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INSTITUTO DE ANATOMIA PATOLOGICA
DA UNIVERSIDADE DE COIMBRA

LE ROLE DE L’ANATOMIE PATHOLOGIQUE
EN MEDECINE

. LA METHODE ANATOMO-CLINIQUE.

Il PATHOLOGIE CORRELATIVE OU D'INTEGRATION
ET NEURO-ERGONOLOGIE.

Ill. PATHOLOGIE MEDICO-LEGALE.

PAR

MICHEL MOSINGER

En h ge au Prof ir

Fernanpo pe Ammemna Riseiro

Professeur Honoraire de Médecine
Légale a la Faculté de Médecine
de I'Université de Coimbra.

L'évolution actuelle de la Médecine et de la Biologie frappe
par le role qu'y assument les Sciences exactes.

La chimie biologique domine tous les problémes de la Pathologie.

La Physique ondulatoire et corpusculaire interpréte la physio~
logie cérébrale et la genése du cancer.

Les raisonnements mathématiques deviennent l'instrument indis-
pesable du pathologiste et du biologiste expérimentateur, car les
étres vivants obéissent aux lois de la probabilité.

La substance vivante, si sensible aux rayonnements électro-

est faite, comme toute matiére,
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d'atomes qui, en elle, s'agencent en molécules souvent géantes
s'influencant d'une maniére complexe, par un jeu électronique précis.

Mais la matiére protoplasmique, capable de métaboliser et
d'assimiler, de croitre, de se multiplier, de souffrir et de réagir aux
agressions, de se régénérer, de se reproduire, de s'altérer par vice
endogéne et de mourir, est liée & des formes.

Ces formes se reproduisent avec une remarquable fidélité mais
se modifient phylogénétiquement. Leur évolution, au cours des
millénaires, se fait a la fois dans des sens prévisibles et par sauts
ou mutations.

La vie a donc comme support une structure et une forme qui
se refrouvent dans certains virus comme chez les protistes, les
métaphytes et les métazoaires, faits d'appareils, d'organes, de
tissus, de cellules et de substances fondamentales intégrés dans
I'individu par un appareil de coordination que nous avons appelé
«systéme neuro-ergonals.

Les tissus de tout étre vivant se remodélent sans cesse.

Au sein de chaque étre vivant, la structure subit des modifi-
cations constantes et souvent cycliques, méme dans les conditions
normales, par usure et réédification alternantes.

Ayant reconnu ce fait par leurs propres méthodes, les sciences
morphologiques ont perdu le caractére statique qui leur fut
reproché.

Toute étude anatomique ou histologique qui porte sur un
organisme mort ou un tissu fixé, ne décéle qu'un moment dans
une phase de vie normale ou de maladie.

La morphologie normale et pathologique qui peut d’ailleurs
se servir, dans certaines conditions, de la cinématographie, peut
réaliser a sa guise des films de vie en alignant des instantanés
pris en grand nombre et étudiés avec des méthodes chimiques et
physiques appropriées.

La morphologie se confond ainsi avec la physiologie normale
et pathologique gu'elle approfondit, car la cellule, unité structurale
biologique, et le milieu interstitiel restent au bout de tout phénoméne
biologique.

Elle rejoint la chimie biologique grace a l'avancement de la
cytochimie et de la microscopie électronique, aussi utiles a I'heure
actuelle que la microscopie classique perfectionnée.

L'Anatomie Pathologique rénovée reste la base la plus sire
de la Médecine.
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Elle a une valeur pratique incomparable. Elle n'est qu'un
prolongement de la Clinique Médicale et Chirurgicale qu'elle sert
a tout instant. Les anatomo-pathologistes ne sont que des cliniciens
généraux spécialisés en morphologie macroscopique et histo-
logique.

Alliée a la pathologie expérimentale, |'’Anatomie Pathologique
seule peut permettre une conception pathogénique synthétique de
la Médecine pouvant guider la recherche médicale scientifique,
base des thérapeutiques correctes.

Si la pensée de Claude Bernard inspire toute la Biologie
moderne, de nombreux pathologistes morphologistes se sont inscrits,
depuis R. Virchow, par la force de leurs investigations, sur la liste
des théoriciens de la Médecine.

Nous avons suivi cette tendance en formulant en 1933-36,
une conception pathogénique d'ensemble de la Pathologie, avec
notre Maitre G. Roussy, disciple de Dejerine, de Darier et de
Francois Franck et héritier spirituel de Pierre Marie qui fut éléve
de Charcot.

Nous donnerons dans ce travail un apercu sur les possibilités
de I'Anatomie Pathologique moderne ainsi qu'une vue d'ensemble
des recherches d'histophysiologie et de pathologie humaine et de
Médecine expérimentale qui nous ont conduit a formuler les
notions de systéme neuro-ergonal et de Pathologie Corrélative ou
d'Intégration. Ces notions peuvent utilement inspirer toute recherche
en pathologie.

Cuarrre I. LE ROLE DE L'ANATOMIE PATHOLOGIQUE EN MEDE-
CINE. LA METHODE ANATOMO-CLINIQUE.

L'Anatomie Pathologique fut créée pour les besoins de la
Clinique. Ce fut Laénnec, génial Clinicien et rénovateur de la
Méthodologie médicale, qui érigea l'autopsie en instrument de con-~
tréle et d'interprétation des processus morbides. Il en fit la base
de la méthode anatomo-clinique.

La pathologie macroscopique n'a cessé de s'enrichir depuis
Laénnec ,Cruveilhier et Rokitansky:

L’histopathologie, basée sur la notion de tissus due a Bichat,
est restée avec la biopsie, aux techniques constamment per-
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fectionnées, un moyen de diagnostic crucial et une méthode de
recherche de premier plan.

La Pathologie cellulaire de R. Virchow a vu son intérét con-
firmé par les développements foudroyants de la cytopathologie,
du cytodiagnostic et de la cytomicroscopie électronique.

Une vaste pathologie intercellulaire est née et a pris, sous
I'influence de la conception de Lepechinskaja, un intérét imprévu.

Une pathologie foetale, une pathologie des greffes et une
pathologie des cultures de tissu ont vu le jour.

L’histochimie et I'histophysique, la cytochimie et la cytophy-
sique, l'histophysiopathologie et la pathologie expérimentale sont
entrées au service de l'Anatomie Pathologique.

Mais celle-ci est restée essentiellement au service de la
Clinique.

Méme lorsqu'il devient expérimentateur, le pathologiste aura
pour buts majeurs la reproduction, chez 'animal, des affections du
type humain, et I'analyse pathogénique des divers facteurs étiolo-
giques qui interviennent en pathologie humaine. Cette expérimen-
tation exige des moyens propres inspirés par la méthode anatomo-
clinique tout en ayant recours aux procédés d'étude chimique qui
ne font que prolonger les moyens de recherche morphologiques.

La Pathologie morphologique comporte trois branches dis-
tinctes: la Pathologie anatomique humaine, la Pathologie anato-
mique expérimentale et la Pathologie des greffes et des cultures
de tissus.

§ 1. L'ANATOMIE PATHOLOGIQUE HUMAINE.

Nous passerons en revue les divers actes par lesquels I'Ana-
tomie Pathologique est la collaboratrice attitrée des Sciences cli~
niques, ainsi que les diverses méthodes anatomo-pathologiques.

Nous distinguerons quatre tdches distinctes incombant au
pathologiste, dans l'assocation anatomo-clinique: 1'autopsie et 1'his-~
tologie nécropsique; 1'étude macroscopique et histologique des piéces
opératoires; 1'histodiagnostic biopsique; le cytodiagnostic.

1.> L’autopsie et l'histologie nécropsique.
L'autopsie constitue I'un des actes basilaires de la collaboration
anatomo-clinique. Elle redresse souvent les diagnostics cliniques.
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Elle les compléte toujours. Elle prend une valeur pathogénique
indiscutable lorsqu'elle est pratiquée dans les conditions voulues.
Dans ce but, elle doit étre confiée a un pathologiste spécialisé mais
ayant une culture clinique médicale et chirurgicale suffisante.

Elle ne devrait étre pratiquée qu'en présence du clinicien
ordonnateur et lorsque l'histoire clinique, les radiographies et
documents de laboratoire sont a la disposition de 'anatomo-patho-
logiste. ' :

Le clinicien fournira toujours des éléments de premier intérét.
Comment le morphologiste prélévera-t-il le tissu osseux ou articulaire
a l'endroit voulu s'il méconnait les résultats radiologiques ou le
siege des douleurs ostéo-articulaires? Le pathologiste ne devrait-il
pas toujours aussi expliquer les constatations radiologiques pulmo-
naires ou digestives et tout symptéme cliniquement inexpliqué?
Le clinicien comme le pathologiste n'ont-ils pas toujours des ques-
tions parfois embarrassantes mais combien utiles & se poser? Ne
s'éduquent-ils pas toujours mutuellement par la discussion anatomo-
clinique devant leurs collaborateurs et éléves?

Peut-on faire abstraction d'un tel enseignement qui est aussi
une lecon constante de modestie et inspire l'investigation chez les
uns et les autres?

Le clinicien doit savoir qu'il n'est pas en infériorité en face
de son pathologiste qui ne pourra pas toujours, sur la seule étude
macroscopique, fournir des interprétations pathogéniques complétes.

Parfois méme, avouons-le, le pathologiste sera trompé par
I'étude purement macroscopique. Nous avons pu faire le diagnostic,
lors d'un premier examen, de cancer primitif du foie parce qu'un
petit cancer bronchique nous avait échappé. Erreur plus grave:
nous avons pu penser, dans un autre cas, & un cancer du foie en
présence d'une hépatite nécrosante a nodules énormes faisant saillie
a la superficie de l'organe (hépatite épidémique cirrhogéne).

Tout récemment, chez un individu mort en état d'anurie
compléte et en présence des plus beaux reins gros et blancs qu'il
nous ait été donné d'observer, nous avons conclu, avec le clinicien,
a une néphite épithéliale d'origine toxique probable, et les viscéres
furent mis de co6té pour un examen toxicologique médico-légal.
En réalité, 'étude histologique a mis en évidence un processus de
glomérulo-néphrite évolutive a croissants épithéliaux volumineux,
et cette constatation fit rappeler au clinicien le fait que le syndréme
d'anurie compléte avait suivi une miction sanglante, Cette hématurie
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initiale caractérise, comme l'on sait, la plupart des glomérulo-
néphrites aigués.

Ceci nous améne a dire que 1'étude histologique des cadavres
autopsiés, si coiliteuse qu'elle soit, est une nécessité, car les aspects
macroscopiques peuvent étre trompeurs ou laisser le doute.

Cette nécessité a un important corollaire: les autopsies doivent
étre pratiquées dans le plus bref délai aprés la mort, dans le but
de permettre une étude histologique correcte et d'empécher les
phénoménes cadavériques qui obscurcissent si souvent les aspects
macroscopiques et microscopiques caractéristiques.

Les préléevements doivent en outre étre faits immédiatement
et correctement. Les fragments recueillis seront portés immédiate~
mente dans les fixateurs convenables et recoupés dans les heures
qui suivant. Il est essentiel de confectionner des fragments larges
et minces.

Dans ces conditions, I'histopathologie que nous appelons nécro-
psique, ne mérite plus le mépris qu’elle inspira naguére aux histo-~
logistes d'histologie normale.

Toute autopsie, suivant un vieil adage, doit étre compléte.
Sans cela, elle ne compte pas. Pour nous, dans une autopsie com-
plete, tous les viscéres conjonctifs et épithélio-conjonctifs sans
exception doivent étre étudiés, pesés et découpés ainsi que toutes
les glandes endocrines et le systéme nerveux central et péri-
phérique.

Des prélévements pour l'étude histologique doivent étre systé-
matiquement pris, non seulement en des zones viscérales suspectes,
mais également dans les viscéres apparemment sains.

La nature de ces prélévements s'inspire évidemment de toutes
les acquisitions de la Pathologuie. Ainsi, sachant que l'amyloidose
du vieillard se localise avec une particuliére fréquence au niveau
de l'oreillette droite, il est devenu utile d'étudier systématiquement
la paroi de celle~ci et d'y faire des prélévements.

Enfin, les autopsies humaines doivent étre pratiquées par un
pathologiste imbu de physiologie et de pathogénie. S'il veut systé-
matiquement départager la part du terrain et celle des facteurs
exogénes dans le déterminisme des syndromes morbides humains,
il étudiera systématiquement dans toute autopsie, l'ensemble du
systéme neuro-endocrinien.

Nous avons pu constituer, & cet égard, une importante documen-
tation. Ainsi, nous cherchons systématiquement et rencontrons,
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dans les lésions nerveuses centrales, des syndréomes viscéraux pulmo-
naires (oedéme aigu, atélectasie, emphyséme aigu, infarcissement,
bronchopneumonie hémorragiques), digestifs (contractures, ulcéres,
gastrite et duodénite hémorragique) péritonéaux, hépatiques, rénaux
et endocriniens.

Inversement, dans les syndromes viscéraux, les lésions nerveuses
sont systématiquement recherchés. Des péritonites et pancréatites
hémorragiques ont pu étre expliquées par des lésions solaires et
des syndréomes postopératoires par des lésions diencéphaliques
préalables.

L'étude histologique systématique, dans les syndromes toxico-
infectieux, du systéme nerveux central et périphérique, nous a permis
de montrer la constance, dans les chocs, des réactions hypothala-
miques, végétatives périphériques, endocriniennes, réticulo-endo-
théliales et génitales.

Lorsque les autopsies respectent ces prémisses, leur pratique
constitue non seulement une méthode de diagnostic de tous les
jours, mais également un moyen de recherche scientifique, de valeur
inégalable, non moins important que la Pathologie expérimentale,

Les collections qu'elles permettent de constituer ont non seule-
ment une grande valeur immédiate, mais permettent aussi les statis-
tiques médicales les plus siires, imposent des donnés nouvelles,
posent des problémes nouveaux et aident a résoudre ceux qui restent
posés a la Médecine.

Nous pourrions fournir a cet égard, de nombreux exemples.

N'est-il pas nécessaire, vu l'importance du diencéphale, du
systéme réticulaire, du cortex frontal et du noyau amygdalien dans
la pathogénie des syndromes viscéraux, de faire I'étude histologique
systématique, de ces formations dans toutes les autopsies?

N'est-il pas nécessaire, en raison de l'insuffisance de nos
connaissances sur la signification de l'épiphyse, d'étudier systéma-
tiguement cette glande, macroscopiquement et histologiquement,
dans toutes les nécropsies?

N'est-il pas nécessaire, en raison de limportance de la
pathologie mésenchymateuse et de ses relations avec le systeme
endocrinien, de faire constamment l|'étude compléte des glandes
endocrines et des viscéres mésenchymateux hémo-lympho-poiéti-
ques, cardiaque, artériels, veineux, musculaire, osseux, articulaire,
adipeux?
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Nous pensons nécessaire de réclamer une fois de plus, pour
la Science des autopsies et pour I'histopathologie nécropsique, les
galons du mérite scientifique.

2. L’étude macroscopique et histologique des piéces opéra-
toires constitue une méthode de diagnostic et de recherches dont
la valeur ne peut étre sous-estimée.

Il nous parait nécessaire — et cette méthode est en usage a
Coimbra — d’envoyer a |'Institut toute piéce opératoire pour qu'elle
puisse étre étudiée macroscopiquement, et lorsqu’elle est importante
pour l'enseignement ou la recherche et une publication éventuelle,
phtographiée et conservée en couleurs naturelles. Il est utile égale-
ment, que le pathologiste, aprés description, procéde lui-méme aux
prélevements des fragments pour l'étude histologique.

Il semble inutile de rappeler que les surprises sont constantes
en la matiére, qu'un fibrome apparemment bénin peut étre un
fibrome envahissant ou sarcomatisé, que dans une piéce d’hysté-
rectomie pour fibrome il peut exister un cancer utérin associé, qu'un
ulcére gastrique calleux ou un adénome thyroidien peuvent étre
en réalité cancérisés.

L'aide apportée au clinicien est ici constante.

Par ailleurs, les piéces opératoires étudiés histoloiquement sont
pour le propre clinicien un important document, en vue de ses publi-
cations scientifiques et pour son enseignement.

Le musée d'Anatomie Pathologique de I'Université de Coimbra
doit sa collection en grande partie aux chirurgiens qui ont pu cons-
tituer cependant, en outre, grace a l'aide technique de I'lnstitut,
des collections personnelles.

3.° L’histodiagnostic biospsique représente le moyen de colla-
boration de plus constant dont dispose le pathologiste morphologiste
a I'égard de la Clinique.

Cette méthode consiste dans 1'étude microscopique de fragments
d'organes prélevés dans des conditions diverses. On peut a ce
sujet, distinguer: la biopsie classique, la biopsie extemporanée pour
diagnostic immédiat, la biopsie peropératoire pour diagnostic et
étude postopératoire, la biopsie-curettage et la ponction-biopsie.
Nous ajouterons & ces 5 procédés l'étude histologique des culots
de centrifugation de certains liquides organiques.
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1) La biopsie classique, pratiquée sur des lésions cutanées ou
muqueuses, est le compagnon fidéle du chirurgien, du médecin,
du carcinologiste, du gynécologue, du dermatologiste, de 1'otorhino-~
laryngologiste, de l'urologiste, de l'ophthalmologiste. Elle a une
valeur diagnostique et pronostique.

Pour qu'elle acquiére toute sa signification, elle exige une
fixation immédiate dans un bon fixateur. Nous utilisons comme
fixateur général le liquide de Bouin, les fragments étant recoupés
au bout d'une a plusieurs heures. Dans les cas urgents, nous
fixons au liquide de Carnoy ou pratiquons la coloration aprés con-
gélation, mais les résultats obtenus par cette derniére méthode sont
toujours contrdlés par une nouvelle étude aprés inclusion en
paraffine. Les liquides de Zenker-formol ou de Bouin-Hollande
nous servent également de maniére courante. Le formol bromuré
ou non est réservé a la fixation des fragments de systéme nerveux,
mais nous réservons constamment aussi une partie de ces fragments
pour le Bouin.

Les techniques de coloration doivent s'adapter aux tissus
prélevées. Nous utilisons couramment, outre l'hématéine-éosine,
la méthode de l'acide periodique-leucofuchsine (P.A.S.) de Mac
Manus-Hotchkiss, la méthode de Martinotti, les méthodes trichro-
miques de P. Masson, les méthodes d'imprégnation argentique.

Faut-il ajouter que des indications cliniques sont indispensables
pour que la méthode des biopsies donne tous ses résultats; que
I'age et le sexe du malade doivent figurer parmi les renseignements
fournis au Pathologiste ainsi que le siége précis du prélévement;
et qu'il est utile de communiquer le diagnostic clinique. En posses-
sion de ces renseignements, le pathologiste voit sa tache ardue
facilitée.

