000
XV 2.t 0.9 de 8:800 para 6:000
XXI 4" 8. de 8:200 para G:200

(1) Esta prova nio apresenta uma redugiio de '/, no nimero dos
glébulos brancos e, niio obstante, consideramo-la positiva. A descida e
subida gradual do nimero dos glébulos brancos pareceu-nos nfio deixar
dividas sobre &ste ponto,




84 Gravidez clinicamente normal

Quer dizer: em dezoito grdvidas clinicamente normais dos
ultimos méses da gravidez, a prova da hemocldsia digestiva para
as substincias proteicas deu seis resultados positivos e doze
negativos. O grau de positividade foi, portanto, de 33 °/,, percen-
tagem inteiramente igual & encontrada por Cramvicianu e Porper
e muito aproximada da de Dipier e Puiuieee (35 ¢/,). Acei-
tando, pois, como parece 6bvio, que o figado possue uma
funglo proteopéxica, terémos de concluir que na gravidez clini-
camente normal ela estd insuficiente em um térgo dos casos
pouco mais ou menos.

— Nos casos de que nos ocupamos, apenas trés vezes as
variagbes da tensfio arterial acompanharam nitidamente as
variagées do nimero dos globulos brancos. Referimo-nos as
Obs. xm (7. més), xvi (8. més) e xx1 (8.° més ), nas quais
no tempo da crise leucopénica mdxima, se verificaram respecti-
vamente : baixas de 1*®,5 (t. mdx.) e 1" (t. min. ) na Obs. xm;
de 2°® (t. mdx.) e 0,5 (t. min. ) nas Obs. xvir e xxi.

Num quarto caso (Obs. 1x) a tensiio art. mdxima baixou
de 1*® ¢ a minima ndo se modificou.

Nos exemplares cuja prova hemocldsica digestiva foi nega-
tiva nio se verificou em nenhum deles uma descida suficiente-
. mente notdvel da tensdo arterial que nos fizesse supér tratar-se
duma prova positiva dissociada. Regra geral constatou-se uma
ligeira elevagdo das duas tensdes, o que, de resto, é peculiar
dos perfodos digestivos.

Tentdmos também em dois casos: Obs, xvir (8.° més) e
xxt (8.° més), explorar as relagbes que existem entre as crises
hemocldsicas e as modificagSes da coagubilidade sanguinea.
Em nenhum deles se verificou alteragiio aprecidvel, quer do
poder quer da rapidez de coagulagdo.

O estudo da tensdo arterial e das modificagBes da coagubi-
lidade sanguinea permitiu-nos, pois, reconhecer que a leucopénia
deve, efectivamente, ser considerada como a manifestacio
capital e mais constante da crise hemocldsica ; raziio tinhamos,
portanto, quando dissemos que a sua pesquisa basta na pritica
corrente da prova da hemocldsia digestiva.

-
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Vimos mais atrds como o estudo dos coeficientes urolé-
gicos e elementos biliares nos levou a concluir que as fungGes
ureogénica e biliar do figado estdo frequentemente alteradas
no decurso da gravidez. A prova da hemocldsia digestiva
vem, agora, revelar-nos como mais” notdvel ainda a percen-
tagem dos casos em que a fungdo proteopéxica estd também
alterada.

Serd interessante vér qual a relagio que existe entre a insu-
ficiéncia duma e doutras destas fungGes.

As seis provas hemocldsicas positivas repartem-se sob éste
ponto de vista da seguinte maneira: Em tréds casos ( Obs. 1x,
XIIT € XVII existe ao mesmo tempo um coeficiente de MAILLARD
elevado, um excesso de urobilina e sais biliares na urina.
Em outro caso ( Obs. xx1) o coeficiente de MaiLrarp foi consi-
derado patologico mas os sais biliares e o excesso de urobilina
faltam. Nos dois exemplares restantes (Obs. m e xvim) a
prova hemocldsica encontra-se desacompanhada de quaisquer
alteragdes dos elementos urindrios.