En effet, si dans la majorité des cas, les diagnostics biopsiques
s'avérent d'une grande simplicité, ils restent soumis a des possibilités
d'erreurs. Je me souviendrai toujours du conseil d'un de mes
Maitres; revoyez les cas difficiles demain!, et un grand pathologiste
américain conseillait récemment: ne donnez pas de résultats aprés
5 heures du soir, heure de la fatigue débutante! Que ces paroles
honnétes soient toujours présentes a l'esprit du clinicien qui, atten-
dant une confirmation ou une infirmation de son propre diagnostic,
doit fournir a I'histopathologiste, comme au radiologue, toutes les
indications symptomatologiques et étiologiques.
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Dans certains cas, enfin, une véritable consultation anatomo-
clinique, si peu entrée dans les moeurs, est de mise. Clest le cas
notamment pour toutes les tumeurs de malignité intermédiaire.
Le pathologiste peut apporter, ici, des éléments d’'appréciation de
premiére importance.

Un conjonctivome envahissant peut étre d'une malignité
variable, et celui des membres inférieurs est plus malin que celui
de l'épaule, mais une étude macroscopique clinique précise, faite
conjointement par le clinicien, le pathologiste et le radiologiste,
n'est pas moins importante & prendre en considération, dans ces
cas, que l'étude histologique.

Nous ne saurions terminer ces bréves considérations sur la
biopsie classique sans insister sur le danger de certaines d'entre
elles, car les biopsies peuvent indiscutablement favoriser la capacité
métastasante de certains cancers. C'est pourquoi la biopsie doit
rester aussi peu traumatisante que possible et ne pas s'accompagner
de manoeuvres violentes. Elle doit étre suivie, dans le plus bref
délai, de la thérapeutique convenable.

Il ne convient en aucun cas de biopsier les mélanomes qui
réagissent parfois de maniére foudroyante par des métastases.
La biopsie d'un mélanome ne peut étre qu'une biopsie-extirpation
large, faite si possible au bistouri électrique, si l'on ne pratique
pas l'électrocoagulation. Malheureusement, il existe des mélanomes
achromiques. Nous insistons toujours sur l'aspect de bourgeon
charnu qu'ils peuvent prendre et sur leur localisation fréquente
au niveau des différentes régions du pied.

2) Nous appelons biopsie exploratrice celle qui se pratique sur
la peau, une muqueuse ou dans un muscle apparemment sains,
dans le but de retrouver des lésions histologiques. C'est le cas
des biopsies cutanées, gingivales, musculaires (et nerveuses) pour
dépister de 'amyloidose, ou des biopsies musculaires pour confirmer
le diagnostic de dermatomyosite.

3) La biopsie extemporanée ou contemporanée pour diagnostic
immédiat est une méthode d'une nécessité impérieuse au cours
de certaines interventions chirurgicales pour des tumeurs dont
I'étude macroscopique peropératoire ne permet pas de déceler le
degré de malignité.
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Tout le monde sait qu'il est souvent impossible de différencier,
a la vue, les fibroadénomes mammaires ou certaines mastoses a
évolution fibroadénomateuse, des cancers mammaires. Il ne sera
pas moins difficile de faire macroscopiquement le diagnostic diffé-
rentiel entre un conjonctivome envahissant et un sarcome. Dans
le domaine des tumeurs cérébrales, le caractére malin n'est pas
davantage toujours apparent. Il sera aussi important de connaitre,
au cours de l'acte opératoire, le degré de malignité d'une tumeur
testiculaire, prostatique ou ovarienne.

La biopsie extemporanée, dans tous ces cas, parait indiquée.

Du point de vue technique, nous avons abandonné la méthode
de l'ultropak pour ne plus pratiquer que la coloration de coupes
obtenues aprés congélation et fixation initiale rapide au formol
chauffé. Le bleu de toluidine ou |'hématéine-éosine assurent une
coloration suffisante, en biopsie extemporanée.

Il est essentiel, dans ce procédé, de pratiquer des coupes fines
qui facilitent le diagnostic différentiel entre certaines tumeurs
bénignes et les malignes.

Dans les processus prolifératifs étendus et les tumeurs volu-
mineuses, la méthode de la biopsie extemporanée peut se trouver
en défaut en raison de l'impossibilité dans laquelle on se trouve,
pendant l'acte opératoire, de soumettre a 1'étude histologique un
nombre de fragments suffisants.

C'est ainsi que dans un cas de conjonctivome volumineux
récent, les fragments que nous avons étudiés au cours d'une biopsie
extemporanée ont montré l'aspect du fibrome envahissant alors
que l'apparition ultérieure de métastases montra que cette tumeur
envahissante s'était sarcomatisée (en des zones non étudiées).

Sachant que de maniére générale les conjonctivomes envahis-
sonts se sarcomatisent fréquemment, surtout aprés des interventions
chirurgicales répétées, il convient de tenir largement compte, dans
ces tumeurs, des constatations macroscopiques opératoires sura-
joutées.

4) La biopsie peropératoire peut étre pratiquée non pas pour
des nécessités chirurgicales immédiates, mais dans le but de
connaitre |'état anatomique de certains organes.

C'est le cas des biopsies hépatiques ou ganglionnaires lympha-
tiques ou pancréatiques pratiquées au cours de laparatomies pour
cholécystectomie, splénectomie, gastrectomie.
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De telles biopsies donnent une foule de renseignements et
méritent d'étre adoptées comme régle de conduite.

Les nombreuses biopsies hépatiques pratiquées systématique-~
ment & Coimbra par le Professeur Luiz Raposo, au cours de
splénectomies et de cholécystectomies, nous a permis de mettre en
évidence des lésions hépatiques constantes. Les méthodes de
Mac Manus et de Martinotti nous ont donné, ici, des images parti-
culiérement instructives.

Rappelons aussi que les biopsies pulmonaires sont faciles au
cours d'interventions chirurgicales thoraciques au niveau de la
lingula, facile a lier, du poumon gauche et les biopsies cardiaques
au niveau de l'appendice auriculaire.

5) Les biopsies-curettages de la muqueuse utérine cons-
tituent l'une des méthodes d'étude les plus courantes de la
Gynécologie.

Il est essentiel, dans cette étude, rappelons-le, d'étre en pos-
session de renseignements clinico-physiologiques, d'inclure tous les
fragments obtenus et de les étudier tous, au microscope, dans le
but de ne pas laisser passer inapercue des lésions localisées méta~
plasiques, tumorales, déciduales, ou des fragments de placenta foetal
ou de mole.

L'étude de la muqueuse utérine permet en outre, on le sait,
de fournir des indications précises sur |'état hormonal d'une
malade.

6) Les ponctions-biopsie consistent a obtenir par la ponction
de certains viscéres au moyen d'aiguilles de dimensions suffisantes
ou de trocards, des cylindres de tissu pouvant étre traités comme
tout fragment biopsique. La fraise de Daubresse semble d'une
grande utilité.

Cette méthode donne des résultats particuliérement importants,
consacrés par l'ouvrage de P. Cazal, en hépatologie. Elle a montré
mieux qu'on le savait que la glande hépatique réagit par son paren-
chyme et son mésenchyme dans de nombreux processus généraux
inflammatoires (tuberculose, leishmaniose, lépre, etc.) et dégénératifs
dysmétaboliques (amyloidose, glycogénose, etc.). Un article récent
de Banhamou et de ses collaborateurs est instructif é ce sujet.

D'autres viscéres (thyroide, rein) et certaines tumeurs et
processus inflammatoires tumoriformes se prétent a cette étude.
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Lorsque des tumeurs malignes deviennent accessibles a ce
procédé, la ponction-biopsie semble moins apte a favoriser les
métastases que la biopsie. Mais nous pensons que chaque cas
mérite d'étre considéré particulierement et que la biopsie extem-

poranée est souvent préférable.

7) Nous incluons dans le cadre des biopsies 1'étude histolo-
"gique des culots de centrifugation obtenus a partir de liquides
organiques.

En effet, au lieu de faire des étalements-frottis, ‘a partir des
sédiments, on peut fixer ceux-ci en totalité et les traiter comme
des fragments biopsiques. Suivant nos constatations, cependant,
I'étude cytologique des frottis donne des renseignements plus
précis, car les cellules sont souvent déformées dans les culots de
centrifugation inclus. Nous avons l'habitude d'étudier toujours en
premier lieu des frottis obtenus a partir du liquide organique con-
sidéré et d'inclure ensuite en paraffine le restant du culot de
centrifugation.

4.° Les méthodes de cytodiagnostic.

On appelle cytodiagnostic le diagnostic microscopique de lésions
anatomo-pathologiques par 1'étude de cellules isolées, sur des frottis
ou des empreintes.

Cette méthode, développée sous l'influence de Papanicolau et
appliquée depuis longtemps a l'étude cytologique sanguine, peut
s'adresser a tout liquide ou produit de sécrétion organiques ou a
toute puipe viscérale qui se laisse étendre sur une lame de verre.

Les procédés de cytodiagnostic peuvent étre classés de deux
maniéres: soit sous le point de vue technique, soit par rapport aux
viscéres qui se prétent a cette étude.

A. Classification technique des méthodes de cytodiagnostic.
Trois groupes de techniques sont a notre disposition et répon-
dent a trois types de cytopathologie.

1. Cytopathologie de desquamation ou d'exfoliation.

Cette pathologie se caractérise par l'apparition de cellules
anormales dans les liquides de sécrétion de certains conduits
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excréteurs ou de certains viscéres creux. Elle s'étudie dans deux
groupes de conditions différentes.

Dans un premier groupe de cas, les sécrétions se présentent
spontanément a l'opérateur et peuvent étre étalées sans difficulté
sur des lames. C'est le cas des sécrétions nasales, des crachats, de
la salive, des sécrétions vaginales et conjonctivales, du sédiment uri-
naire, du liquide prostatique expulsé spontanément, du mucus rectal.

Dans un second groupe de cas, le liquide & examiner est obtenu
au moyen de certains artifices opératoires.

L'expression peut étre utilisée pour obtenir du liquide de
sécrétion mammaire ou prostatique.

L'aspiration est employé pour obtenir la sécrétion bronchique
au cours de la bronchoscopie. Le lavage bronchique avec une
solution physiologique permet par ailleurs d'obtenir des cellules en
plus grand nombre, 1'étude des liquides de lavage étant d'un grand
intérét.

Le grattage au moyen de spatules propres est utile pour obtenir
du mucus et des cellules du col utérin ou du vagin.

Les liquides obtenus par tubage gastrique et duodénal se
prétent également, comme l'on sait, 4 des études cytologiques.

2. Cytopathologie de ponction.

Des liquides ou pulpes viscérales peuvent étre obtenues par
ponction au moyen d'aiguilles adaptées a des seringues aspiratrices.
Ces ponctions peuvent se faire au hazard (ponctions non dirigées)
ou dans des zones manifestement lésées et mises en évidence par
la palpation ou la radiographie (ponction dirigées de Lopes
Cardozo). Les ponctions peuvent se pratiquer dans 6 groupes
de cas:

1) La ponction vasculaire sanguine permet d'obtenir des
hémocytogrammes.

2) La ponction des cavités séreuses coelomiques (péritoine,
plévre, péricarde), ou conjonctives (séreuses articulaires et périarti-
culaires) et des cavités cerébro-méningées permet I'étude cytologique
des liquides coelomiques et articulaires et du L.C.R..

3) Les ponctions de organes hémo-lymphopoiétiques donnent
des indications capitales.

a) La ponction de la moélle osseuse, inaugurée par Arinkin
(1929) fournissant le myélogramme peut étre faite au niveau du
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sternum (ponction sternale), des crétes iliaques (ponction iliaque),
tu tibia (ponction tibiale), des apophyses épineuses (ponction
vértébro-spinale). Il est essentiel, dans ces ponctions, d'utiliser des
aiguilles de calibre suffisant et de faire des frottis en nombre
suffisant et bien étalés.

b) La ponction ganglionnaire lymphatique pratiquée das 1921
par Guthrie, et qui fournit des gangliolymphogrammes, se montre
également d'une grande utilité. Cette ponction permet aussi certains
diagnostics parasitologiques, tel que celui de la leishmaniose
(Giraud). Certains auteurs préférent la ponction ganglionnaire
a la biopsie ganglionnaire, 1'étude cytologique donnant des résultats
plus précis. En réalité, suivant une régle de conduite que nous
avons préconisée a diverses reprises, avec le Professeur Rocha Brito,
il convient d'extirper toute adénophatie suspecte et d'en pratiquer
I'étude histologique. Tout ganglion extirpé fournit en outre aisé-
ment, par empreinte, expression on ponction-aspiration, du matériel
de frottis.

c) La ponction splénique est entrée en usage aprés l'ouvrage
classique de P. Weil, Isch-Wall et Perlés (1936) bien qu'elle
souléve toujours la crainte de complications. Les splénogrammes
donnent des éléments de diagnostic de premier plan.

4) La cytopathologie de nombreux viscéres peut étre explorée
par ponction (foie, rein, poumon, testicules, prostate, thyroide,
glandes salivaires, glande mammaire). Ces ponctions méritent,
d’étre employées sur une plus grande échelle qu'on ne le fait
actuellement.

Cela ne veut pas dire qu'il faille les pratiquer inconsidérément
ou inutilement. Ainsi, dans le poumon cardiaque et 1'hémosidérose
correspondante, la ponction pulmonnaire, comme l'a montré le pre-
mier Lenégre, permet aisément le diagnostic grace a la mise en
évidence, dans les frottis ainsi obtenus, de cellules cardiaques ou
hémosidérosiques. Cependant, dans les nombreux cas étudiés par
le Professeur Jodo Porto et dans d'autres cas du Professeur A. Vaz
Serra, nous avons pu constamment mettre en évidence des cellules
cardiaques dans les crachats. Par conséquent, la ponction pulmon-
naire, dans le cas du poumon cardiaque, ne nous parait pas indis-
pensable.

5) La ponction de formations kystiques et pseudokystiques
constitue généralement un acte de facile réalisation et permet
d'obtenir des données cytopathologiques importantes.
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6) La ponction de certaines tumeurs peut remplacer parfois
utilement la biopsie. C'est le cas de certaines tumeurs profondes
sous-cutanées, de certaines tumeurs osseuses, de conjonctivomes,
de tumeurs ou pseudotumeurs médiastinales.

Certains auteurs pensent que le danger d'essaimage cancéreux
est négligeable dans les ponctions de tumeurs, et des observations
d'essaimage ne semblent pas d'ailleurs publiées. Toutefois, nous
jugeons que chaque cas doit étre étudié en particuliér. La propa-
gation d'infections est une autre possibilité a considérer.

Nous répéterons ici que nous sommes ennemi de I'utilisation
inconsidérée et systématique des ponctions de tumeurs. Dans chaque
cas, le clinicien doit juger en se basant sur ses constatations cliniques
et l'examen radiologique. L'avis du pathologiste peut étre utile
avant la ponction.

3. Cytopathologie d’empreinte ou d’applique.

La méthode des empreintes est trop peu utilisée. Elle consiste
a appliquer sur une lame de verre la surface cruentée d'un fragment
de tissu qui y laissera un étalement cellulaire prét a la fixation
et & la coloration. Ce mode de procéder est particuliérement aisé
avec les ganglions lymphatiques, la rate et les tumeurs, mais peut
se pratiquer avec tout autre viscére.

Il peut s’employer conjointement avec la biopsie classique.

B. Classification topographique des méthodes de cyto-
diagnostic.

De nombreuses affections viscérales comportent déja, actuelle-
ment, & coté d'un histodiagnostic, un cytodiagnostic. Il existe, en
d'autres termes, une cytopathologie en plus de ['histopathologie
classique, la premiére désignant, du point de vue diagnostique,
la pathologie des cellules isolées sur des frottis-étalements. Les
cellules pathologiques isolées peuvent étre de nature réactionnelle
inflammatoire, tumorale bénigne ou cancéreuse.

1) Le cytodiagnostic hémolymphopoiétique a acquis une
particuliére importance et comporte, outre l'étude de I'hémocyto-
gramme, du splénogramme, du myélogramme et du gangliolympho-
gramme, la mise en évidence de cellules pathologiques réactionnelles,
de cellules thésaurisantes, de cellules tumorales autochtones et
de cellules cancéreuses métastatiques.
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2) Le cytodiagnostic mésenchymateux en général s'efforce
d'étudier les caractéres des cellules mésenchymateuses pathologiques
réactionnelles, dégénératives et tumorales.

3) Une dermocytopathologie a vu le jour grace surtout a
Tzanck et a ses collaborateurs.

4) Le pneumocytodiagnostic est devenu une méthode de
premier ordre dans le diagnostic des affections broncho-pulmonaires.
Il étudie les cellules bronchiques et alvéolaires réactionnelles, atro-
cytaires, métaplasiques et tumorales relevées dans les crachats ou
les sécrétions bronchiques obtenues par aspiration simple ou aspi-
ration de liquides de lavage.

5) La cytopathologie digestive concerne 1'étude cytologique
du contenu buccal, oesophagien, gastrique, duodénal et rectal.

6) Le cytodiagnostic hépatique cherche a caractériser les
cellules hépatiques réactionnelles ou tumorales ainsi que d'autres
cellules réactionnelles ou tumorales.

7) La cytopathologie urinaire étudie les cellules anormales
présentes dans l'urine.

8) La cytopathologie génitale féminine a pris un “énorme
développement. Nous l'avons étudiée a notre Institut, avec V. P.
Dessai, a la demande du Professeur Novais e Sousa.

9) La cytopathologie génitale masculine concerne 1'étude et
la recherche des cellules pathologiques dans le liquide séminal,
le liquide prostatique et la pulpe testiculaire.

10) La cytopathologie des séreuses coelomiques a également
acquis un grand développement. Elle étudie, dans les épanchements
péritonéal, pleural et péricardique, les cellules mésotheliales
réactionnelles et tumorales, les cellules sanguines épanchées et les
cellules cancéreuses métastatiques.

11) La cytopathologie des séreuses articulaires mérite d'étre
étudiée sur une large échelle.

12) La cytophatologie céphalo-rachidienne s'occupe d'établir
le cytogramme céphalo-rachidien et recherche les cellules tumorales
parfois présentes.

13) La cytopathologie oculaire recherche des éléments cellu-~
laires anormaux dans I'humeur aqueuse.

14) Le cytodiagnostic thyroidien évalue la valeur fonctionnelle
de la glande thyroide et recherche des cellules inflammatoires et
tumorales.

2
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15) Le cytodiagnostic des formations kystiques cherche a
caractériser les éléments cellulaires présents dans les liguides
correspondants.