Quer dizer: em seis grdvidas cuja fungdo proteopéxica do
figado se manifestou insuficiente, sdomente em duas a insufi-
ciéneia desta fungo existe isolada. Nas quatro restantes hd a
par insuficiéncia da fungdo uropoética e ainda, em trés destas,
da fungfo biliar. Embora se reconhega que a insuficiéncia da
fungdio proteopéxica do figado p6de existir inteiramente disso-
ciada, a verdade é que a maior parte das vezes esta perturba-
¢do estende-se a outras fungdes.

Dioier e Puiniepe (1) estudando também comparativamente
a prova da hemocldsia digestiva, o coeficiente de MAILLARD e a
presenga dos sais biliares e urobilina na urina, em nove grd-

(1) Lac. cit. — pig. 474
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vidas com prova da hemocldsia positiva, puderam notar que em
cinco destes exemplares os elementos urolégicos depunham
também em favor dum estado de insuficiéncia hepdtica; nos
restantes o sinal hemocldsico existia isoladamente.

— Estudando estas relagdes em sentido contririo, isto &,
partindo dos casos em que se constatou a presenga dos sais
biliares na urina, ou uma alta patolégica do coeficiente de
MaiLarp, péde vér-se que somente em um deles a prova da
hemocldsia digestiva deixou de ser positiva. Trata-se da Obs. 1
que acusa um excesso de urobilina e sais biliares na urina e
um coeficiente de MarLLarD de 7,10.

A associagio de resultados que estamos notando, possue
uma grande importdncia como se compreende. Ajuda, em
grande parte, a dissipar as dividas que circundam a critica
que fizemos do coeficiente de MaiLLarp, da urobiliniria e da
presenga dos sais biliares na urina e da sua significagio respe-
ctiva durante a gravidez.

Em resumo e conclusfo dirémos :

. @) A prova da hemocldsia digestiva possue, a nosso vér,
uma importdncia notdvel na pesquisa dos estados de insuficién-
cia hepdtica, durante a gravidez. _

b) A sua frequéncia nos trés ulfimos meses da gravidez,
ascende a 33 %, dos casos, segundo ¢s nossos exames, 0 que
deve significar, de harmonia com a interpretagio dada por
WibAL a esta prova, que existe, igual ntimero de vezes, um
estado de insuficiéncia da fungo proteopéxica do figado.

¢) Os resultados da prova da hemocldsia digestiva sdo
quasi sempre concordes com os colhidos pela exploragio das
fungGes uropoética e biliar, facto que, justamente, vem enca-
recer a importincia duns e doutros destes meios de investi-
gagao.
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Insuficiéncia hepética e gravidez.
Resumo geral

O estudo cuidado dos exemplares de gravidez clinicamente
normal, nos ultimos trés meses de gestagiio, revelou-nos com
bastante frequéncia estados ligeiros de insuficiéncia hepdtica;
— é o que consideramos inteiramente provado pelo resultado a
que nos conduziu o estudo do metabolismo proteico, a pesquisa
da urobilina e sais biliares na urina e por ultimo a prova da
hemoclasia digestiva.

A maior parte das vezes todos os dados resultantes destes
exames se sobrepde e a insuficiéncia hepdtica pode entdo con-
siderar-se manifestamente declarada ( Obs. 1x, xit e xvir); em
outros casos existem apenas dois elementos positivos ¢ a insu-
ficiéncia hepdtica nio oferece ainda duvidas de maior ( Obs. 1,
xvin e xxi); por ultimo, pode existir, apenas, em favor déste
estado, um s6 dos sinais — sdo entdo 0s casos duvidosos que
necessdrio se torna considerar sob muitas reservas (Obs. m,
iv e xix). Quando se verifique esta dltima condigio, o diagnos-
tico serd feito tendo em atengdio a intensidade do sinal ou prova
em causa; assim as Obs. v e xix que, como vimos ao estudar
os coeficientes urolégicos, apresentam desvios destes muito pro-
nunciados, € de presumir que pertengam ao numero das que
possuem um estado de insuficiéncia hepdtica.