C. Technique générale du cytodiagnostic.

Les produits liquidiens ou de sécrétion recueillis sont étalés
sur des lames de verre et fixés par séchage simple ou par des
fixateurs définis. Les frottis ainsi obtenus peuvent étre colorés par
diverses méthodes, les plus utilisées étant la méthode de Papanicolau
et de May-Griinwald-Giemsa. Nous utilisons, en outre, couramment,
la simple hématéine-éosine, la méthode du P.A.S. de Mac Manus
et la méthode de Martinotti. Il nous parait particuliérement utile
d'employer conjointement et de maniére systématique ces cing
procédés. Les méthodes de Giemsa et de Papanicolau donnent
indiscutablement les indications les plus nombreuses. Mais la
méthode de l'acide périodique-leucofuchsine (P.A.S.) mettant en
évidence le glycogéne, les mucopolysaccharides et glycoprotéines,
n'est pas moins utile.

Nous mettons a l'étude, par ailleurs, d'autres méthodes de
coloration, notamment histochimiques qui doivent rendre de grands
services dans le diagnostic des cellules cancéreuses.

En particulier, il sempre de grande utilité d'étudier les nucléo-
protéines par la pyronine-vert de méthyle et la méthode de Feulgen
ainsi que les phosphatases et d'autres ferments.

Il convient toujours d'avoir & sa disposition un nombre de
frottis suffisants pour des colorations de contrdle.

Les frottis doivent étre faits avec le maximum de douceur
pour ne pas détériorer les éléments cellulaires a étudier.

L'appareillage optique doit étre de premier ordre. Nous uti-
lisons d'une part des objectifs planachromatiques a fort gros-
sissement et a4 sec, d'autre part des objectifs apochromatiques &
immersion.

L'emploi du contraste de phase est d'une grande utilité.

D. Valeur comparative de [histodiagnostic et du cyto-
diagnostic.

Beaucoup d'histopathologistes continuent & penser que la
biopsie classique permettant des prélévements parfois larges est
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supérieure a l'étude des frottis qui peuvent contenir «par hazard»
des cellules cancéreuses isolées.

Sachant par ailleurs que les cellules isolées présentent souvent
des formes bizarres, imprévues, et que certaines cellules réaction-
nelles altérent souvent de maniére considérable, leur architecture
habituelle, ils ont tendance & mettre en doute la possibilité de
reconnaitre constamment, a coup siir, la nature cancéreuse d'éléments
anormaux, d'autant plus que dans les produits desquamatifs, les
cellules exfoliées peuvent étre en cytolyse.

Mais les cytophatologistes invoquent de bons arguments.

Tout d'abord, en effet, la méthode des frottis bien faits con-
serve les cellules dans un état presque idéal par séchage-fixation.
Par ailleurs, la fixation humide des frottis et empreintes sera beau-
coup plus parfaite que celle des fragments biopsiques, si minces qu'’ils
soient. Elle sera, en effet, presque instantanée. En d'autres termes,
dans les frottis, les cellules se prétent bien mieux a I'analyse micros-
copique que dans les biopsies. Leur conformation n'est pas la méme
parce que dans les tissus, les cellules sont adossées les unes aux
autres, tandis qu'a I'état isolé, elles étalent leur corps et leur noyau,
phénoméne qui déroute a premiére vue, mais qui est en réalité
éminemment favorable & une étude microscopique poussée.

La pratique du cytodiagnostic nécessite évidemment une édu-
cation nouvelle et assidue du pathologiste habitué depuis des années
a l'examen des préparations histologiques.

Sans aucun doute, l'étude histologique d’ensemble d'un pro-
cessus tumoral fournit des indications de premiére importance:
I'invasion des tissus avoisinants, la «rupture» de la basale, la fré-
quence des mitoses, l'intensité de la stromaréaction, la présence
de métastases lymphatiques sont des éléments que I'étude histolo-
gique seule peut donner. Elle peut en outre apprécier des altérations
cytologiques nucléaires et cytoplasmiques: la macronucléose, I'hyper-
chromatose nucléaire, la macronucléolose, la basophilie cytoplas-
mique et les monstruosités nucléaires et cellulaires sont parfaitement
apparentes dans les coupes histologiques, surtout lorsqu’on utilise
les forts grossissements.

Mais il convient de comparer le cytodiagnostic et l'histo~
diagnostic non pas dans leurs résultats concernant les cancers
évolués, mais dans les cancers débutants. Souvent, dans ce cas,
I'histopathologiste procéde dans ses préparations a une analyse
cytologique en utilisant les plus forts grossissements a sa disposition
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et considére par le détail toutes les anomalies nucléaires et cyto-
plasmiques. Il devient a ce moment cytopathologiste. Il est indis-
cutable que cette analyse serait facilitée si les cellules cancéreuses
pouvaient se rencontrer a l'état isolé.

Or, c'est cette opportunié qu'offre la méthode du cytodiagnostic
délibéré.

Notre raisonnement montre d'ailleurs que l'histodiagnostic et
le cytodiagnostic ne font que se compléter. Le diagnostic morpho-
logique du cancer invoque a la fois des altérations tissulaires et
des altérations cytologiques, et l'anatomo-patholgiste actuel doit
s'entrainer a l'étude des cellules isolées autant qu'a celle des prépa-
rations histologiques classiques. Les deux procédés sont complé-
mentaires et ont intérét a étre utilisées par le méme diagnostiqueur,
sachant que le cytodiagnostic nécessite une éducation spéciale et
demande beaucoup plus de temps et de fatigue que I'histodiagnostic
classique.

Le cancer du col de l'utérus fournit I'exemple le plus frappant
en la matiére.

Les cytopathologistes s'enorgueillissent d'un certain nombre
d'observations dans lesquelles la méthode d’étude des frottis (colpo-
cytologie) a permis de faire le diagnostic du cancer cervical plusieurs
années avant que la biopsie ne fat devenue positive. Les cas de
Ayre (1948) et de Gates (1949) sont a cet égard toujours cités.

Quelle est l'explication de ce phénoméne & premiére vue sur-
prenant? Nous proposons l'interprétation suivante.

Le cancer du col de l'utérus débute souvent ou constamment,
comme l'on sait, par une phase intraépithéliale préinvasive qui peut
étre prolongée et durer jusqu'a 6 ans, suivant certains auteurs (Pund
et Auerbach, 1946).

Obligatoirement le cancer élimine dans sa phase intraépithéliale,
par desquamation, des éléments cancéreux qui peuvent &tre mis en
évidence dans les frottis vaginaux.

L’histodiagnostic dans la phase préinvasive, est mise en infé-
riorité par le fait que l'examen macroscopique ne fournit pas toujours
d'indication précise sur la localisation du cancer débutant. Le test
de Schiller peut lui-méme étre négatif lorsque que le cancer intra-
épithélial n'occupe qu'une partie de 1'épaisseur de 1'épithélium.

En d'autres termes, dans la phase intraépithéliale qui est a peu
prés siirement curable, du cancer du col, I'étude colpocytologique a
plus de chances de déceler la malignité que I'étude biopsique.
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L'histodiagnostic peut étre en défaut parce que la biopsie a
été faite dans une zone non cancérisée et non pas par erreur de
jugement. ;

En face de cette donnée, nous pensons que l'opérateur a intérét
a faire son prélévement aprés une étude colposcopique poussée
et utilisation constante du test de Schiller.

Il devrait constamment par ailleurs adresser au laboratoire,
avec la biopsie, des frottis vaginaux, De cette maniére, toutes
les conditions seraient remplies pour une étude morphologique
correcte,

La positivité fréquente du cytodiagnostic cervico-vaginal dans
la pase intraépithéliale du cancer du col montre que cette méthode
présente une utilité indiscutable dans le dépistage précoce du cancer
cervical. Mais les recherches colpocytologiques en grande série,
comme y ont insisté divers auteurs et a nouveau V. P. Dessai dans
notre Institut, nécessiteraient des moyens matériels énormes et un
personnel considérable.

C'est pourquoi nous pensons que la maniére de procéder que
nous préconisons est la plus adéquate: la colpocytologie doit étre
mise en route, avec la biopsie cervicale, dans tous les cas suspects, les
frottis vaginaux pouvant ensuite étre repétés chez les mémes malades.

La méthode du cytodiagnostic peut aussi tabler sur certaines
observations de cancer pulmonaire qu'elle a pu révéler avant que
la bronchoscopie et 1'étude radiologique ne soient devenues positives
(Woolner et Mac Donald, 1949).

Suivant Lopes Cardozo (1954), le cytodiagnostic a aussi permis
de redresser des erreurs de diagnostic, en matiére de Pathologie
hémo-lymphopoiétique. En particulier le cytodiagnostic permet de
caractériser les cellules de Reed-Sternberg beaucoup plus aisément
que l'étude histologique.

Mais nous n'admettons pas l'opposition que certains patho-
logistes veulent voir entre ['histodiagnostic et le cytodiagnostic.
Les deux méthodes sont complémentaires et doivent étre utilisées
par le méme pathologiste.

Il sera utile, chaque fois que cela est possible, de combiner
les deux procédés.

Toute biopsie du col de l'utérus devrait s'accompagner de
frottis vaginaux et toute biopsie ganglionnaire de lamelles ayant
recu une empreinte ganglionnaire et éventuellement, de frottis de
sang et de ponction sternale.
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L'association du cytodiagnostic et de 1'histodiagnostic servira
au maximum le clinicien, dans divers types de cancer.

Ainsi, dans le cas du cancer pulmonaire, on pourra pratiquer
d'une part la biopsie bronchique et la biopsie de ganglions suspectes
et adresser en outre, au laboratoire, des frottis obtenus par ponction
d'un épanchement pleural, des crachats pour analyse cytologique
et des frottis de liquide d’aspiration et de lavage des bronches.

De toute facon, les nouvelles taches qui reviennent au patho-
logiste et augmentent ses responsabilités, ont pour corollaire la
nécessité impérieuse d'augmenter son personnel technique et de
mettre a sa disposition l'appareillage microscopique convenable.

Nous pensons, a cet égard, que la microscopie électronique
qui procéde a l'analyse cytologique sur coupes devra étre utilisée
systématiquement notamment par l'emploi des faibles grossissements
(3.000 a 10.000) dans les diagnostics anatomo-pathologiques.

§ 2. LA PATHOLOGIE EXPERIMENTALE.

Nous pensons que l'anatomo-pathologiste moderne doit s'adon-~
ner a la Pathologie expérimentale. Nul n’est plus apt que lui a
étudier chez l'animal d'expérience, les divers processus patholo-
giques et a analyser leurs diverses phases macroscopiques et histo-
logiques. La Pathologie comparée et expérimentale sera, en outre,
pour lui, une source inépuisable de renseignements.

Trop souvent encore, on objecte & l'expérimentation la notion
que les résultats obtenus chez l'animal ne peuvent étre appliqués
sans correction 4 l'homme, notamment dans le domaine de la
carcinologie.

On ne peut nier la valeur de cette objection. L'expérimentateur
averti en tiendra compte dans l'appréciation toujours prudente de
ses résultats et ne généralisera ses conclusions qu'a bon escient.

Il aura comme régle de conduite d'opérer toujours sur plusieurs
espéces animales, pour tout probléme étudié, et particuliérement
dans le domaine de la carcinologie. Nos expériences personnelles
se pousuivent principalement chez le cobaye, le rat, la souris et le
lapin qui constituent une gamme utile dans le groupe des rongeurs.
Pour certains types d'expérience, nous nous adressons au chien
et au chat.

L'expérience a montré que les différents rongeurs présentent
une réactivité trés différente vis-a-vis des agressions et des traite~
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ments hormonaux. Ainsi, le cobaye se distingue, comme nous I'avons
montré, par sa grande carcinorésistance, sa forte tendance a la
sclérose, sa grande capacité a produire des tumeurs bénignes mul-
tiples, sa capacité de réagir aux substances oestrogénes par une
réticulo-endothéliose spéciale avec production de «colloidocytes»
(Mosinger et Novo), sa résistance a l'action diabétogéne.

L'étude comparée de la pathologie spontanée et expérimentale,
chez les rongeurs, a permis de montrer que I'homme réagit a cer-
taines incitations pathologiques tantdét comme le cobaye, tantot
comme le rat ou la souris ou le lapin.

Loin d'induire en erreur, la pathologie expérimentale ne fait
ainsi qu'enrichir les connaissances et aiguiser le raisonnement du
pathologiste.

Seule, l'expérimentation est en mesure d'analyser le role des
divers facteurs étio-pathogéniques exogénes et endogénes qui inter-
viennent en pathologie.

Sachant, grace a 'expérience acquise a la table des autopsies
humaines, que les syndrémes morbides offrent une variabilité indi-
viduelle extréme, l'anatomo-pathologiste devenu expérimentateur
sera mieux habilité que l'expérimentateur pur & proposer des con-
ceptions pathogéniques, en Médecine.

Nous estimons donc que tout Institut d'Anatomie Pathologique
humaine se doit d'organiser un Département de Pathologie expéri-
mentale pour ses propres besoins, son éducation et ses investigations
et pour les besoins des collaborateurs cliniciens qui ont intérét a
documenter leurs recherches a la fois par 1'Anatomie pathologique
humaine et par la Pathologie provoquée chez |'animal.

Nous avons adopté ce mode de voir dans le but de pouvoir
constituer deux collections paralléles et comparables: une collection
de Pathologie macroscopique et histologique humaine et une col-
lection de Pathologie macroscopique et histologique expérimentale,
et de facon & pouvoir constamment comparer tout processus patho-
logique humain, inflammatoire ou tumoral, cutané, pulmonnaire,
hépatique, rénal etc. aux processus correspondants obtenus expéri-~
mentalement dans les diverses espéces étudiées.

Pour cela, nous pratiquons, dans les autopsies des animaux
d'expérience, comme dans les autopsies des cadavres humains, outre
I'examen macroscopique, des prélévements de tous les viscéres
conjonctifs et epithélio-conjonctifs, de toutes les glandes endocrines
et du systéme nerveux central et périphérique.
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Utilisée chez des milliers d'animaux ayant recu les traitements
expérimentaux les plus divers, cette maniére de procéder nous a
permis de constituer une collection histologique comparative de
grande valeur, a c6té des collections de pathologie humaine.

L'expérimentation doit en outre s'inspirer de directives inspirées
par 'évolution de la Médecine.

Nous avons dés l'origine voulu étudier le role respectif du
terrain (de la constitution) et des facteurs exogénes dans le déter-
minisme pathogénique des maladies, le terrain étant pour nous
le systéeme neuro-endocrinien élargi en systéme neuro-ergonal (voir
plus loin).

Comme nous y avons insisté plus haut, les traitements auxquels
nous avons soumis nos animaux, ont été en majeure partie des
traitements chroniques et souvent prolongés pendant de nombreux
mois, dans le but de reproduire les syndromes chroniques a type
humain.

Poursuivie & Nancy (1927-1930) et puis a Paris, Marseille
et a I'Institut d'Anatomie Pathologique de 1'Université de Coimbra,
cette expérimentation, portant actuellement sur plus de 8.000 ani-
maux étudiés histologiquement, comporte des séries expérimentales
trés diveres qui peuvent étre réparties en 8 groupes.

1) Les expériences de pathologie neurogéne ayant porté sur
plusieurs centaines d'animaux traités par des lésions aigués ou
chroniques (implantation de produits irritants) des divers segments
du systéme nerveux central ou périphérique.

Nous avons également étudié I'histopathologie des animaux
traits par des ganglioplégiques ou soumis a I'hibernation artificielle
ou traités simultanément par |'hibernation et des lésions nerveuses.

Ayant commencé ces recherches en 1929, nous avons pu
obtenir, gréce aux lésions nerveuses aigués et chroniques, une
pathologie aigué et chronique intéressant tous les viscéres.

2) Les expériences de pathologie endocrinogéne ont consisté
a traiter des cobayes, des souris et des rats par des injections
uniques ou répétés de diverses hormones: hormones et substances
synthétiques oestrogénes, testostérone, désoxycorticostérone, cor-~
tisone, progestérone, extraits antéhypophysaires, somatotrophine.
A.C.T.H., thyroxine, histamine, acétylcholine, adrénaline, héparine.
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Ces traitements hormonaux ont permis de reproduire presque
la totalité des processus pathologiques dégénératifs dysmétaboliques,
dystrophiques, inflammatoires et tumoraux.

Nous avons étudié par ailleurs, les syndrémes dus & certaines
carences hormonales, obtenues par castration, surrénalectomie,
hypophysectomie et thyroidectomie.

3) D’autres expériences de pathologie ergonogéne ont consisté
en l'étude histologique d'animaux en avitaminose (B,, C) ou traités
par des doses répétées de complexe vitaminique B, d'aneurine, de
vitamine A et D, d'acide ascorbique, de sodium, de potassium
d’hyaluronidase. Ces expériences ont également permis d’obtenir
une pathologie viscérale complexe.

4) Des traitements par des extraits viscéraux complexes
(hépatiques, spléniques, cérébraux, placentaires, aqueux et lipidiques,
insaponifiable de foie) ont produit des syndréomes de grand intérét.

5) Nous avons étudié |'ensemble des syndrémes neuro-endo-
criniens et viscéraux dans les agressions ou chocs aigus ou chro-
niques et répétés parfois pendant plusieurs années.

a) Les chocs physiques utilisées ont été 'hypothermie, les
briilures, l'irradiation aux rayons X, le thorium.

b) Les intoxications les plus variées ont été réalisées grace
a |'administration aigué ou répétée pendant des semaines et des
mois de substances toxiques minérales ou organiques du type
radiomimétique on non (sels de Hg, de Th, de Co, de Cu, de Pb,
de Cr, As, CO, Be, COCL2, hydrate d'alumine, ypérite, moutardes
azotées, ricine, nicotine, tricholoréthyléne, alcool, HCN, CHCLS3,
CCLA4, trinitrine, P H,, uréthane, colchicine, sulfourée, aminothiazol,
morphine, chloropicrine, vert de Janus, rouge neutre, rouge écarlate,
jaune méthanyle, etc.).

c) Les traitements par les corps éfrangers et suspensions
colloidales sous forme d'encre de Chine, de charbon, de silice, de
bleu trypan, de carmin lithiné.

d) Des infections expérimentales (tuberculose, pseudotuber-
culose, streptocoque hémolytique, injection de matériel d'endocardite
maligne, ou de sang d'individu atteint de fiévre boutonneuse).

e) Des chocs protéiques uniques ou répétés pendant des
semaines ou des mois.
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6) Les traitements par des substances cancérigénes diverses
(3,4-benzopyréne, 1,2,5,6-benzanthracéne, 9,10-diméthyl-1,2-ben-
zanthracéne, méthylcholanthréne, jaune de beurre) en adminis-
tration unique ou répétée ont permis d'obtenir une pathologie tumo-
rale et générale complexe.

7) L'administration répétée de certains produits métaboliques
(glucose, lipides, cholestérol) a permis d'obtenir une pathologie
métabolique intéressante.

8) L'implantation de tumeurs bénignes, de cancers et de sar-
comes en homogreffes ou hétérogreffes a donné lieu non seulement
a des prises de greffes mais aussi & des syndrémes généraux
importants.

Ces différents traitements expérimentaux ont été utilisées a
I'état isolé (traitements monoergiques) ou ont été associés de
maniéres trés variable (traitements diergiques, triergiques, polyer-
giques). On trouvera dans un récent ouvrage, la description de
ces associations de traitements expérimentaux.

Nous citerons simplement ici les combisaisons: lésions ner-
veuses-endocrinectomies; traitements plurihormonaux; hormones-
toxiques; hormones-cancérigénes; hormones-vitamines; hormones-
infections; hormones-greffes de sarcomes; hormones cancérigénes-
toxiques; hormones cancérigénes-encre de Chine; sarcome-hiber-
nation-hormones, etc.

L'ensemble de ces expériences a permis de reproduire, chez
les espéces étudiées, la plupart des syndromes de la pathologie
humaine, d'en analyser le déterminisme étio-pathogénique et de
constituer une grande collection d'étude pouvant étre comparée
utilement a notre collection de pathologie humaine.

Chez chaque animal sacrifié ou mort, en effet, comme dans
toute autopsie humaine, nous avons constamment soumis a l'étude
histologique tous les viscéres sans exception et tous les organes
du systéme neuro-endocrinien.

Nous croyons d'une extréme utilité et d'un immense intérét
scientifique de pouvoir faire l'étude comparée de tout syndréome
chez I'homme et chez les animaux d’'expérience ot il a été produit
par des facteurs connus et observé aux différentes phases de son
évolution.
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C'est cette étude comparative qui permet de former & notre
avis, le pathologiste moderne.

De plus, une collection de pathologie expérimentale, telle que
nous l'avons réalisée constitue, pour toute nouvelle série de recher-~
che, une base d'un rendement immédiat.

La pathologiec omparée qui intéresse en premier lieu le patho-
logiste humain concerne les mammiféres. Mais nous ne saurions
faire abstraction, ici, des résultats que peut apporter |'étude de la
pathologie d'autres vertébrés et des invertébrés, notamment dans
le domaine des tumeurs et des affections héréditaires. Les proto-
zoaires a leur tour mériteraient des recherches poussées, au moment
ou la pathologie de la cellule prend un prodigieux essor.

§ 3. LA PATHOLOGIE DES GREFFES ET DES CULTURES DE TISSU.

Les greffes et transplantations de viscéres constituent l'un des
chapitres les plus importants de la thérapeutique actuelle et future.

D’ores et déja, on peut formuler, comme nous l'avons fait dans
un récent ouvrage, un certain nombre de lois qui président a la
prise des autogreffes, homogreffes et hétérogreffes de tissus tumo-
raux bénins, de tissus cancéreux ou d’'organes normaux.

Le principal obstacle a la prise et a la croissance des homo-
greffes et hétérogreffes est représenté par leur capacité antigénique
et la production d'anticorps par l'organisme implanté.

Mais comme nous y avons insisté, des facteurs hormonaux et
d’autres facteurs ergonaux peuvent également intervenir et régissent
d'ailleurs la production des anticorps.

Les procédés qui facilitent la prise de ces greffes (adminis-
tration de cortisone, irradiation aux rayons X) produisent des
syndromes généraux et neuro-endocriniens complexes.

Les greffes elles-mémes subissent dans l'organisme implanté
des modifications qui sont variables suivant les zones d'implantation,
certaines étant favorables a la prise des greffons (cas de la chambre
antérieure de l'oeil). Elles déterminent aussi des réactions générales
et locales de grand intérét, de la part de l'organisme implanté.

Ces réactions sont particuliérement intenses lorsque les greffes
sont constituées de tissu sarcomateux.

Les autogreffes se prétent aisément a l'analyse des facteurs
qui interveiennent dans la régulation de leur trophisme et de leur
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croissance. Nous avons étudié le comportement de l'ovaire total
en implantation dans la glande mammaire chez des animaux nor-
maux ou castrés, et analysé des facteurs qui déterminent I'hyper-
plasie-hypertrophie de l'organe greffé, la transformation tumorale
du rete ovarii et les intenses réactions locales et générales dues
a l'ovaire greffé.

On sait aussi que les greffons de surrénale, d'hypophyse et
d’autres glandes endocrines peuvent subir, dans certaines conditions,
la transformation tumorale.

Il existe ainsi une pathologie des greffes du plus puissant
intérét.

Une pathologie des cultures de tissu dues a Carrel est égale-
ment en train de s'édifier. Les réactions inflammatoires, dégénéra-
tives et tumorales des cultures de tissu, libérées de l'action régu-
latrice de I'organisme, constituent 1'un des chapitres les plus impor-
tants de la recherche scientifique médicale. La transformation
cancéreuse des cultures de tissu normaux, recherchée depuis long-
temps, a été finalement obtenue, et ces cancérisations sont d'un
grand intérét. Elle permettront mieux qu'on ne l'a fait jusqu'ici
de juger du mode d'action des facteurs cancérigénes et du role
respectif des facteurs cancérigénes exogénes et endogénes, des
génes et des virus.

§ 4. LA PATHOLOGIE EMBRYONNAIRE.

Une branche de la pathologie, aux développements extraordi-
naires, s'est créée au cours des derniéres années: celle qui étudié
les réactions de l'embryon, sous l'influence des facteurs agressifs
exogenes et de modifications carentielles ou hyperfonctionnelles des
facteurs endogénes.

Les recherches de cet ordre qui en France se poursuivent prin-
cipalement & Paris (Giroud) et a Strasbourg (Ancel, Wolff),
ajoutées aux constatations des obstétriciens et pediatres, ont radica-
lement changé nos idées sur les affections congénitales et les dysem-
bryoplasies, et permis de faire la part du réle joué dans le dévelop-
pement et la constitution, par I'hérédité, c'est-a-dire les génes, par les
hormones embryonnaires, les facteurs nutritifs et ergonaux maternels
et les facteurs agressifs qui peuvent agir sur la mére, sur le placenta,
sur le systéme neuro-endocrinien du foetus et directement sur les
tissus de l'embryon. :
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L'étude de la pathologie spontanée et expérimentale du foetus
ouvre a l'humanité de vastes perspectives d'ordre préventif et
thérapeutique.

§ 5. LA PATHOLOGIE SPONTANEE ET EXPERIMENTALE DES VEGETAUX.

Nous ne saurions faire abstraction, dans cette vue d'ensemble,
des données de premier plan que la pathologie morphologique
végétale spontanée et expérimentale fournit a I'Anatomie Patho-
logique animale et humaine.

L'analyse cytologique des processus pathologiques est plus
aisée chez les végétaux que chez I'animal. Les réactions cellulaires
des plantes, aux toxiques, aux agressions physiques et aux hormones
s'analysent facilement en méme temps que la croissance des plantes
et la germination et le développement des graines peuvent étre
étudiées plus rigoureusement.

Il est de plus en plus évident aussi que les tumeurs des végétaux,
qui se prétent aisément a l'expérimentation, sont apparentées aux
tumeurs et cancers du régne animal et que leur genése dépend,
en grande partie comme chez les animaux, d'ergones notamment
des hormones de croissance et de facteurs exogénes.

§ 6. LA PATHOLOGIE DES BACTERIES ET DES VIRUS.

Un dernier chapitre de la pathologie comparée concerne celle
des bactéries et des virus qui est scrutée avec profit, au moyen
du microscope électronique et protonique. Son étude peut donner
lieu a des constatations de grande portée générale.

Cette pathologie est d'ailleurs en plein développement et aura
dans la Médecine qui se fait et dans laquelle les virus jouent un
role grandissant, une place considérable.

§ 7. NOTIONS DE TECHNIQUE ANATOMO-PATHOLOGIQUE,

Les procédés mis a la disposition de 1'Anatomie pathologique
peuvent étre répartis, un peu schématiquement, en 6 groupes.

1. Les procédés d'étude macroscopique qui restent d'un intérét
primordial dans la collaboration anatomo-clinique et 1'éducation du
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médecin. Ils sont superposables aux méthodes cliniques et com-
portent l'inspection et la palpation. Ils exigent des connaissances
approfondies d'anatomie normale, et la technique de la dissection
des Anatomistes doit étre familiére au Pathologiste. Nous répéte-
rons que toute altération macroscopique doit étre rapportée a un
symptome et inversement. Faut-il ajouter que le dermatologiste,
le gynécologue, le chirurgien et souvent linterniste, souvent
ne font pas autre chose que de I'Anatomie Pathologique macros-
copique?

C’est pourquoi il est indispensable que tout Institut d'Anatomie
Pathologique dispose d'un Musée qui a une valeur éducative
incomparable.

2. Les études radiologiques ne sont pas autre chose que de
'Anatomie Pathologique macroscopique visualisée par les rayons
de Roentgen. Si la présence d'un appareillage radiographique est
indispensable a la salle d'autopsies, la pathologie radiologique aurait
intérét a étre enseignée en collaboration avec 1'’Anatomie Patholo-
gique autant qu'avec la clinique. En réalité, ce qu'il conviendrait
de réaliser, c'est une coopération plus poussée entre la Clinique,
la Radiologie et I'Anatomie Pathologique sous la Direction de la
Clinique.

3. Les méthodes histologiques classiques ont pour but la mise
en évidence, par des colorants voulus, des diverses formations
histologiques, cellulaires et intercellulaires qui peuvent étre altérées
dans les syndromes morbides. Ces colorations pouvant étre prati-
quées sur des coupes obtenues au microtome & congélation ou aprés
inclusion en paraffine ou en celloidine, elle-méme précédée de
déshydration et de fixation humide ou séche. Des appareils auto-
matiques facilitent actuellement, les fixations et inclusions en série.

Les méthodes de coloration varient a l'infini et doivent étre
adaptées, comme nous y avons insisté plus haut, a la nature du tissu
a étudier et au processus pathologique en cause. Il est évident que
I'examen d'une tumeur nerveuse doit étre basé sur les techniques
de coloration et d'imprégnation métallique du tissu nerveux, et que
I'étude d'une mésenchymatose nécessite des colorations trichromi-
ques, l'imprégnation argentique de la réticuline ainsi que la méthode
du P.A.S. et les procédés démontrant la capacité métachromatique
de certaines substances fondamentales.
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4. Les méthodes histochimiques s'evertuent a identifier par des
réactions microchimiques spécifiques, certains composés cellulaires
ou intercellulaires.

Il faut dire cependant que de nombreuses méthodes, parmi
les procédés histochimiques qui ont été proposés, caractérisent
plutét des groupes de corps que des substances chimiques définies
et qu'il faut se garder de faire a ce sujet, des conclusions hatives.
Ainsi la méthode de I'hématoxiline chromique de Gomori qui colore,
dans les ilots de Langerhans, spécifiquement les cellules B sécré-
trices d'insuline, ne peut étre considérée comme une méthode de
coloration spécifique d’hormones. Si dans I'hypothalamus, elle colore
les cellules des noyaux d'origine du faisceau hypothalamo-hypophy-
saire et la colloide ainsi que les granules sécrétoires contenus dans
le méme faisceau, elle colore aussi d'autres cellules hypothalamiques
nerveuses et certains produits de sécrétion exocrine.

Par ailleurs, les résultats tinctoriaux obtenus avec les méthodes
histochimiques dépendent, dans une forte mesure, de certaines con~
ditions physiques. Ainsi la colorabilité par la méthode de I'A.P.S.
de Mac Manus augmente avec le degré de dépolymérisation des
mucopolysaccharides tandis que la métachromasie des mémes com-
posés augmente avec leur degré de polymérisation.

Mais I'histochimie permet aussi de caractériser, outre des
groupes de corps, certaines substances définies dont le nombre
augmente constamment. C'est le cas de substances minérales dont
le Fer, le phosphore et le zinc, de certains stéroides, de certains
acides aminés dont l'arginine, de toute une série de diastases, de
certaines vitamines et de certaines hormones protidiques.

A T'histochimie pathologique est réservé un grand avenir.

5. Les méthodes cytologiques ont été envisagées plus haut
a propos du cytodiagnostic. Elles se complétent par des procédés
cytochimiques.

6. Les méthodes histo et cyto-physiques analysent la structure
histologique et cellulaire et caractérisent au microscope, certains
composés au moyen de méthodes physico-chimiques.

On peut aussi distinguer, & c6té de la microscopie de trans-
parence ordinaire ou diamicroscopie, considérablement perfectionnée
par les objectifs apochromatiques et planachromatiques et les ocu-

laires correcteurs, 1'épimicroscopie; la microscopie a fond noir; la
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microscopie a contraste de phase dont I'emploi a été facilité par le
dispositif du type Polyphos et de l'oculaire de Francon; la micros-
copie de polarisation; I'historadiographie; I'histopectrophotométrie
et la microscopie électronique et protonique dont Oberling et Bessis,
en France, montrent toute l'importance, en Pathologie.

Ces méthodes ne peuvent déja plus étre considerérés comme
des procédes de luxe ou de recherche pure. Elles ont des appli~
cations d'analyse.

L'étude du mésenchyme fondamental ne peut plus étre entre-
prise sans le microscope polarisateur, et la cytologie cancéreuse
de diagnostic devrait avoir & sa disposition le microscope électro-
nique dont demain aucun analyste ne saura se passer.

Nous ne saurions terminer ce chapitre sans rappeler le réle
considérable de l'emploi des radioisotopes, en pathologie humaine
et expérimentale.

§ 8. HisTOPHYSIOLOGIE NORMALE ET PATHOLOGIQUE, APPLICATION
A UN CAS CONCRET: LA PATHOLOGIE DU DIABETE.

Nous appellerons histophysiologie normale et pathologique
I'étude de la significiation fonctionnelle et physiopathologique des
phénomeénes histologiques et histopathologiques ou inversement
I'interprétation morphologique des phénomeénes physiologiques et
physiopathologiques.

De maniére générale, le morphologiste actuel doit raisonner
en physiologiste et en biologiste général. Un exemple concret peut
illustrer la nécessité et l'utilité de cette maniére de voir: celui du
diabete.

Claude Bernard avait démontré, en 1845, par des expériences
de physiologie d'immense portée, le role du foie et plus tard celui
du systéme nerveux (pigiire glycosurique) dans le métabolisme des
glucides. Mehring et Minkowki, dans des expériences non moins
célebres (1889) réalisérent, pour la premiére fois, du diabéte expé-
rimental, par la pancréatectomie totale et Sandmeyer par la pan-
créatectomie subtotale.

C’est I'étude de la structure des ilots de Langerhans qui permit
a Laguesse (1894) la conclusion que ces formations constituent une
glande endocrine. Opie d'un coté, Weichselhaum et Stangl de
I'autre montrérent, en 1901, que dans le diabéte, ces mémes iléts
présentent des lésions fréquentes.
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L'anatomie normale et pathologique incitérent, autant que la
physiologie, a rechercher dans le pancrias, une hormone hypogly-~
cémiante: l'insuline, découverte finalement par Banting et Best.

L’histologie et la physiologie apparaissent liées, depuis, de la
maniére de la plus étroite, dans toute recherche concernant le
diabéte, probléeme qui n'a pas cessé d'évoluer et est loin d'étre
arrivé a son terme. C'est I'histophysiologie qui pose, ici, les ques-~
tions les plus importantes.

La mise en évidence, par des techniques histologiques précises,
dans les ilots de Langerhans, de deux principales variétés cellu-
laires, les cellules A et les cellules B, devait avoir une influence
considérable.

L'insuline est sécrétée par les cellules B qui disparaissent dans
un grand nombre de cas de diabéete humain alors que des cellules A
persistent ou méme s'hyperplasient. Les histopathologistes savent
aujourd'hui que ce qu'il convient d'établir dans leur matériel pan-
créatique, c'est l'indice fonctionnel A: B de Hess qui de 0,1 a I'état
normal, passe chez les diabétiques jusqu'a 4,8. Cette formule a
caractere fonctionnel a remplacé celle, simpliste, de Weichselbaum
pour qui la liquéfaction, I'hyalinose et la sclérose des iléts cons-
tituaient le syndréome spécifique du diabéte humain. Ce syndréme
est inconstant et peut s'observer en dehors du diabéte.

Dans la plupart des diabétes expérimentaux, les cellules B
subissent des altérations définies.

Dans le diabéte de Sandmeyer (par pancréatectomie partielle),
les cellules B restantes subissent par «épuisement» une «liqué-
faction» caractéristique. Celle~ci survient également dans le diabéte
par surchage glucosique exogéne (Dohan et Lukens, 1948), dans
le diabéte hypophysaire (Houssay) et le diabéte méta-hypophysaire
du chien (diabéte de Young) et dans le diabéte hypophysaire
du chat partiellement pancréatectomisé (Lukens et Dohan).

Cette liquéfaction est expliquée par des mécanismes divers
suivant les auteurs. Elle est empéchée par l'insuline méme a doses
insuffisantes pour normaliser la glycémie et par la phloridzine
hypoglycémiante. Elle n'est pas empéchée par 1'hypophysectomie,
bien que cette intervention diminue I'hyperglycémie.

Dans le diabéte alloxanique, facilement réalisable chez le lapin
et le rat, la liquéfaction des cellules B fait défaut. Elle est remplacée
par une nécrose massive de ces éléments. Cette nécrose semble
due aux faits que l'alloxane réagit avec des groupements —SH de

3
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certaines diastases contenues dans des cellules B, que le méme
toxique (qui est un métabolite normal), exerce une action décar-
boxylante sur les acides «-aminés (sans doute de certaines dias-
tases) et enfin qu'elle réagit avec le zinc insulaire que l'on peut
étudier histochimiquement par la méthode de Okinamato, de méme
que leus groupements —SH peuvent étre étudiés histochimiquement.

Les diabétes dus a l'acide urique (diabéte de Griffiths) et
a l'acide déhydroascorbique (diabéte de Paterson) résultent de
I'action décarboxylante et thioloprive des agents correspondants,
tandis que les diabétes oxinique et dithizonique de Kadota sont
dues a la formation d'oxinate et de dithizonate de Zinc.

La signification physiologique des cellules A constitue l'un
des problémes capitaux de la diabétologie. Ces cellules existent
non seulement dans les iléts de Langerhans, mais forment aussi
des nodules annexés aux acini et aux canaux excréteurs (systéme
insulaire extrainsulaire) et se retrouvent dans le tractus gastro-
intestinal (cellules de Kultschitzky).

Par la ligature des canaux excréteurs du pancréas, on détruit
le parenchyme tandis que le tissu endocrinien persiste. Par le trai-
tement alloxanique surajouté, on détruit les cellules B et il ne reste
que des cellules A. Le pancréas ainsi traité, riche en cellules A,
contiendrait un principe hyperglycémiant.