Na Obs. m s6 a prova da hemocldsia digestiva foi positiva,
entre todos os sinais explorados. Nio obstante as teorias de
WipaL, que nos incitam a interpreta-la claramente como signi-
ficando uma insuficiéncia hepética nitida, nés, por prudéncia,
considera-la-hemos, apenas, como de probabilidade.

Damos, para maior clareza, no quadro seguinte um conjunto
das razdes que, conforme os casos, se constataram em favor
dum estado de insuficiéncia hepdtica
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Casos averiguados ou suspeitos de insuficiéncia hepatica:
Razdes diagnésticas

Coef. de | Urobilina ou | Prova da
sals biliares | hemocldsia
Malilard na urina digestiva

7:79 "l Ur;g::;:gm negativa

8,16 %, | Sais biliares| positiva
8.6 ‘f urobilindria
; bt |}

ey oo LR
¢ sais biliares] POSIIva

urobilintria
e sais biliares

7,19 %, positiva

73 “ly | Sais biliares| positiva

0,45 %, niio se fez

8,5 %, positiva »

Insuf. hepatic
provivel

positiva

= negativa

Urobilina em =
lig.re excesso| FPOsitiva
—

- =

Quer dizer, em vinte ¢ um exemplares de gravidez clinica-
mente normal, diagnosticou-se seis vezes — 28,5 *, — um
estado de insuficiéncia hepdtica averiguado; em trés casos,
— 14,3 °/; — semelhante estado foi considerado como pro-
vdvel.
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A insuficiéncia hepdtica dos nossos exemplares, deve consi-
derar-se averiguadamente como de natureza gravidica, quer
dizer, como condicionada pelo préprio estado de gravidez.
E isto que resulta duma maneira clara e iniludivel da andlise
geral das historias clinicas dos exemplares em questéo.

A evolugio clinica de semelhantes casos permitiu qudsi
sempre demonstrar que as manifestagbes de insuficiéncia hepd-
tica descritas sdo como regra facilmente curdveis e, portanto, de
cardcter transitério. E um caracteristico universalmente conhe-
cido pelo que respeita as lesbes gravidicas do rim, pois a
mesma particularidade se constata pelo que interessa as lesGes
hepdticas.

A dieta ldctea e uma terapéutica desintoxicante intestinal
constituem, regra geral, motivo suficiente para que as pertur-
bagbes ligeiras hepato-gravidicas se atenuem e desaparegam
por completo até, a maior parte das vezes. Como exemplo
disto podemos citar as Obs. xm e xix, nas quais ao 7.0 e 8.°
més, respectivamente, se observou um estado de insuficiéncia
hepdtica, que desapareceu, em ambas elas, apés um periodo
de vinte dias de regimen licteo e boa regularizagio das descar-
gas intestinais.

— A influéncia desintoxicante do regimen licteo no caso
especial da gravidez foi, como jd se disse, nitidamente posta
em féco por J. Lemeraxo (1). KEste autor poude demonstrar
que sob a influéncia déste regimen o metabolismo das albumi-
nas era mais completo: a ureia e o azoto total da urina aumen-
tam, enquanto as bases puricas e o azoto amoniacal diminuem ;
— quer dizer, as substdncias albuminoides sofrem nestas condi-
¢Ges um processo de transformagdo mais activo e perfeito.

— Na maior parte dos casos restantes pudemos também
notar que a insuficiéncia hepdtica possuia um cardcter transi-

(1) Loc. oit.
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torio ; éste estado desaparecia ou atenuava-se muito, por altura
do 15.% ou 20." dia do puerpério, época em que habitualmente
repetiamos os exames.

— Na impossibilidade de se ter feito um estudo cuidado pelo
que respeita ao funcionamento do figado antes de iniciada a
gravidez, estes exames de « contrdle », no puerpério, véem pre-
encher, em grande parte, esta lacuna e permitir assim que o
nosso estudo fique mais completo e de maior confianga —.

Nas Obs. xvin e xx1 verificou-se ndo existir j4, por altura
do 20.° dia, qualquer sinal suspeito de insuficiéncia hepdtica
(a prova da hemocldsia digestiva e os elementos urindrios
foram absolutamente negativos). Nas Obs. 1x e xvn hd ainda
néste periodo alguns sinais em favor dum certo estado de
insuficiéncia do figado, todavia estio j4 bastante atenuados,
0 que nos permite afirmar que as alteragbes hepdticas se
encontram em via de cura.

Por analogia concluirémos que na Obs. 1, onde ndo foi
possivel proceder a éste exame comparativo, tudo se passou
como nos exemplares que vimos de citar.

— Em conclusdo, péde bem dizer-se: que em um térgo,
aproximadamente, dos casos de gravide; clinicamente normal
uma auto-intoxicacdo, propriamente gravidica, nos foi revelada
pelo sindroma de insuficiéncia hepdtica.

Ver-se-hd mais tarde que a insuficiéncia do figado ¢ a mani-
festagdo mais frequente e comum de todos os estados téxico-
gravidicos ; de facto, constatdimo-la em maior ou menor grdu em
quasi todos os casos de albumintiria, vémitos incoerciveis e
eclampsia.

*
*® *

Glicosiiria gravidica: — Ocupando-nos da insuficiéncia do figado na
gravidez convem arquivar alguns dados respeitantes ao metabolismo das
substincias agucaradas, pois hd todos os elementos para crér que as modi-

* ficagBes déste metabolismo constituem tamb&m uma prova da freqiéncia
com que o poder funcional do figado se encontra reduzido na gravidez,

— Considera-se hoje um facto assente, depois das experiéncias de Bar
€ Daunay, que durante a gestagio e sobretudo no final desta, se observa
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muitas das vezes a presenga de aglicar nas urinas — glucose ou lactose.
Segundo estes autores a freqiéncia da glicosria gravidica seria de 10
P. 100 nas primigestas e 30 p. 100 nas multigestas (1).

Bar e Daunay entendem que o poder glicolitico se encontra, regra
geral, diminuido no fim da gravidez ; quer dizer que o limite de utilizagio
dos aglicares se obtem com menores quantidades do que normalmente.
A glicosuria provocada apareceria, portanto, com doses de agiicar normal-
mente insuficientes para a determinar. O mesmo fendémeno tinha sido ji
apontado por Lanz e Paver.

Anteriormente a Bar e DAunaY, outros autores, tais como BroT (1856) ;
Nev (1880) ; Leouc (1889) ; Brocarp (1808 ) ; Cuanrin e GuiLEsonT (1899) ;
CommanpEur ¢ PoRCHER (1004) aceitavam j& como frequente a glicostria
gravidica, Em contraposigiio, alguns havia : Lesare (1895) ; BLUuMENTHAL
(1903) etc,, que contestavam & sua existéncia, E’ claro, que as mesmas
divergéncias existiam pelo que diz respeito 4 concentragio do agicar no
sangue, pois glicemia e glicosuria, correspondem-se a maior parte das
vezes, Assim, por exémplo: Guczisserc (2) e W, Momss (3), entendem
que a concentragio do aglicar no sangue das gravidas nio ultrapassa a
média normal ; ao contririo Schrokauer (4) e BEriram (5) dizem encon-
trd-la habitualmente excedida.

Recentemente, Dipier e Punieer (6) assinalaram também a frequéncia
com que o agicar péde aparecer no Gltimo més da gravidez. Em viate e
duas grividas, das Gliimas trés semanas, a glicostria ou lactosiria foi por
eles observada em vinte e um casos, o que traduz uma percentagem eleva-
dissima.

Dos nossos exemplares, somente em quatro (uma grivida do oitavo
més e trés do nono més ) a pesquisa do aglcar nas urinas foi positiva.

Sébre a interpretagiio a dar as modificagbes do metabolismo do agiicar,
os critérios sio, como pdde compreender-se, os mais contraditériosyfSto
pelo que respeita & glicosiiria, porquanto a lactostria ¢ geralmente expli-

(1) P, Bar — loc. cit. — pag. 773.