Un tel principe hyperglycémiant pancréatique appelé glucagone
a été retrouvé électrophorétiquement par Sutherford et Cori (1949).
L'expérience citée ainsi que d'autres faits semblent montrer & pre-
miére vue, que ce principe est sécrété par les cellules A (Ferner),

Le diabéte pancréatique serait ainsi la conséquence non pas
d'une simple carence insulinique mais d'une inversion du rapport
glucagone: insuline qui correspond histologiquement a l'indice
fonctionnel A:B de Hess . Cependant aucun des faits invoqués
jusqu’ici n'entraine encore la conviction. '

Il arrive, toutefois que les cellules A sont elles ausi spécifique-
ment altérées par certains toxiques tels que I'éthylxanthate de
potassium et le diéthyldithiocarbamate de soude (Kadota) qui
suivant une prévision logique, produisent une hypoglycémie. Cette
hypoglycémie est due & un abaissement du rapport glucagone-
insuline et du rapport A:B par diminution du glucagone et de A,
tandis que dans |'hypoglycémie observée dans les insulinomes a
cellules B, la diminution de ces rapports est due a une élévation
de B. (Le diéthylxantate de potassium altére également légérement
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les cellules B de méme que l'alloxane altére souvent aussi les
cellules A).

Personnellement, nous avons obtenu, avec H. Fiorentini, du
diabéte avec le chromate de potasse par hypertrophie-hyperfonction-
nement des cellules A.

Le nickel et le cobalt (van Campenhout) lésent également les
cellules A.

Par conséquent, les cellules A présentent, comme les cellules B,
une pathologie propre.

Néanmoins, on ne connait pas d'insulinomes a cellules A (qui
seraient, en principe hyperglycémiants), alors qu'il existe des insu-
linomes hypoglycémiants & cellules B et & cellules BB (cellules B
volumineuses) et qu'il y a des tumeurs chromo-argentaffines dans
le tractus digestif (qui ne semblent d’ailleurs pas hyperglycémiants).

Ce fait est d'autant plus frappant que les cellules A présentent
une hyperplasie courante dans le diabéte humain, alors que les
cellules B semblent généralement dépourvues de toute capacité de
régénération. Ce fait est particuliérement net dans le diabéte allo-
xanique. Méme lorsque celui-ci guérit spontanément chez l'animal
d’expérience, comme chez un chat de Loubatiéres et chez les lapins
de notre Institut, les cellules B ne sont pas régénérées, contrairement
a ce que l'on pouvait espérer.

Mais dans certaines conditions, les cellules A ne se régénérent
pas davantage. C'est le cas, semble-t-il, dans les hypoglycémies
irréversibles de Kadota, obtenue avec I'éthylxanthate de potassium
et le diéthyldithiocarbamate de sodium.

Or, il est logique d'admetrre l'existence d'ergones normales
régissant la trophicité et la croissance des cellules A et des cellules B.
Ces ergones expliqueraient les hyperplasies de cellules A qui s'obser-
vent dans le diabéte, ainsi que les insulinomes a cellules B.

De telles ergones paraissent exister, en quantités importants,
chez le cobaye qui régénere comme l'on sait, avec une grande
rapidité, ses cellules B, de telle sorte que l'administration répétée
d'alloxane est inopérante, chez cet animal, du point de vue dia-
bétogéne.

Par ailleurs certaines hormones exercent des effets hyperpla-
siantes sur les iléts de Langerhans.

Nous avons les premiers constaté, en 1935, ave G. Roussy,
que les extraits antéhypophysaires du type extrait de croissance,
déterminent une hyperplasie-hypertrophie des ilots de Langerhans,
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et ces constatations ont été confirmées depuis, par de nombreux
auteurs. (On peut penser, il est vrai, que ces hyperplasies sont
d'origine indirecte).

Nous avons été aussi les premiers a avoir montré, em 1944,
que les substances oestrogénes produisent la méme hyperplasie.
Houssay et Rodriguez ont noté que cette hyperplasie oestrogéne
obtenue chez les animaux partiellement pancréatectomisés influence
favorablement le diabéte, tandis que chez le lapin alloxanisé, comme
nous l'avons vu a notre Institut, les résultats de la thérapeutique
oestrogéne sont variables (Fernandes, Loundé).

Quoi qu'il en soit, c'est l'histologie interprétée dans un sens
fonctionnel qui pose les problémes cruciaux a la recherche: la mise
en évidence de facteurs normaux A-cytotropes et B-cytotropes, de
méme qu'il existe des toxiques et pharmacodynamiques A-cytoclas-
tiques et B-cytoclastiques. Il est évident que dans le diabéte pan-
créatique, l'utilisation d’ergones B-cytotropes qui favoriserait la
régénérescence des cellules B et celle des pharmacodynamiques
A-cytoclastiques constituerait la thérapeutique la plus indiquée du
point de vue pathogénique. , :

Tous les facteurs cytotropes agissent sans doute en grande
partie sur les cellules insulaires par des effets effecteurs sur les
daistases cellulaires.

Ces diastases sont abondantes. et variées dans les cellules insu-
laires et peuvent étre étudiées par des méthodes histochimiques
comme le zinc et le SH des cellules B et l'acide ascorbique des
cellules A.

L'histologie pose a la physiologie des probémes encore plus
obscurs. La signification des complexes neuro-insulaires de van
Campenhont reste inconnue. Nous avons interprété les premiers
(1935) ce phénoméne comme une neurocrinie (cette vue fut égale-
ment adoptée, récemment, par Feyrter). Nous avons aussi obtenu
les premiers avec G. Roussy une augmentation expérimentale de
ces complexes, en particulier avec les extraits antéhypophysaires
(hyperneurocrinie expérimentale). Une telle hyperproduction vient
d’'étre obtenue par van Campenhout avec le cobalt.

Nous avons émis |'hypothése que la neurocrinie plaide en
faveur d'une activité neurotrope du pancréeas endocrine que sou-
lignent également la vagotonine et I'eupnéine de Santenoise.

L'anatomie pathologique montre enfin, qu'il existe indiscuta-
blement des diabétes extrapancréatiques. L'on serait tenté de penser
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que tous les diabétes spontanés et expérimentaux (toxiques, neuro-
génes, hormonogénes) agissent en derniére analyse, par l'intermé-
diaire des ilots de Langerhans, c'est-a-dire du couple A:B.

Or, dans un grand nombre de diabétes humains venant a la
table d'autopsie, les ilots de Langerhans sont normaux (sous réserve
qu'a l'avenir des numérations précises des cellules A et B seront
a faire dans de bonnes conditions c'est-a-dire sur du matériel prélevé
immédiatement aprés la mort).

Cette constatation montre effectivement que le probéme du
diabéte et de la régulation des glucides doit étre envisagé, comme
nous l'avons soutenu dans un récent rapport, dans le cadre de la
neuro-ergonologie. Il nous semble difficile, & ce sujet, d'accepter
une conception exclusiviste, telle que la conception hypothalamique
pure de Weil e Bernfeld qui ne saurait expliquer par exemple les
diabétes toxiques, bien qu'il soit évident, comme nous l'avons
soutenu les premiers avec G. Roussy, en 1933-36, que l'hypotha-
lamus intervient dans la régulation de tous les métabolismes et de
toutes les fonctions biologiques.

De toute fagon, I'exemple de l'un des problémes les plus pas-
sionnants de la Biologie et de la Médecine montre que le penser
physiologique ne peut étre séparé des études morphologiques et
inversement.

Certaines constatations histologiques imposent d'ailleurs immé-
diatement une conclusion physiologique. Le neuro-histologiste qui
décrit une connexion fibrillaire entre une formation nerveuse et une
autre dont on connait la fonction n'a-t-il pas le droit de conclure
que la premiére formation intervient dans la régulation de la méme
fonction?

Ainsi, ayant décrit les voies hypothalamo-hypophysaires et les
noyaux d'origine de ces voies, nous avons pu, dés 1935, admettre
que le thalamus, le pallidum, le cortex frontal, l'allocortex postérieur,
le noyau amygdalien, les noyaux mamillaires et d'autres formations
associatives interviennent dans le fonctionnement de I'hypohyse car
toutes ces formations sont reliées aux noyaux hypophysaires par
des faisceaux nerveux (thalamo-hypothalamiques, pallido-tangen-
tiel, amygdalo-tangentiel, mamillo-tangential, trigono-paraventri~
culaire et tangential, etc.) tels que nous avons pu les décrire,
en 1935, ave G. Roussy.
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CuariTre II. UNE CONCEPTION PATHOGENIQUE D'ENSEMBLE DE
LA MEDECINE BASEE SUR L'ANATOMIE PATHOLOGI-
QUE ET LA PATHOLOGIE EXPERIMENTALE. NEURO-
ERGONOLOGIE ET PATHOLOGIE CORRELATIVE.

Les recherches scientifiques médicales peuvent étre inspirées
par une conception pathogénique de synthése.

Mais une telle conception doit invoquer un ensemble de
recherches d'anatomo-clinique humaine et de Pathologie expéri-
mentale.

Arrivé a la Pathologie anatomique et expérimentale et a la
Carcinologie par la Neurologie, la Chirurgie, la Gynécologie et
I'Endocrinologie, nous avons pu proposer, dés 1933-36, avec
G. Roussy, une vue pathogénique de syntheése.

Dans un ouvrage récent (Médecine et Chirurgie Pathogéniques,
Coimbra et Paris, 1952) nous avons fait ['historique des con-
ceptions étio-pathogéniques qui ont dominé, depuis I'Antiquité, 1'art
médical. Nous renvoyons le lecteur, pour les détails, a cet ouvrage.

Depuis Hippocrate, divers courants d'idées se sont manifestés
chez les théoriciens de la Médecine.

A I'humoralisme hippocratique s'opposait le solidisme d’Asclé-
paide. Chez les modernes, les uns avec Morgagni, Bichat, Laénnec,
Cruveilhier, Rokitansky et R. Virchow, furent les initiateurs ou les
défenseurs d'une pathologie a base anatomique & laquelle s'opposa
plus tard une pathologie physiologique inspirée par Claude Bernard.
Il faut dire cependant que ni Virchow, le pére de la pathologie
cellulaire, ni Claude Bernard, le créateur de la Médecine expéri-
mentale, n'ont dissocié l'anatomie de la physiologie.

Par ailleurs, dans le camp des morphologistes, certains auteurs
modernes avec Lepeschinskaja et Busse-Grawitz, reprenant les idées
de Schleiden et de Schwann sur l'origine possible des cellules aux
dépens d'un matériel interstitiel, rejettent la pathologie cellulaire
de Virchow.

Nous pensons que celle-ci garde tous ses droits. Il convient
simplement de la compléter par une pathologie intercellulaire qui
rejoint en un certain sens la Médecine humorale.

Un autre courant d'idées envisage le role respectif du monde
extérieur et du terrain organique dans la genése des maladies.
Dans le concept ancien admettant la viciation des humeurs, les
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facteurs endogénes, c'est-a-dire le terrain, avaient la primauté.
Une idéation contraire, ayant des racines sprituelles profondes,
place les causes des maladies dans le milieu extérieur qu'elle
peuplait, le cas échéant, de miasmes et d’esprits maléfiques.

La découverte, par Louis Pasteur, du monde des bactéries,
prolongé par celui des virus, fit pencher la balanche en faveur
de vues essentiellement exogénes. La conception virusale exogéne
du cancer continue cette maniére de voir.

A linverse, chez certains pathogénistes modernes, le terrain
prend a nouveau une importance prédominante méme dans l'inter-
prétation des maladies a étiologie exogéne. Ainsi, pour Speransky
(1925), les facteurs étiologiques externes, physiques, chimiques et
infectieux réalisent des maladies uniquement de maniére indirecte,
en particulier par l'intermédiaire du systéme nerveux, tandis que
pour Selye (1938), l'intermédiaire obligatoire et exclusif entre les
facteurs exogénes et l'organisme est représenté par le systéme
endocrinien hypophyso-surrénal.

Sur la base de nos recherches, nous sommes arrivé a la con-
clusion qu'il faut accorder la méme importance, en pathogénie,
aux facteurs exogénes et au terrain, Celui-ci est représenté, suivant
nos vues avec G. Roussy, par le «systéme neuro-endocrinien»
élargi en «systéme neuro-ergonal» qui comprend l'appareil ner-
veux et l'ensemble des substances actives ou ergones (génes,
diastases, vitamines, ergones minérales, hormones spéciales, neuro-
hormones et cythormones, métabolines, antiergones naturelles).
Le systéme neuro-ergonal est l'intégrateur dans l'organisme, de
toutes les excitations normales ou pathologiques et se trouve a
I'origine des multiples corrélations interorganiques dont I'étude
domine la Biologie moderne. Les processus morbides consécutifs
aux perturbations du systéme neuro-ergonal constituent notre
«Pathologie Corrélative» (1933) ou «Pathologie d'Intégration»
(1952).

Mais l'intégration biologique se réalise également par l'inter-
médiaire de l'appareil circulatoire qui contient le milieu intérieur
vasculaire et qu'il faut ajouter au systéme neuro-ergonal. Il con-
vient donc de considérer comme corrélatifs tous les processus patho-
logiques qui relévent de troubles nerveux, ergonaux et vasculaires.

Entre le milieu intérieur vasculaire et les cellules est interposé
le milieu interstitiel ou intercellulaire contenant les substances fon-
damentales, des substances métaboliques et des ergones.
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Les milieux et en présence dans la réalisation des syndromes
morbides sont ainsi les suivants:

1. Le milieu extérieur comportant le cosmos physique, le
milieu extérieur chimique alimentaire, le milieu extérieur chimique
ergonal (vitamines et substances vitamindides, ergones minérales),
le milieu extérieur toxique, le milieu extérieur microbiologique
(bactéries, virus exogeénes), les antigénes exogénes et le milieu
psychosocial.

2.2 Le systéme neuro-ergonal comportant:

a) Le systéme nerveux dans le cadre duguel il convient de
distinguer: 1) Des formations sensitivo-sensorielles; 2) Des for-
mations neuro-somatiques effectrices; 3) Des formations neuro-
végétatitves effectrices parmi lesquelles I'hypothalamus élargi joue
un role primordial; 4) Des formations associatives et associativo-
effectrices présentes dans tous les segments du systéme nerveux
central. On tend de plus en plus a accorder au systéme réticulaire,
parmi ces formations, un role végétatif.

Le systéme nerveux agit par ailleurs, rappelons-le, a la fois
par un mécanisme physique et par des mécanismes chimiques
(transmission humorale des excitations nerveuses, neuro~-hormones
de transmission).

b) Le systéme endocrinien spécialisé qui produit les hormones
spéciales et comprend les glandes endocrines d'origine ectoblas-
tique (lobe antérieur de I'hypophyse), les glandes d'origine diges-
tive (thyroide, parathyroides, thymus, pancréas endocrine, glande
chromo-argentaffine), les glandes d'origine coelomique (cortico-
surrnéale, glande thécale, corps jaune, glande interstitielle, glande
de Sertoli), et les glandes d'origine nerveuse centrale (épiphyse,
neuro-hypophyse) et périphériques (phéochromes et non phéo-
chromes).

c) Les glandes endocrines non spécialisées produisant des
cythormones et qui sont représentées par les glandes exo-endocrines
(foie) et mésenchymateuses diffuses (mastocytes sécrétant 1'hépa-
rine et de l'histamine).

d) Les neuro-hormones de transmission (adrénaline, nora-
drénaline, histamine, acétylcholine).

e) Les vitamines qui proviennent du milieu extérieur & l'état
parfait ou a l'état de provitamines.

[) Les ergones minérales qui proviennent du milieu extérieur.
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g) Les métabolines actives.

h) Les exodiastases sanguines et intercellulaires. _

i) Les geénes considérés dans leur ensemble, responsable de
la constitution.

3.2 Les ergones pathologiques représentées par les métabolines
anormales toxiques, les endoantigénes et les anticorps.

4.° Le milieu intérieur vasculaire formé de substances consti~
tutives, de substances métaboliques et d'ergones de transport
(systéme ergonal de transport).

5. Le systéme des membranes vasculaires.

6. Le milieu intérieur interstitiel formé de substances cons-
titutives ou fondamentales, de substances métaboliques et d'ergones
interstitielles (systéme ergonal interstitiel).

7.© Les milieux cellulaires et nucléaires formés de substances
constitutives, de substances métaboliques et d'ergones qui consti-~
tuent les systémes ergonaux cellulaires et comportent essentielle-
ment les génes nucléaires et cytoplasmiques ainsi que les diastases
nucléaires et cytoplasmiques.

Parmi les cellules, il convient de réserver une place aux mésen-
chymocytes qui produisent les substances fondamentales intercellu-
laires et certaines substances fondamentales vasculaires ainsi que
certaines cythormones.

8.0 Le systéme des membranes cellulaires et nucléaires.

Les réactions pathologiques sont essentiellement des réactions
cellulaires et intercellulaires, et tous les phénoménes biologiques
ont pour théatre la cellule et le milieu intercellulaire, et en dernier
lieu les systémes ergonaux cellulaires et intercellulaires.

La cellule et le milieu interstitiel sont influencés par l'appareil
d'intégration représenté par le systéme neuro-ergonal et l'appareil
circulatoire, et les ergones d'intégration peuvent étre considérées
comme des effecteurs des ergones cellulaires, suivant un terme
emprunté a la chimie biologique actuelle.

Quant au milieu extérieur, il peut influencer directement
(radiations) les cellules. Cependant il agit essentiellement par
l'intermédiaire du systéme neuro-ergonal.

Les troubles neuro-ergonaux et vasculaires qui sont a l'origine
de certains syndrémes présentent souvent une allure primitive
c'est-a~-dire apparaissent sans cause aparente. lls forment une
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Pathologie Corrélative primitive. Clest le cas de nombreuses
affections d'origine héréditaire, endocrine, nerveuse et physique.

Mais les perturbations neuro-ergonales peuvent aussi étre pro-
voquées par des facteurs exogeénes, physiques, chimiques ou infec-
tieux. Les syndrémes observés dans ces conditions ont bien une
étiologie externe mais sont réalisées par l'intermédiaire du systéme
neuro-ergonal. Ils constituent une Pathologie Indirecte ou Corré-
lative Secondaire.

Aux processus morbides indirects s'opposent les troubles dus
a l'action agressive immédiate exercée sur les tissus par les facteurs
exogénes et qui forment une Pathologie directe. Celle-ci a gardé
toute sons importance.

Les processus morbides peuvent ainsi étre répartis en trois
groupes: 1.° Les phénoménes corrélatifs primitifs, neurogénes et
ergonogénes. 2.° Les processus pathologiques directs d'origine
exogéne. 3.° Les processus corrélatifs secondaires ou indirects dus
aux troubles neuro-ergonaux provoqué par les agents exogeénes.

Nous avons insisté sur le fait que dans les syndromes agressifs
ou chocs, les phénoménes directs et les processus corrélatifs s'intri-
quent intimement.

Quant aux manifestations pathologiques elles-mémes, elles ont
pour siége histologique aussi bien les cellules que le milieu interstitiel,
mais pour nous, les altérations anatomiques sont la traduction de
lésion bio-chimiques intéressant essentiellement les ergones cellu~
laires (cytergones) et intercellulaires groupés en systémes unitaires
(systéemes ergonaux cellulaires et systémes ergonaux intercellu-
laires), car la lésion isolée de toute ergone se répercute sur la
totalité d'un systeme (Intégration cellulaire).

Les réactions cellulaires et intercellulaires, physiologiques et
anatomiques, normales et pthologiques, qu'elles soient dues & une
action agressive exogeéne directe, au sSystéme nerveux ou & une
ergone, sont toujours le résultat d'altérations ou de modifications
des ergones cellulaires ou intercellulaires.

En d'autres termes, les effets cytologiques d'origine toxique
de méme que les réactions d'origine hormonale par exemple sont
toujours dus, en derniére analyse, a des interactions avec les ergones
cellulaires ou cytergones notamment les diastases et les nucléopro-
téines, Pour utiliser une expression de la biochimie dynamique, il
s'agit toujours d'effets effecteurs exercés sur les ergones cellulaires
et intercellulaires.
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Le systéme neuro-ergonal dans son ensemble, est a la fois
un appareil d'intégration et un appareil effecteur des systémes
ergonaux cellulaires et intercellulaires.

Dans le cadre de ce systéme et de la Pathologie Corrélative,
le diencéphale et le complexe hypothalamo-hypophysaire, comme
nous l'avons soutenu les premiers, avec G. Roussy (1933), jouent
un role basilaire. Ils constituent le principal centre réactionnel
corrélatif et intégrateur de l'organisme.

La conception pathogénique d'ensemble suggérée par nos
recherches répond & un desideratum majeur. Elle s'applique a
toutes les branches de la Médecine et de la Chirurgie et interpréte
semblablement tous les syndréomes physiologiques (lissomoteurs,
vasomoteurs, striomoteurs, sensitifs, psychiques, sécrétoires externes
et internes, métaboliques) ou anatomiques et anatomo-physiolo-~
giques. Ces derniers comprennent, suivant notre groupemment, les
dysembryoplasies, les troubles de la croissance et de la différen-
ciation somatique; les syndromes dégénératifs, dystrophiques et
dysmétaboliques; les processus inflammatoires aigus et chroniques;
les processus de régénération et la prise et la croissance des greffes;
ainsi que les processus prolifératifs que nous avons classés en
hyperplasies bénignes, hyperplasies de malignité intermédiaire,
hyperplasies malignes (leucoses, réticulo-endothélioses malignes);
tumeurs bénignes, tumeurs de malignité intermédiaire et cancers.

Toue ces syndromes peuvent intéresser le mésenchyme et les
organes mésenchymateux (systéme réticulo-endothélial et organes
hémolymphopoiétiques, musculature lisse et striée, cartilage, os et
articulations, appareil cardio-vasculaire), les organes épithélio-con-
jonctifs (peau, tube digestif, glandes salivaires, pancréas, appareil
hépato-biliaire, appareils respiratoire, urinaire et génitaux), les
séreuses coelomiques ou mésothéliales; le systéme nerveux; les
méninges et les organes sensitivo-sensoriels; les glandes endocrines
nerveuses, épithéliales et mésenchymateuses; l'appareil pigmentaire
et les organes vestigiaires.

Tels sont les principes généraux de la conception pathogénique
générale que nous avons ébauchée avec G. Roussy dés 1933-36
et que nous croyons la plus générale et la plus homogéne proposée
jusqu'ici. Nous l'avons appliquée aux syndromes métaboliques en
1933, au probléme du cancer em 1944, a I'ensemble de la Pathologie
en 1946. Les problémes des Chocs, de l'inflammation, du cancer
en général, des cancers professionnels, de la régénération et des
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greffes et du métabolisme des glucides ont été envisagés a nouveau,
dans des publications d’'ensemble ultérieurs.

Les bases expérimentales, anatomo-cliniques et histophysiolo-
giques qui sont a l'origine de cette conception peuvent étre group-
pées sous 11 chefs: 1. La Pathologie neurogéne. 2.° La Patho-
logie endocrinogéne. 3.° Le complexe hypothalamo-hypophysaire.
4. Le Diencéphale élargi et le systéme nerveux en général.
5. L'histophysiologie et la réactivité du systéme-neuro-végétatif.
6. Le systéme neuro-endocrinien et neuro-ergonal. 7.° La Patho-
logie et la pathogénie des chocs. 8.° La Pathologie et la patho-
génie de l'inflammation. 9. Des recherches de carcinologie expé-
rimentale. 10.° Des recherches sur la régénération et les greffes.
11.° Des recherches sur la pathologie et la régulation des méta-
bolismes.

Ces bases ont été exposées dans un Traité de Neuro-endo-
crinologie (1946), un ouvrage sur le probléme du Cancer (1944-
-1946), les «Arquivos de Anatomia Patologica, Patologia Correla-
tiva et Neuro-ergonologia» (Soimbra 1942-1954) et dans deux
ouvrages récents.

Nous croyons aussi avoir montré que la Pathologie humaine
unie a une Pathologie expérimentale organisée, l'une et l'autre
interprétée avec un esprit physiologique, peuvent arriver a une
conception pathogénique homogéne. Leur union est nécessaire.

Cuarprrre III. INSTITUTS ET LABORATOIRE D'ANATOMIE PATHO-
LOGIQUE. LINSTITUT D'ANATOMIE PATHOLOGIQU:L.
DE L'UNIVERSITE DE COIMBRA

Comme nous y avons insisté dans les chapitres précédents, les
taches de 1'Anatomie Pathologique sont devenues d'une extréme
complexité.

L'Anatomie Pathologique étant par priorié au service de la
Clinique, elle doit fonctionner auprés des Centres Hospitaliers.

Un probléme important se pose aussitot: les taches qui revien-
nent & |'Anatomie Pathologique doivent elles-étre centralisées dans
de grands Instituts ou confiés a des laboratoires rattachés, dans
les Facultés de Médecine et les Hépitaux, aux différents Services
et Chaires de clinique?
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L'expérience que nous avons acquise dans le grand Organisme
d'Analyse et de Recherches, Centre unique d'Autopsies et de
biopsies d'une région géographique, qu'est 1'Institut d'Anatomie
Pathologique de I'Université de Coimbra, nous incline a plaider
la cause d'une moyene solution.

Il nous parait utile de doter les différents Services de Clinique
d'un Laboratoire d'Anatomie Pathologique lorsque ce laboratoire
peut étre confié & un pathologiste expérimenté, et sachant que la
compétence, en cette matiére, ne s'acquiert qu'au bout d'années
d'entrainement et d'efforts scientifiques constants.

Trop souvent encore, les cliniciens estiment que les diagnostics
histologiques s'imposent & l'homme de laboratoire comme une
réaction de précipitation chimique caractéristique.

Il n'en est rien. Les diagnostics anatomo-pathologique décou-
lent, comme les diagnostics cliniques, d'un faisceau de constatations
qui sont loin d'étre toujours convergentes. Les cas délicats font
légion. Leur solution exige des techniques histologiques variées,
une optique soignée, une expérience prolongée et des connaissances
anatomo-clinique tendues, générales et spéciales.

L'entrainement s’acquiert par des heures journaliéres de micros-
copie sur la base de grandes collections histologiques et macros-
copiques. Sans celles-ci, il n'y a pas de pathologiste. Ces collections
ne peuvent étre constituées que dans de grands Centres qui devien-
nent automatiquement, des officines d'éducation et de recherche,
toujours pour les besoins de la clinique.

Ce qui est vrai pour les diagnostics histologiques, 1'est encore
davantage pour le service autopsique. Tout le monde admet que
la chirurgie cardiaque ou cérébrale ou digestive ou pulmonaire
nécessite des connaissances et un entrainement techniques parti-
culiers. Il faudrait une fois pour toutes admettre que la pratique
des autopsies nécessite elle aussi une spécialisation technique qui
s'apparente a la chirurgie qu'elle peut admirablement servir.

Nous ajouterons que suivant un principe de justice qui est
notre régle de conduite, le matériel d'autopsie et d'histologie
recueilli a 1'Institut reste la propriété scientifique exclusive du
service clinique donneur.

En conclusion, il parait logique de confier & des spécialistes
compétents, des laboratoires d'Anatomie pathologiques particuliers
rattachés a des Services Cliniques spécialisés. Ces laboratoires
peuvent utilement dégrossir le matériel d'analyse et d'étude et
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recueillent facilement les informations étiologiques et cliniques
utiles. Mais en aucun cas, on ne pourra se passer de la création
d'Instituts Centraux, nécessaires a 1'Education et a la Recherche
anatomo-pathologique et anatomo-clinique.

Il sera difficile par ailleurs de doter de nombreux laboratoires
du puissant matériel actuellement nécessaire en Anatomie Patho-
logique.

L'Institut d’'Anatomie Pathologique de la nouvelle Faculté de
Médecine de |'Université de Coimbra sera pourvu des Installations
requises par ses taches.

A. Musée et classifications.

Comportant 30 vastes sailes, cet Institut disposera d'un Musée
de grande envergure de 50 m de long sur 8 métres de large pouvant
exposer avec le maximum de confort une des plus grandes collections
de piéces macroscopiques qui soient au monde et dans des conditions
qui en permettrant |'étude aisée aux étudiants comme aux cher-
cheurs scientifiques.

Sachant que la classification du matériel d'analyse et de recher-
che constitue une tache aussi nécessaire que dure et qu'elle encombre
de maniére ingrate, le labeur toujours urgent des pathologistes, de
vastes salles ont été prévues pour la classification, dans un mobilier
adéquat, permettant une catalogation facile:

1) Des blocs de paraffine des biopsies et des autopsies;

2) De la collection de préparations d'histologie biopsique;

3) De la collection de préparations d’histologie nécropsique;

4) De la collection de blocs de paraffine de pathologie expé-~
rimentale;

5) De la collection de préparations histologiques de pathologie
expérimentale.

Nous insisterons aussi sur la nécessité de constituer, en Patho-
logie humaine comme en Pathologie expérimentale, une collection
double de préparations histologiques: 1'une courante par numéro
d'ordre, l'autre par matiére.

Dans la classification de pathologie humaine par matiére, nous
adoptons le systéme de la classification par organes répartis en
7 groupes: 1.° Tissus et organes mésenchymateux (S.R.E. et organes
hémolymphopoiétiques, musculature, pathologie osseuse et arti-
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culaire). 2.° Organes épithélio-conjonctifs (peau, appareil respi-
ratoire, tube digestif, glandes salivaires, pancréas, foie et voies
biliaires, appareil urinaire, appareils génitaux). 3.° Systéme nerveux
central et périphérique. 4.° Organes sensoriels. 5.° Glandes endo-
crines. 6.° Systéme pigmentaire. 7.° Organes vestigiaires, Dans
chaque organe, nous classons sucessivement les processus dystro-
phiques-dysmétaboliques, les processus inflammatoires et les pro-
cessus prolifératifs.

Ce systéme homogéne nous semble supérieur a tout autre type
de classification. Il nous parait le plus pratique pour les chercheurs.

Pour ce qui concerne la classification par matiére des prépa-
rations histologiques d'animaux d'expérience, nous les groupons
suivant le mode de traitement utilisés: 1. Animaux traités par des
lésions nerveuses; 2.° Animaux ayant subi des traitements hormo-
naux mono-ergiques ou pluri-ergiques; 3. Animaux traités par
des agressions physiques et infectieuses; 4.° Animaux ayant subi
des traitements mixtes.

La classification des documents écrits de I'Institut, aussi encom-
brants que nécessaires, mérite la méme attention. Ces documents
écrits et dactylographiés trouveront leur place dans la vaste biblio-~
théque de I'Institut. Ils comprennent:

1) Les cahiers contenant les compte-rendus des autopsies
humaines et les fiches de renseignement médicaux correspondants.

2) Les fiches de renseignement envoyés par les cliniciens et
concernant les biopsies.

3) Les doubles des compte-rendus histologiques de biopsie.

4) Les cahiers de compte-rendus concernant les autopsies
des animaux d'expérience et les résultats histologiques corres-
pondants.

Des doubles de tous les compte-rendus, permettent, en outre,
la réalisation d'une classification par matiére paralléle & celle adoptée
pour la classification, par matiére, des préparations histologiques.

Nous pensons que grace a ces classifications, la tache des
chercheurs pathologistes et cliniciens de la Faculté sera non seule-
ment facilitée mais également stimulée au maximum.

B. Département d’enseignement et d’autopsie.

Les démonstrations macroscopiques et histologiques, 1'assistance
et la pratique des autopsies et les examens microscopiques consti~
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tuent la partie la plus importante de |'enseignement anatomo-patho-
logique.

La salle de Travaux Pratiques et d'Autopsie mérite pour cette
raison, des soins particuliers.

On sait combien il est difficile, & un grand nombre de specta-
teurs, quelle que soit l'inclinaison que I'on donne & l'amphitéatre,
de suivre les manipulations opératoires, en Chirurgie comme en
Médecine opératoire et a I'Autopsie. Nous avons prévu pour cette
raison le systéme de la Télévision, le seul pratique & notre avis.

Par ailleurs, les éléves auront a leur disposition, a l'amphi-
téatre pratique, des tables courantes circulaires trés confortables
ot chaque place est pourvie de prises d'eau, de gaz, d'électricité
et d'un évier permettant les techniques de colorations histologiques,
I'étude microcopique et l'assistance a la fois a 'autopsie (par télé-
vison) et aux démonstrations pratiques macroscopiques et histo-
logiques ainsi que les études microscopiques personnelles.

Une salle d'autopsies supplémentaire & été prévue pour 1'étude
des cadavres d'intérét scientifique particulier, en cercle restrient.

L'Institut d'Anatomie Pathologique occupant le premier étage
de la nouvelle Faculté, les cadavres arrivent de I'Hépital attenant,
par tunnel sous-terrain et monte-charge, a la salle conservatrice
frigorifique, elle-méme attenant aux deux salles d'autopsies.

Cependant, nous insisterons a nouveau sur la nécessité, dans
I'intérét scientifique, de faire les autopsies de maniére urgente aprés la
mort, le frigorifique ne devant servir que pour les cadavres de la nuit.

A l'amphitéatre dit théorique est annexée une grande salle pour
1a collection des macro et micro-photographies de 1'Institut compre-
nant des diapositifs en noir et en couleur ainsi que les photographies
sur papier.

Nous avons également constitué une collection de macro-pho-
tographies et de microphotographies agrandies destinée a 1'exposi-
tion permanente pour des éléves et les visiteurs.

Notre matériel en diapositifs, négatifs et photographies-papiers
concerne d'une part la pathologie humaine, d'autre part la patho-
logie expérimentale. Il sera classé par matiére en suivant le méme
plan que celui adopté dans la classification por matiére des prépa-
rations histologiques.

Les salles des Travaux pratiques, d'autopsie, de cours théori-
ques et de collections photographiques sont contigués toiit en com-
portant de vastes couloirs interposés de grand effet esthétique.
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L'éclairage diurne et électrique et de premier ordre, I'hémicycle
de l'amphitéatre étant complétement exposé au jour par de vastes
vitrines.

Les conditions d'aération ne sont pas moins inpeccables.

C. Deépartement expérimental.

Nous avons insisté sur les caractéres particuliers de 1'expéri-
mentation en Pathologie morphologique et en Carcinologie. Cette
expérimentation nécessite une installation soignée pour les animaux
en cours d’ expérience.

La plus grande salle de I'Institut aprés le Musée, bien exposée
et chauffée a été réservée a linstallation des animaux en cours
d'expérience (cobayes, rats, souris, lapins, chats, chiens). Le plus
grand confort a été prévu dans l'édification des cages d'animaux
qui peuvent étre lavées automatiquement. Une série de tables
pourvues de prises d'eau, de gaz et d'électricité permettent aux
chercheurs de s'installer de maniére commode pour les injections,
les petits traitements et l'observation des animaux. De grands
éviers facilitent au personnel I'hygiéne de la salle. De belles et
vastes vitrines donnent un éclairage modeéle et permettent I'aération
nécessaire.

Le département expérimental comporte en outre une grande salle
d'opérations chirurgicales septique, une salle d'opérations asepti-
ques, une salle de stérilisation et une salle oii sera installé un
«zootron» de notre conception, permettant de faire vivre des animaux
d'expérience dans des conditions atmosphériques barométriques,
électromagnétiques et «agressives» voulues.

D. Salles d’analyse et de recherche particuliére.

De nombreuses et vastes salles, luxueusement installées, se des-
tinent a 'étude macroscopique et histologique des biopsies et piéces
opératoires, a l'histochimie, & I'histophysique (historadiographie,
histocyctophotométrie, microscopie de polarisation et de fluorescence,
microscopie électronique), & la culture des tissus, & la Chimie
Biologique.

Toutes ces salles comportent des tables-laboratoire d'un modéle
de grand confort, encastrées dans les fenétre-vitrine ou en pleine

4
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salle ainsi qu'un mobilier modele et abondant permettant une classi-
fication aisée du matériel de laboratoire et des produits chimiques.

Des laboratoires particuliers sont destinés aux assistants et
préparateurs, a c6té de laboratoires en commun.

E. Département photographique.

La réalisation de la documentation macro et micro~photogra-
phique est l'une des taches majeures du pathologiste, et la prise
des photographies est le meilleur moyen d'études dont dispose
I'anatomo-pathologiste.

Nous réalisons nous-mémes les négatifs de nos microphoto-
graphies en couleurs et en noir grace a un appareil microphoto~
graphique placé au laboratoire d'histologie, a2 c6té du microscope
d’étude. Disposant d'un systéme commode pour le passage de films
et d'un stock de chéssis, il nous est facile de faire & la file, des
centaines de microphotographies en couleur et en noir.

Les négatifs sont confiés au technicien spécialisé de I'lnstitut
qui pour nous, est l'une des clefs de voiite du laboratoire.

Les macrophotographies se font dans une salle ad hoc dis-
posant du systéme d'éclairage voulu. A cette salle est annexé le
laboratoire photographique proprement dit. Le probléeme de la
classification des photographies a été abordé plus haut.

F. Administration, réception et Bibliothéque.

Il va sans dire que I'Institut est pourvu d'une grande biblio-
théque, fondamentale pour le chercheur et l'analyste, en Anatomie
Pathologique, d'une salle de lecture et d'une salle de réception
et de réuninon dont le grand confort peut utilement contrebalancer
la fatigue.