(2) GueaissERG — loc, cit. :

(3) W. H. Moriss : — Bullet. John Hopkins Hospital — 1917 — t. xxvin
— pég. 140.

. (4) Scumoxaver — Berliner Klinische Wochenschrift — 1912 — n,° 1

— pég. 500,

(5) Berirumn — Zeilschrift fiir Geb. und Gynik. — 1912 — 1, LxIX —
fasc, 1 — pég. 108,

(6) Divigr et PmLiepr — loc, cit, — pdg. 474
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cada pela reabsorpgio da lactose a nivel das glindulas mamarias que, no
final da gravidez, téem j4 um poder de actividade grande,

Marcer Lapek, Jean Huriner, Frorme Neeveux (1), Joun Porax (2) etc.
explicam a glicosiria gravidica por um estado de insuficiéncia hepdtica.
Sio os mesmos que, regra geral, admitem como de causa hepdtica as
modificagBes do metabolismo proteico. :

Outros autores, porém, procuram a sua explicagio adentro das modi-
ficagGes fisiolégicas que a gravidez condiciona. A frente destes marcha
P. Bar que, como sabemos, ¢ avésso a interpretar patoldgicamente gual-
quer das alteragBes do metabolismo nas gravidas aparentemente normais.

A causa patoldgica da glicostria nfo estd, é facto, claramente demons-
trada, mas devemos confessar que as razes a que P. Bar alude estdo
muito longe de nos satisfazer, Diz-nos €le, que deve interpretar-se a alta
da glicostria pelas necessidades novas que a gravidez condiciona A mulher
e que, talvez, a presenga do feto no ttero e a super-actividade crescente
das glindulas mamérias exijam um capital maior de agticar no sangue.

E' possivel que P, Bar tenha razio, mas nfio se aplanam fécilmente
algumas davidas que contra o seu critério se levantam. ; Assim, por
exémplo, ocorre perguntar: porque motivo, sendo essa a explicagiio, se
nio constata em todas as grdvidas hiperglicemia, que a ser fisioldgica
devia ser essencial ¢ comum a toda o gravidez ?

Vimos como Dmnier e Puwpee interpretaram as provas hemocldsicas
positivas para o aglicar nas gravidas acusando glicosdria : em 6o por 100
dos casos, pelo menos, parecia corresponderem a um estado de insuficiéncia
hepética. Ora &ste facto orienta-nos para o primeiro aspecto da questfio,
nada sendo para extranhar que muitos dos casos de glicostria gravidica,
venham, dentro em breve, a considerar-se como reconhecidamente patolégi-
cos e, com toda a probabilidade, devidos a um estado de insuficiéncia hepd-
tica.

J. Porak, considera, jé hoje, a diminuigiio do poder de utilizagio do
aglicar na gravidez, como um dos melhores sinais de que o figado esta
alterado,

E' claro, que a glicostria do trabalho de parto — tio freqiente alifiz
~ niio deve interpretar-se duma maneira idéntica. Nestas circunstincias,
esta explica-se bem pelo grande trabalho muscular desenvolvido, que
provoca uma maior mobilisagio das substincias hidrocarbonadas e con-
sequentemente um certo griu de hiperglicemia,

(1) Marcer Lape¥, J. Huriver et F, Nepvevx — Paris Médical — 8 de
maio de 1921 — pag. 421
(2) J. Porax — Surg. Gynéeol, and Obstet, — agosto 1912 — pag. 174.