Nous dirons enfin qu'une grande salle munie d'un systéme
d'aspiration sous hotte, recevra les piéces macroscopiques de
réserve, que toutes des manipulations d'allure toxique (fixations)
se feront sous hotte aspirante, que les appareillages automatiques
d'inclusion permettront des analyses accélérées, et que les salles
de I'lnstitut sont disposées des deux cotés d'un vaste couloir donnant
lui-méme accés a de grandes baies aux larges vitrines propices a la
décoration botanique.
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Come tous les Instituts de la Faculté Médecine de 1'Université
de Coimbra, celui d’Anatomie Pathologique aura été le résultat
d'une collaboration exemplaire entre les Autorités administratives
et techniques ministérielles et I'Universitaire responsable.

Nous pensons que l'ampleur des installations se justifie par
celle des collections scientifiques qui s'accumulent dans les Instituts
d'Anatomie Pathologique et de Pathologie expérimentale, Ces
coliections, chaque jour enrichies, sont effectivement dues a la colla-
boration de I'Anatomie Pathologique avec les Services et Chaires
de Clinique qui doivent en rester les principaux bénéficiaires.

Cuaprrre IV. VALEUR GENERALE DE L'ANATOMIE PATHOLO-
GIQUE. SON ROLE EN MEDECINE LEGALE ET
MEDECINE DU TRAVAIL.

Nous avons insisté sur l'importance transcendante de I'Ana-~
tomie Pathologique en Médecine et tout particulérement sur le fait
qu'elle constitue le pilier de la méthode anatomo-clinique. Nous ne
méconnaisons, en rien, le role des études laboratorielles de chimie
biologique, de bactériologie et de physique ni les méthodes radio-
logiques. Mais l'anatomie, ['histologie et la cytologie pathologiques
sont toujours au bout de tous les probémes médicaux.

La morphologie pathologique ne constitue pas, cependant, une
fin, mais une méthode. Elle n'est que l'un des moyens dont dispose
la Médecine humaine et la Médecine expérimentale, pour arriver
a un diagnostic ou a la solution d'un probléme scientifique, biolo-
gique ou médical.

Elle s'associera toujours utilement et nécessairement a la chimie
Pathologique qui est un prolongement de |'Anatomie pathologique
cellulaire et intercellulaire. Il existe d’ailleurs une Science inter-
médiaire: 1'histo-chimie et la cytochimie.

L'Anatomie Pathologique a une valeur générale. Elle n'est pas
une spécialité fermée et mériterait d’'étre cultivée par tous les
médecins scientifiques.

Elle constitue aussi pour tout homme de laboratoire un moyen
d'étude de haut intérét. La physiologie, la pathologie générale, la
bactériologie, la parasitologie, la virusologie, la neurobiologie en
profitent largement, de méme que les sciences de morphologie nor-
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male, car les altérations pathologiques ne sont souvent qu'une inten-
sification des phénomeénes histophysiologiques normaux qu'elles
aident & mettre en évidence.

Dans un Traité de Médecine Légale Pratique (1936), nous
avions insisté sur la nécessité de considérer I'’Anatomie Pathologique
comme la premiére base de la Médecine Légale et de la Médecine
du Travail.

Les méthodes d'analyse chimiques et physique dont nous avions
donné, a l'époque, une vue d'ensemble, accompagnent sans doute,
constamment le médecin légiste. Mais l'autopsie est l'acte n.° 1
de la Médecine Légale, et l'autopsie médico-légale ne se distingue
pas essentiellement de l'autopsie anatomo-pathologique.

La mort subite est |'un des grands problémes de la Médecine
en général, et son explication, dans un cadavre donné, est souvent
remarquablement difficile. Un Médecin Légiste de haute culture
anatomo-pathologique sera bien placé pour la fournir, et l'étude
histologique sera souvent aussi utile, & ce sujet, que les examens
toxicologiques commandés dans le vide et aprés une étude macros-
copique insuffisante.

Nous répéterons ici, qu'une autopsie pour mort subite, ot la
cause pathologique n'est pas évidente, exige une étude histologique
immédiate qui peut étre élucidative. Nous avons cité, plus haut,
a ce sujet, un cas d'anurie d'allure toxique néphritique et qui apparut,
au microscope, dans les 24 heures, comme une glomérulo-néphrite
aigué évolutive.

Seule une étude histologique poussée peut révéler ces endo-
cardites septales giganto-cellulaires qui tuent brutalement, ces amy-
loidoses cardiaques qui facilitent la mort, ces diencéphalites lentes
et de nature inexpliquée, ou bien confirmera le role des petits raptus
hémorragiques nerveux remis a |'honneur.

Pour que I'Anatomie pathologique donne tous ces résultats, il
faut que l'autopsie soit pratiquée, rappelons-le, aussi rapidement que
possible aprés la mort, et que les prélévements pour étude histo-
logiques soient fixés dans le plus bref délai.

L'histologie fine des phénoménes cadavériques reste a faire,
en majeure partie, comme leur chimie, Cette étude est a entre-
prendre systématiquement sur une échelle suffisante. Elle rendra
les plus grands services.

Nous rappellerons d'ailleurs que 1'étude morphologique et his-
tologique des cadavres en putréfaction peut donner d'importants
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résultats. C'est ainsi que le diagnostic de silicose peut étre porté
avec sécurité plusieurs mois aprés la mort en raison de la grande
résistance des nodules silicotiques a la putréfaction. Nous avons
pu, & ce sujet, faire les mémes constatations que le Professeur
Muller a Lille.

Une docimasie histologique polyviscérale doit étre créée.

La Pathologie des morts violentes doit s'inspirer de toutes les
acquisitions récentes de cette Science des chocs que nous avons
appelé agressologie et dont I'étude nous fut inspirée par la Médecine
Légale.

Nous avons formulé a ce sujet trois lois qu'il convient de
prendre en considération: 1.° Tout choc est intégré dans la totalité
de l'organisme; 2. Contrairement a la tendance qui veut que la
pathologie des agressions est homogeéne, l'intégration est au con~
traire différenciée; 3.° Il existe une pathologie des microchocs.

La seconde de ces lois est d'importance primordiale, Elle
montre que l'histopathologie permet non seulement le diagnostic
de syndréme de choc, mais donne ausi des précisions sur |'étiologie
de l'agression.

Les médecins-légistes sont mieux placés que tout autre pour
faire avancer la pathologie agressive dont ils ont laissé le privilége
aux expérimentateurs.

Les causes exactes, nerveuses, endocriniennes, viscérales et
métaboliques chez I'homme ayant déja subi les agressions antérieures
de la vie, sont beaucoup plus complexes que chez 'animal d’expé-
rience neuf. Une vaste tache reste encore ici a faire. Elle incombe
en grande partie aux médecins légistes qui sont d'office des agres-
sologistes.

La pathologie histologique des intoxications n'est qu'a son
début. Elargie par I'histochimie et les méthodes histophysiques,
elle a devant elle un immense avenir d'analyse et de recherche.

Leur phénoménologie est en grande partie neuro-endocrinienne
et neuro-ergonale. Nous avons analysé, dans un ouvrage récent,
les modes d'action des toxiques et insisté sur l'importance des
réactions neuro-ergonales de telle sorte que la Pathologie toxicogéne
est en grande partie, une pathologie corrélative, Le cas des diabétes
toxiques cité plus haut est ici démonstratif.

Nous rappellerons qu'il existe une Pathologie viscérale des
traumatismes nerveux, une Pathologie des asphyxies, de la stran-
gulation, de la submersion, une pathologie des chocs hémorragiques,
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une pathologie des briilures, une pathologie du crush syndrome,
une pathologie des accidents électriques, une pathologie d’origine
radiative et radiomimétique.

Dans toute cette pathologie comme dans les identifications,
I'heure est a I'histologie fine et a la cytologie vues au contraste
de phase, au microscope polarisant et au microscope électronique.

Ce qui est vrai pour 1'Anatomie Pathologique l'est également
pour la Médecine du Travail et la Médecine Sociale.

La Médecine du Travail est une application directe de l'agres-
sologie car c'est dans l'exercice de sa profession que I'homme peut
subir les agressions prolongées petites ou grandes, qui pourrant
déterminer les processus pathologiques locaux et généraux étudiés
en Médecine du Travail par des procédés essentiellement anatomo-
pathologiques.

Comme nous y avons insisté a diverses reprises, la Médecine
du Travail doit devenir la Médecine de toutes les Professions qui
toutes interviennent par des étiologies diverses, dans le détermi-
nisme des processus pathologiques.

C'est aussi grdce a des méthodes d'Anatomie Pathologique
expérimentale que les Instituts de Médecine du Travail et de
Pathologie et d'Hygiéne Industrielle se doivent d'étudier systéma-
tiquement les facteurs qui sont susceptibles d'étre cancérigénes ou
d'intervenir dans le déterminisme des affections cardio-vasculaires
qui sont devenues avec le cancer les maladies sociales les plus en vue.

C'est dire que 1'"Anatomie Pathologique et la Pathologie expé-
rimentale participent, a travers ce mouvement de recherches, aux
progrés immédiats de la Civilisations moderne.

Conclusions.

1. L'Anatomie Pathologique moderne reste la base la plus
siire de la Médecine. Elle a fait des progrés techniques considé-
rables. Ses méthodes sont analysées dans ce travail.

2.° Une place a part doit étre réservée a la cytopathologie
dont les méthodes d'étude sont également envisagées et qui ne doit
pas étre opposée a l'histologie pathologique classique. La micros-
copie électronique doit étre placée au service des analyses de cyto-
logie carcinologique.

3.> L'Anatomie Pathologique est & la base de la méthode
anatomo-clinique dont les principes sont définis.
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4. L'Anatomie Pathologique humaine doit s'associer a la
Pathologie expérimentale dont les buts particuliers et les méthodes,
utilisée par l'auteur, sont exposées.

5. La constitution de deux collections paralléles, I'une de
Pathologie humaine, l'autre de Pathologie expérimentale, est une
nécessité pour tout Institut de Pathologie, au service des étudiants
et chercheurs de clinique et de laboratoire.

6.° L'anatomo-clinique humaine associée a la Pathologie expé-
rimentale doivent inspirer toute conception pathogéne d’ensemble
de la Médecine. L'auteur indique les traits généraux de sa con-
ception de Neuro-ergonologie et de Pathologie corrélative ou
d'Intégration.

7. Les principes de l'organisation du nouvel Institut d'Ana-
tomie Pathologique de 1'Université de Coimbra sont exposés.

8. L’auteur insiste sur la valeur générale de 1'Anatomie
Pathologique et de la Pathologie expérimentale et signale l'intérét
de ces méthodes en Médecine Légale et en Pathologie Profes-
sionnelle.
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ADENOPATIAS.
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J. DO ESPIRITO SANTO

O reconhecimento duma adenopatia é sintoma tdo banal e
frequente que seria fastidiosa e, consequentemente, de pouca utili-
dade clinica a enumeragdo de todas as entidades mérbidas onde
pode verificar-se o seu aparecimento. Deste modo, queremos limitar-
-nos Unicamente a citar um certo ntimero de quadros clinicos nos
quais o sintoma adenopatia, devidamente verificado e interpretado,
pode constituir como que o fio condutor para o diagnéstico. Todo
o exame clinico tem de subordinar-se, necessariamente, a um certo
ntiimero de principios e de normas, integrando-se, portanto, adentro
de certa metodizacdo. E é esta que, sobre este assunto, aqui pre-
tendemos referir.

Em primeiro lugar, tentemos um esquema de classificagao.
As adenopatias podem incluir-se em dois grandes grupos:

I. ADENOPATIAS AGUDAS:
II. ADENOPATIAS CRONICAS.

I. — ADENOPATIAS AGUDAS. Nestas podemos ainda considerar
duas eventualidades: adenopatias agudas clinicamente secundarias
e adenopatias agudas clinicamente primitivas.

(*) Ligdo proferida no XVII Curso de Férias da Faculdade de Medicina
de Coimbra.
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A) Adenopatias agudas clinicamente secundarias. O diagnés-
tico, neste caso, é sempre facil, dada a evidéncia da situagdo mérbida
causa da ou das adenopatias observadas. De facto, numerosas
infec¢bes cutaneas (piodermites, ectima, erisipela, etc.), variadas
infec¢Ges das mucosas (infecgbes vulvares, dentarias, amigdalites,
abcessos da margem do anus, etc.) podem acompanhar-se, no terri-
torio linfatico correspondente, de adenopatias facil e prontamente
referidas & sua causa determinante. Qutro tanto pode dizer-se dum
certo nimero de doencas gerais, como a maior parte das doencgas
eruptivas, por exemplo, nas quais as adenopatias fazem gquase
constantemente parte do conjunto sintomatolégico.

B) Adenopatias agudas clinicamente primitivas. Neste grupo
queremos unicamente citar as cinco entidades morbidas seguintes:
a linfo-reticulose benigna de inoculagéo, a tularemia, a mononucleose
infecciosa, a doenga de Nicolas-Favre e o cancro mole de Ducrey
e, a proposito de cada uma delas, registar os seus principais sintomas
e caracteristicas.

1) Linfo-reticulose benigna de inoculagdo ou doenga das unhadas
de gato.

Para o reconhecimento desta importa principalmente reter os
seguintes factos:

a) Na grande maioria dos casos a doenga é transmitida por
inoculacdo quer de origem animal quer de origem vegetal. Nos
diferentes inquéritos aparece com predominancia o papel etiologico
do gato (!): arranhaduras, mordedura ou contacto mais ou menos
repetido com este animal (respectivamente, 30%, 3% e 35% dos
casos observados no Hospital Claude Bernard). S6, em percentagem
mais inferior, vém depois as picadas por espinhos de roseiras, de
silvas, por fragmentos de metal, etc..

b) A dominante do quadro clinico é constituida pelas adeno-
patias estritamente regionais — inguinais, epitrocleanas, axilares,
cervicais ou parotideas —a ndo ser nos rarissimos casos corres-
pondentes a inocula¢Ses miltiplas.

(') Se bem que grande nimero de animais domésticos possa albergar o
virus e depé-lo sobre diversos vegetais que inoculariam ent&o a doenga ac homem,
ao picar-se nos seus espinhos, o papel preponderante do gato fez com que Debré
e colab. tivessem proposto para esta doenga a designagdo de «Doenga das unhadas
de gato».
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Sobrevindo, em regra, 2 a 3 semanas apés a inoculag@o apre-
sentam-se, de inicio, méveis para, depois, se acompanharem de
periadenite e aderirem aos tecidos vizinhos. ‘A principio de consis-~
téncia dura, podem, no entanto, amolecer quando evoluem para a
supuragdo, o que se verifica aproximadamente em 50% dos casos.
Se dissermos ainda que estas adenopatias podem, por vezes, atingir
o volume duma tangerina, que o bago se ndo encontra aumentado
de volume, que as reac¢des gerais sdo moderadas ou até inexistentes
e que, em cerca de dois tercos dos casos, se objectiva no tegumento
correspondente ao territério linfatico interessado uma pequena lesdo
de caracteres variaveis — granuloma, pustula vesiculosa, escoriagdo
de aspecto banal e ja cicatrizada — teremos dito o suficiente sobre
estas adenopatias, que ou se reabsorvem espontdneamente ou, pelo
contrario, evoluem para a supuragdo, como ja dissemos.

c) Para a confirmagdo do diagnoéstico a biopsia ganglionar
tem pouco valor e, muitas vezes até, pode induzir em erro, fazendo
acreditar na existéncia duma doen¢a de Hodkin. No periodo de
supurac¢do, o pus mostra sempre a mais completa esterilidade. E a
injecgdo intra-dérmica de 0,1 c.c. do antigénio especifico (*) dando
ao 3.°-4.° dia uma péapula avermelhada e ligeiramente dolorosa
que esclarece o diagnéstico desta virose cujo agente parece per-
tencer a familia dos Chlamydozoarios e possivelmente ao género
Myagawanella.

Como medidas terapéuticas a adoptar: aureomicina ou terra-
micina, associadas a pungéo evacuadora quando ja em pleno periodo
de supuragio.

2) Tularemia.

A tularemia é uma doenga dos roedores selvagens (coelho, lebre,
arganaz, rato, raposa, etc.) provocada pela Pasteurella tularensis
e transmissivel ao homem que se infecta ao esfolar ou manipular
animais doentes visto que o sangue, a pele, as visceras e as dejec¢oes
destes sdo virulentas. O gérmen penetra por qualquer erosio cuta-
nea, até mesmo através da pele s (Ohara), e pelas mucosas ocular

(') Para a preparacdo deste o pus é recolhido assépticamente, emulsionado
com quatro vezes o seu volume de soro fisiolégico, tindalizado por aquecimento
durante meia hora a 56 e durante 3 dias apés o que se conserva, em ampolas,
a uma temperatura de —20°.
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ou bucal. A ingestdo de carne insuficientemente cozida ou de agua
conspurcada por dejecgdes de roedores, a mordedura dum animal
doente sdo outros tantos modos de possivel contaminagdo. Além
desta transmisséo directa temos também a considerar um outro modo,
indirecto, em que o homem seria inoculado pela picada de certas
espécies de carracas.

Apés um periodo assintomatico de incubagdo, surgem, brusca-
mente, os primeiros sintomas: arrepios, febre, cefaleias e, muitas
vezes, vomitos. .

Na forma ilcero-ganglionar, cuja frequéncia se computa em
cerca de 80% dos casos, sdo sinais caracteristicos o cancro de
inoculagdo, as adenopatias satélites e os sintomas gerais. E, a maior
parte das vezes, na m3o ou no ante-braco que se localiza a lesdo
primaria, a principio revestindo o aspecto duma papula congestiva
e dolorosa, depois o duma ulceragdo de bordos avermelhados e
salientes e de base ndo endurecida que cura em cerca de 6 semanas.

A adenopatia satélite, no braco localizada i regido epitrocleana
ou axilar, de dimensdes variando entre as duma aveld e as dum
ovo, é de consisténcia mole, moderadamente dolorosa, mével sobre
os planos profundos, sem periadenite e evolui para a resolugdo ou,
pelo contrario, vem a supuragao.

Dos sintomas gerais, destacamos a febre de tipo remitente,
atingindo com facilidade 39-40°, o emagrecimento e a astenia por
vezes marcada e intensa. Francis descreveu, ainda, trés outras
formas clinicas: a forma éculo-ganglionar — conjuntivite febril com
fotofobia, cefaleias e adenopatias satélites, correspondendo a ino-
culagdo conjuntival; a forma adenopatica pura em que falta a lesdo
primaria e a forma tifoide verificada nas contaminagdes de labora-
torio ou apés a ingestdo de carne ou de agua poluidas (o agente
pode manter-se virulento na &Agua durante perto de 3 meses).
Acentue-se que a tularemia é uma doenca principalmente dos meios
rurais e que predomina durante a época da caca.