CAPITULO IV

Elementos e propriedades do sangue.
Reaccdes humorais gravidicas

O sindroma « anemia » na gravidez. — Anemia perniciosa gravidica, —
Suas relagbes com a auto-intoxicagio gravidica, — Globulos verme-
fhos e taxa hemoglobinica nos ultimos meses da gravidez. — Hiperleu-
cocitose gravidica e suas causas provaveis. — Sua correlagio com a
intoxicaglio gravidica. — A hiperleucocitose e a teoria de Dignst sobre
a albumindria e eclimpsia. — Férmula leucocitdria na gravidez clini-
camente normal, na albuminuria e eclimpsia. — Coagubilidade san-
guinea — ureia no séro sanguineo, — Conceitos de VErr sbobre a
formagiio de anticorpos na gravidez normal ¢ na eclimpsia, — Anti-
corpos placentares, — Experiéncias de Fieux e Mauriac, ARNALDO
QuinTELA, BaR e EcaLLg, ete. — Sua discussdo e valor. — Vilo-toxemia
gravidica, — Significado dos anticorpos gravidicos. — Fermentos pro-
téoliticos placentares, — Algumas consideragfes sobre a Reacgfio de
AspERuALDEN e especificidade dos fermentos de defeza.

‘Elementos e propriedades do sangue

Adentro do programa que tragdmos para a primeira parte
do nosso trabalho e que, como se disse, consiste fundamental-
mente no estudo de virios elementos pelos quais possamos
ajuizar da férma como o organismo se comporta perante o
estado gravidico, justo é que ndo deixemos de parte os que
dizem respeito as modificagSes do meio sanguineo, quer nos
seus elementos constituitivos, quer nas suas reacgbes gerais.

O estudo destes elementos tem sido de regra por parte dos
investigadores que por momentos acariciaram o sonho de solu-
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cionar com as suas pesquisas o profundo e interessante pro-
bléma da matureza da auto-intoxicacdo gravidica. As conclu-
sbes obtidas sdo, como sempre, desencontradas ; onde uns véem
factores de alteragGes patologicas, assinalam outros modifica-
g¢Oes meramente fisiologicas — o eterno debate, afinal !

Vejamos o que os nossos estudos nos permitem apreciar a
éste respeito:

Glébulos vermelhos e taxa hemoglobfnica: — Conhece-
se geralmente o muito valor que o sindroma anemia ocupa na
Patologia da gravidez e especialmente na auto-intoxicagio gra-
vidica. Uma férma hd entdo que nos merece uma importincia
clinica especial. Referimo-nos a anemia perniciosa da gravideg
— expoente mdximo dos sindromas anémicos gravidicos. Aten-
temos por instantes no que a histéria resumida da sua etiogenia
nos diz, porque niio deixa de ser de interésse como preparagio
do estudo que vamos fazer.

Breruzr (1872), o verdadeiro criador do tipo nosoldgico « anemia per.
niciosa », foi também o primeiro a assinalar a frequiéncia com que é&ste
estado se verifica nas mulheres gravidas ¢ bem assim a modalidade especial
que nestas circunstincias parece assumir.

S6, porém, nas primeiras duas décadas do século xx, éste sindroma
passou a ter o desenvolvimento e o juizo critico merecidos.

Derven (1), Ropert (2) e Exxer PerErses (3), cujos trabalhos conhe-
cemos mais de perto, demonstram cliramente que a anemia perniciosa
gravidica tem, de facto, que considerar-se como um tipo distinto, da
doenga de Brermer, constituindo motivo especial desta distingfio a evo-
lugio mais aguda e a cura mais freqlente que nos casos de gravidez se
observa. E, especialmente por isto, estes autores, sio concordes em filiar
a sua origem na auto-intoxicagio gravidica. O sindroma amemia perni-
ciosa resultaria assim duma hemolise intensa, devida 4 acgéio de téxicos

(1) DeLven — « De l'anemie pernicieuse gravidique chez les femmes
enceintes » — These de Paris — 1913,

(2) RobERT — « L’anemie pernicieuse de la grossesse » —These de Lyon
— 1907.

(3) Exkert PETERSEN — « L’anémie pernicieuse durant la grossesse »
— Archives d'Obst, et de Gynec. — jan, 1918,
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circulando no sangue e insuficientemente destruidos e excretados pelos
emontorios.

Contra a teoria da auto-intoxicagio gravidica tem-se apontado o facto
de o parto constituir, muitas das vezes, um motivo de agravamento desta
doenga, o que parece ilégico talvez,

Exxert PeTERsEN diz a propdsito e judiciosamente que, s¢ em determi-
nados casos isto se verifica, nio ¢ menos certo que algumas vezes a cura
se obtem com a cessagho da gravidez, tal como sucede, quési sempre,
nas manifestagBes de toxemia gravidica,

O agravamento sabito e até fatal que o parto péde produzir compreen-
de-se bem pelo aumento da anemia que as suas hemorragias acarre-
tam ; tudo depende, em Gltima andlise, do poder de resisténcia orgénica no
momento do parto. Se é insuficiente para lutar contra o abalo por &ste
provocado, a faléncia do organismo produz-se.

E, afinal, o que se d& também com determinados casos de vémitos
incoerciveis ou de eclimpsia e duma maneira geral sempre que 0 estragos
causados pela intoxicagho sfo de tal modo intensos que nfo permitem ao
organismo que se rehabilite depois da expulséio do feto, embora oportuna-
mente se prescrevam os meios de combate os mais enérgicos,

Quanto a nds parece-nos um facto assente que o sindroma anemia —
simples ou perniciosa — deve atribuir-se 3 intoxicagfio gravidica ; isto, ¢
claro, quando nio h4 qualquer estado morbido, do t6ro médico geral,
que no-la explique.

i‘#

SupBe-se & primeira vista que deviam ser concordes os
resultados a que se tem chegado na dosagem da hemoglobina
e contagem dos glébulos vermelhos do sangue das mulheres
grdvidas normais, 6ra tal ndo sucede como podemos vér:

RecxavLt, QuiNquanp, Dusors, Scanzowi, Nasse e Maver
admitem que os globulos vermelhos e a hemoglobina estdo
geralmente diminuidos durante a gravidez. DupNER, SCHROEDER,
Ferront, DEvRAIGNE, Bar e Daunay (1), entendem, ao invez, que
o nimero de glébulos vermelhos (referimo-nos sempre ao seu
quantitativo por 1™*) e a percentagem da hemoglobina estdo
aumentados. -

(1) Cito* por Pukcs et Lequeux — La pratique de I'art des accouche-
ments ( Bar) — t. 1 — pég. 160,
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Féra de qualquer destas correntes, a maior parte dos auto-
res pensa que tanto um como outro destes factores, nio sofrem
alteragdo sensivel durante a gravidez clinicamente normal.
E também a nossa opinido.

Os nossos exames referem-se qudsi todos a gravidas no ndno
més de gestagio — o melhor periodo, como se tem dito, para
avaliar das modificagGes gerais condicionadas pela gravidez.

Os resultados obtidos foram os seguintes :

Primigestas
Més de gestagio  GlSb. verm, por 1™=¢  Hemoglobina LA
b A, S S g L 5:200:000 8o
» - R p st 5:200:000 80
Birrodiicidine cmlisady wtosmer 5:1000:000 72
» IX covesinanenunce B 5:800:000 75
AV Vi AR 4:500:000 80
SR R T e 5:000:000 8o
B AR e v wet ey N B 4:500:000 9o
Plurigestas
Mes de gestagio  Gléb. verm. por 19%¢  Hemoglobina %,
¢ g pofpmesireion s, 4:700:000 85
» V oisosssopesssnne 0B 3:400:000 75
» PR 4:300:000 8o
B8 W it testasees 9 5:400:000 8o
B i o o e as s o 54wt gt TN 4:800:000 go
D BV e sheianan - B 4:400:000 70
B XVIl sovecessrsosnas Q° 5:500:000 —
B et g is s 4:400:000 70
B XER egsissacspeasns B 4:600:000 -
Gléb, verm. por 1™=¢  Flemoglobina 9,
Médias : — Primigestas.......... 5:000:000 8o
Plurigestas .......... 4:800:000 8o

Média geral ......... 4:900:000 80
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A concentragio dos glébulos vermelhos ndo estd sensivel-
mente modificada durante a gravidez, visto a cifra que habi-
tualmente se considera como normal, na mulher ndo grivida,
ser de 4:500.000 por 1™, E o mesmo péde dizer-se pelo que
respeita a ligeira diferenga das primigestas em relagdo s pluri-
gestas. Deve frisar-se, contudo, que qudsi todos os autores
assinalam um certo aumento da concentrag@io dos glébulos ver-
melhos em favor das primigestas. Com efeito a multiparidade
¢ um factor que muito predispde aos estados anémicos —
devido, como se compreende, as condigGes de menor resisténcia
orgdnica que as gestagbes e partos sucessivos acarretam.
A anemia perniciosa gravidica é, tamb&m — e segundo o
mesmo critério — mais frequente e mais grave nas multigestas.

A riqueza hemoglobinica normal é de 85 a go %,» A média
que obtivemos para o final da gravidez — 8o °f, — serd ainda
considerada adentro das variagdes normais. :

— Mavyer (1) e H. Gran (2) assinalaram para os trés iltimos
meses da gravidez uma certa redugo na percentagem da hemo-
globina — 66 para o primeiro e 78 para o segundo — o que, a
par duma baixa concomitante do nimero de glébulos verme-
lhos, que dizem ter verificado também, lhes permitiu concluir
por um certo estado de anemia comum a todo o estado gra-
vidico.

Os nossos resultados estdo em desacordo com é&ste conceito,
permitindo-nos concluir que : ndo hd, por parte da conceniragdo

(1) Cit.* por Pukcm et Lequevx — La pratigue de I'art des accouche-
ments — t. 1 — pég, 160,

{2) H. Gram — L’anemie physiologique de la gestation — Societe
Danoise de Chirurgie — in Gynécologie et Obstet, — 1922 — t. v — n.® J
— pég. 2%

7
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dos glébulos vermelhos ou da hemoglobina, qualquer desvio que
possa considerar-se como patoldgico e que deponha, portanto,
em favor dum cerlo estado de anemia coexistindo com a gra-
rideg tida como normal.

Leucocitose gravidica: — Sio muito contraditorias as
opiniGes que se tem sustentado sdbre a leucocitose da gra-
videz. Assim, enquanto Nasse, MorescuotT, RousrAacroix,
Beworr, Cova, ArNETH, etc., afirmam que a gravidez con-
diciona habitualmente hiperleucocitose, outros autores, tais
como Espra, Greco, Wip, Limpeck, etc., pensam, diferente-
mente, que a gravidez nfo altera a concentragio dos glébulos
brancos.

Os resultados discordantes obtidos por estes observadores
explicam-se, em grande parte, pelas condigGes diferentes em
que os exames foram feitos, algumas das quais — hora e rela-
¢do com os periodos digestivos — téem, néste caso particular,
muita importincia.

— Bar e Daunay estudaram também, sob éste aspecto,
vérios exemplares de gravidez normal, especialmente na ultima
quinzena da gestagdo, e, além da determinagio do mimero de
globulos brancos, calcularam mais, para cada um dos exempla-
res, a relagdo existente entre o mimero dos glébulos brancos e
dos glébulos vermelhos (por 1™-), o que constitue, féra de
duvida, a maneira mais correcta de apreciar se sim ou ndo a
hiperleucocitose existe.

A média da relagio 0" foi, para as primigestas
de 0,37 °/,; nas plurigestas ndio ultrapassou o,21 %, Sendo
dado que o valor médio desta relagio é normalmente de 0,16 */,,
quer dizer, que a cada glébulo branco correspondem seiscentos
e vinte globulos vermelhos, P. Bar conclue « que a hiperleuco-
citose € fraca, mas manifesta, nas primigestas, enquanto que
nas plurigestas é muito fraca, podendo até faltar ».

Posteriormente a estes estudos admitiu-se, qudsi por unani-
midade, a existéncia freqhente de hiperleucocitose gravidica,
pelo menos no ultimo més da gestagdo,