O sero-diagnéstico, positivo a partir do segundo septanario,
mantém a sua positividade durante alguns anos, o que possibilita
um diagnoéstico retrospectivo; a intradermo-reac¢do a tularina é
especifica, precoce, de resultados bastante constantes e permite
reconhecer a doenca logo no fim da 1.* semana.

A estreptomicina, a aureomicina, a cloromicetina e a terramicina
sdo as armas que a terapéutica hoje nos oferece para o tratamento
eficaz desta afecgdo.
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3) Mononucleose infecciosa.

E uma doencga, provocada por um virus linfotropo que surge,
com preferéncia, na infancia, na adolescéncia e nos adultos jovens.

No seu periodo de estado, que sobrevém apés um periodo de
incubacdo de 7 a i0 dias, destacam-se os seguintes sintomas:

a) Febre que surge bruscamente ou, pelo contrario, de modo
progressivo, prolongando-se, quase sempre, durante varios dias;

b) Adenopatias cérvico-occipitais dolorosas com esplenome-
galia: os ganglios hipertrofiados, duros ou de consisténcia duro-
~elastica, nfo sdo confluentes, ndo apresentam periadenite, séo
dolorosos, por vezes, a palpagdo e com os movimentos das regiGes
em que se localizam e nunca evoluem para a supuragdo. Verifi~
cando-se de preferéncia na nuca, regides sub-angulo maxilares
e cervicais, estas adenopatias — de dimensGes entre as duma ervilha
e as duma avelda — podem, no entanto, interessar outros territérios
linfaticos e predominam, a acreditar na opinido de Lemierre, nas
regioes da metade esquerda do corpo. Esta hipertrofia ganglionar
costuma, em regra, reduzir-se passada uma semana sobre o seu
aparecimento, se bem que possa persistir, sob a forma de micro-
poliadenopatia, durante semanas e até alguns meses.

O bago encontra-se, em cerca de metade dos casos, aumentado
a palpagdo ou s6 & percussdo, raras vezes sendo muito volumoso;

c) Sindroma amigdalo-faringeo, presente em mais de metade
dos doentes, pode variar desde leve sensag@o de secura oro-faringea
até a angina de aspecto variavel e podendo reproduzir todos os
tipos e todos os graus, da mais benigna & mais grave. A persisténcia
da febre durante uma angina, mesmo de aspecto o mais banal,
deve levantar a suspeita de mononucleose infecciosa e obrigar o
clinico a procurar a restante sintomatologia — Lemierre, Sohier;

d) Leucocitose linfo-monocitaria atipica com reaccdo de Paul-
~Bunnel positiva. A doenga caracteriza-se pela leucocitose (10.000
—20.000—30.000 globulos brancos por mm.c.) e pela alteragdo
do equilibrio leucocitario: reducdo dos polinucleares (15-20-25%),
aumento dos leucécitos mononucleados (70-80-85%). Destas ilti-
mas células, Downley e Mc Kinlay descrevem trés tipos:

1.° — grandes linfécitos com niicleo claro e de aspecto jovem
lembrando os linfoblastos;

2.° — células monociticas com um niicleo parecido com o do
mondcito, de protoplasma abundante com algumas granulages
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azuréfilas e assemelhando-se, nalguns casos, as células de
Rieder;

3. — células plasmoides.

Os globulos vermelhos ndo apresentam quaisquer alteragdes
quer quantitativas quer qualitativas e s6 as formas prolongadas
podem mostrar ligeiro grau de anemia. ‘A reac¢do de Paul-Bunnel-
~-Davidsohn é positiva em cerca de 92% dos casos e parece ser
negativa em todas as outras doengas; aparece, em geral, no fim
do primeiro septanario e pode manter a sua positividade durante
um a quatro meses.

A confusdo com a leucose aguda, que algumas vezes se tem
dado, é facilmente evitada se atentarmos que a mononucleose
infecciosa é confirmada pela positividade da reac¢do de Paul-
Bunnel-Davidsohn, pela integridade do quadro eritrocitico, pelo
ntimero normal das plaquetas sanguineas e pelo mielograma que
é também normal.

A mononucleose infecciosa, doenga marcadamente benigna, ndo
requer, em geral, outro tratamento além do sintomatico. Em certos
casos, no entanto, em que a intensidade da neutropenia pode fazer
recear o aparecimento de infec¢Ges secundarias justifica-se o
emprego da penicilina, aureomicina ou terramicina.

4) Doenca de Nicolas-Favre, poradenite inguinal ou 4.* doenga
venérea. .

E uma doenga contagiosa, habitualmente contraida por contacto
sexual, de notavel predominio no sexo masculino e caracterizada
fundamentalmente — na sua forma inguinal, a mais vezes veri-
ficada — por uma adenite, com periadenite, sub-aguda e supurada
dos ganglios inguinais.

Depois dum periodo assintomatico de incubagdo, a doenca
inicia-se pelo micro-cancro poradénico, o qual pode, no entanto,
passar algumas vezes despercebido; em tal eventualidade, é a adenite
o primeiro sintoma a chamar a aten¢do do doente. O aparecimento
de dores na regido inguinal leva a descoberta da adenopatia, tinica
nos primeiros dias, logo acompanhada por outra e «assim se cons-
titui uma adenopatia sifiloide, em pléiada, formada por ganglios
hipertrofiados e dolorosos a pressio forte» — Favre.

Numa fase seguinte surge a periadenite soldando estes diversos
ganglios numa massa finica, bosselada, que, pouco a pouco, vai
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aumentando de volume. A pele infiltra-se, espessa-se, vai tomando
uma cor vermelho-violdcea e acaba por aderir aos planos sub-
~jacentes. Num ou noutro ponto, zonas de amolecimento a revelarem
focos de supuragdo e, desde logo, febre, a qual pode, no entanto,
acompanhar desde o inicio este processo adenopatico. Decorridos
que foram os primeiros dias (10-15 ou 20, em regra) a doenca
atinge o seu periodo de estado marcado pela existéncia, na regido
inguinal, dum tnico lado ou dos dois, duma tumefaccdo dura, bosse-
lada e constituida pela reaccdo de periadenite a envolver os ganglios
interessados. N&o tarda a abertura espontdnea, com.a formacdo
dum e depois de varios trajectos fistulosos, dando saida a um pus
esbranquicado e viscoso. Nesta fase, é diferente o estado evolutivo
das lesdes, encontrando-se nodosidades duras, zonas amolecidas
e depressiveis, focos de supuracéo fistulizados, tudo isto a contrastar
com o ligeiro grau de dor que esta massa poradénica condiciona.
Evolu¢do demorada e lenta, prolongando-se durante semanas e até
meses, durante os quais umas fistulas persistem outras cicatrizam,
novos abcessos se vao formando e, assim sucessivamente, s6 muito
raras vezes, se dando a cura espontanea.

Além dos ganglios inguinais também os ganglios iliacos costu-
mam ser interessados pelo processo. A adenopatia iliaca, rara nas
outras variedades de adenopatias inguinais, palpa-se, acima da
arcada de Falépio, como uma tumefacgdo pouco dolorosa e de
dimensdes entre as duma avelad e as duma tangerina. Uni ou bila-
teral, s6 muito raramente supura ou se fistuliza.

Neste periodo de estado, a doenca apresenta-se como uma
afecgdo local, pois os sintomas gerais do inicio — anorexia, cefaleias,
artralgias, febre — esbatem-se e tendem a desaparecer.

- O diagnéstico é consideravelmente facilitado pela reacgdo de
Frei. Uma a quatro semanas apds o inicio da doenga constitui-se
um estado alérgico que, persistindo durante bastante tempo (35 anos
num caso de Hellerstrom), é objectivado pela alergia cutanea que
a intradermo-reac¢io de Frei— uma das provas cutdneas mais
especificas e mais seguras, no dizer de Lambling — pde facilmente
em evidéncia. '

Na face externa do brago; da coxa ou na face anterior do
ante-brago injecta-se, estritamente por via intra~-dérmica, 0,1 c.c.
de antigénio de Frei. Quando esta reacgdo é positiva surge, 24 a 48
horas depois, uma papula rodeada duma zona eritematosa, lesdes
estas que apresentam o seu maximo de intensidade do 4.° ao 8.° dia,
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«pelo que é de boa regra proceder sempre a duas leituras da prova:
as 48 horas e ao 7. dia» — A. Lambling. Além desta forma
papulosa, a que mais vezes se observa, podem também ver-se
reacgbes papulo-vesiculosas, papulo-pustulosas e, muito raramente,
verdadeiros abcessos dérmicos.

Desta doencga, provocada por um virus filtrante cujas formas
visiveis foram descobertas por Miyagawa e colab. em 1935, tém
sido também descritas localizagdes génito-ano-rectais cujas caracte-
risticas neste momento nos ndo interessa considerar.

A eficacia das sulfamidas fez banir do arsenal terapéutico
desta afeccdo os variados agentes a que outrora, e a falta de melhor,
se recorria. No entanto, no momento presente, a aureomicina parece
ser o verdadeiro tratamento especifico.

5) Cancro mole de Ducrey, 3.* doenga venérea ou cancroide.

Muito mais frequente no homem, o cancro mole é devido a
inoculagdo do bacilo isolado por Ducrey em 1889. Altamente con-
tagioso adquire-se preferentemente por contacto sexual se bem que
estejam descritos alguns casos de origem profissional.

Dois a trés dias apés a inoculagdo sobrevém pequena piistula
rodeada duma zona inflamatéria, ptistula esta que ao abrir-se
espontaneamente se transforma na lesdo caracteristica: ulceragdo
arredondada ou ovalar, raras vezes com mais de 1 cm. de diametro,
interessando toda a espessura da derme e limitada por bordos
nitidos, por vezes sinuosos, salientes ou talhados a pique.

Esta lesdo é geralmente dolorosa a presséo, apresenta um fundo
recuberto de pus e uma base empastada mas ndo endurecida. A volta
desta lesdo inicial ndo é raro observar um certo ntmero de
auto-inoculagdes, reproduzindo cada uma delas os caracteres ja
apontados.

As adenopatias satélites, inflamatorias e dolorosas em que,
por vezes, um ganglio predomina sobre os restantes, vém completar
o quadro clinico préprio desta afec¢do, de localizagdo preferente-
mente genital. Estas adenopatias, em geral unilaterais, tendem para
a supuracéo, abrindo-se espontaneamente, em 12 a 15 dias, e dando,
entdo, saida a um pus sanguinolento algumas vezes de cor acasta-
nhada. Pelo contrario, nos cancros extra-genitais a infecgdo gan-
glionar sé raras vezes se verifica.
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Os caracteres que deixamos consignados — ulceracdo aguda,
dolorosa, de bordos nitidos e recortados e acompanhada de reacgdo
ganglionar— facilitam o seu reconhecimento. No entanto, o dia-
gnostico, como alias o de toda a ulceragdo genital, deve comportar
sempre o respectivo exame laboratorial.

Recorrer-se-a, portanto, ou ao exame microscopico, pesquizando
o estreptobacilo de Ducrey no produto de raspagem do fundo da
lesdo; ou a auto-inoculagfo desta ('); ou, ainda e melhor, a intra-
dermo-reac¢ido de Ito-Reensterna.

Esta é uma reacgio especifica, com muito poucas causas de
erro e de técnicia bastante simples: injecta-se, por via intra-dérmica,
uma a duas décimas de c.c. duma emulsdo de estreptobacilo (vacina
Dmelcos). No caso de reaccdo positiva surge, 24 horas depois,
uma reacgdo inflamatéria que atinge o seu méaximo de intensidade
as 48 horas: papula edematosa, vermelho-escura rodeada duma zona
avermelhada mais clara e nitidamente perceptivel ao tacto. Note-se
que esta reacgdo nfo é imediata e s6 cerca de 8 dias apés o inicio
do cancro se apresenta positiva.

Como medidas terapéuticas deve recorrer-se as sulfamidas
— localmente e por via oral — aureomicina, terramicina, estrepto-
micina. A penicilina, que da igualmente bons resultados, ndo é, no
entanto, de aconselhar, pois pode mascarar a fenomenologia duma
possivel sifilis concomitante. No sentido de reconhecer esta igual-
mente se recomenda a realizacdo das reacgdes serolégicas, repetidas
durante 2 a 3 meses.

II. — ADENOPATIAS CRONICAS. O problema do seu reconhe-
cimento é diferente conforme se trata de adenopatias crénicas
clinicamente secundarias a uma afeccdo ja reconhecida ou, pelo
contrario, de adenopatias crénicas clinicamente primitivas.

(*) Introduz-se na pele da face externa do brago um pouco de pus recolhido
da ulceragio por meio dum vacinostilo; 36 a 48 horas depois surge no ponto assim
inoculado uma piistula em cujo pus se pode pér em evidéncia o bacilo de Ducrey.
Raveaut e Rabeau propdem a intradermo-inoculagio: injecta-se na derme uma
pequena quantidade de pus puro ou diluido em soro fisiolégico, INo ponto de
inoculagdo formar-se-a, 48 horas depois, uma pequena pistula no pus da qual
se pesquisard o bacilo de Ducrey. Este método de Raveaut pode dar lesdes
extensas e fenémenos gerais, por vezes, desagradaveis.

5
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A) Adenopatias cronicas clinicamente secundarias.

A sifilis, a tuberculose, o cancro e também o sindroma de
Chauffard-Still sdo as eventualidades clinicas mais importantes
deste grupo.

1) Sifilis. Nesta temos a considerar a adenopatia satélite
do cancro sifilitico e as adenopatias do periodo secundario.

a) A adenopatia satélite do cancro sifilitico sobrevém 6 ou 7
dias apos o aparecimento do acidente primario, do cancro duro,
e atinge o seu completo desenvolvimento na 2.* ou 3.* semanas.
Localiza-se na regido inguinal no caso de cancros genitais, nos
grupos ganglionares da regido quando o cancro é extra-genital.
Lembremos que o cancro sifilitico de localizagdo preferentemente
genital (90 a 95%, sequndo Fournier e Jeanselme), tem,no entanto,
sido observado em todas as partes do corpo excepto na regido
plantar, E uma erosio, em geral tinica, arredondada ou ovalar
podendo, por vezes, medir alguns centimetros de diametro. De
bordos pouco nitidos, de superficie lisa avermelhada ou acinzentada,
é indolor espontineamente e pouco sensivel ao toque. Esta lesdo
repousa sobre uma base consistente, endurecida, «dando a impresséo
dum corpo estranho encastoado na derme», dizia Pautrier.

A adenopatia satélite é multipla: 5-6-8-10 ganglios hipertro-
fiados, de volume desigual, nitidamente separados uns dos outros,
rolando sob o dedo e nio aderindo nem & pele nem aos tecidos
sub-jacentes. Ganglios de consisténcia dura, nitidamente aparentes
ou pelo contrario s6 revelados pela palpacédo, ndo supuram e persis-
tem, habitualmente, alguns meses apés a cura do cancro. Este
facto e a persisténcia, durante semanas e até alguns meses, duma
zona endurecida que subsiste & cicatrizagdo do cancro sifilitico,
sdo de importancia no diagoéstico retrospectivo. Os sinais clinicos
e a pesquisa do treponema na lesdo inicial ou nos ganglios satélites
permite o seu facil reconhecimento, quando em pleno periodo
de estado.

b) Adenopatias sifiliticas do periodo secundario. Entre o
momento da contaminacdo e o aparecimento do acidente inicial, do
cancro sifilitico, decorre um periodo clinicamente silencioso — 20 a
45 dias, em média. Da 3.* & 5.* semana da sua evolucdo, o cancro
sifilitico entra na fase de cicatrizagdo e, ndo tratado, desaparece,
em regra, passadas umas seis semanas. E entdo que um novo
periodo de laténcia clinica, 25 a 45 dias, se verifica a preceder o
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aparecimento dos acidentes do chamado periodo secundario, ver-
dadeiro estado septicémico da infestagdo luética. Neste periodo a
riqueza da fenomenologia clinica associada a positividade das
reaccoes serolégicas impde, facilmente, o diagnéstico. A manifes-
tacdo mais frequente, e em regra a primeira a verificar-se, é a
roséola e, concomitantemente, as poliadenopatias generalizadas.
Ganglios duros, habitualmente pequenos, indolores, isolados uns
dos outros, persistindo durante varios meses e podendo encontrar-se
a nivel de todos os grupos ganglionares. Destes, os mais importantes
para o diagnéstico sdo os da nuca— «é na nuca que se toma o
pulso a sifilis», dizia Ricord — os da regifo mastoideia e da epi-
troclea. O seu valor como sinais reveladores de sifilis deve-se, assim
se exprime Pautrier, 4 sua longa persisténcia e ao facto de nenhuma
causa local explicar o seu aparecimento.

2) Tuberculose. Que nos baste afirmar que todas as tuber-
culoses externas, e em particular os tumores brancos, se acompanham
de adenopatias secundarias, rapida e facilmente referidas a sua
causa determinante.

3) Cancro. Reconhecido este e explorados os territérios gan-
glionares correspondentes — muitos deles superficiais e, portanto,
acessiveis ao exame clinico— pode, em certos casos, verificar-se
a existéncia de adenopatias quer pequenas, duras e méveis quer,
pelo contrario, grandes, multilobares e aderindo a pele e aos planos
sub-jacentes. Outras tantas eventualidades a influenciarem a con-
duta terapéutica a adoptar pois, testemunho duma generalizagdo
da doenga, dificultam, e quase sempre impedem, a necessaria inter-
vencgdo cirlrgica.

4) Sindroma de Chauffard-Still. Lembremos, resumidamente,
os seus principais sintomas:

a) Adenopatias pequenas, miiltiplas, méveis, duras, néo dolo-
rosas, mostrando no exame bidpsico apenas lesdes inflamatoérias
banais, e localizadas de preferéncia nos grupos ganglionares corres-
pondentes as articulagbes mais interessadas;

b) Artropatias, de tendéncia anquilosante e deformante, com
lesGes principalmente peri-articulares. O processo artropatico tem
predileccio para o ataque simétrico das articulagdes das méos,
punhos, cotovelos, joelhos, ombros, coluna vertebral e ancas;

c) discreta esplenomegalia;

d) anemia, febre irregular e inconstante, mau estado geral.
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Esta situagdo morbida prépria da infancia, representa para
alguns uma doenga individualizada enquanto que para outros se
trata tnicamente duma poliartrite banal infecciosa com reacgdo
hemo-linfatica na dependéncia de certas particularidades constitu-
cionais (Marafién).

A supressdo de eventuais focos sépticos, os sais de ouro, o iodo,
a piretoterapia, ondas curtas, cortisona, A.C.T.H., etc., isto é, todos
aqueles meios igualmente utilizados na artrite reumatoide, consti-
tuem a terapéutica, simultdneamente variada e pouco eficaz, desta
afeccéo.

B) Adenopatias cronicas clinicamente primitivas.

Consideremos, para melhor sistematizagdo, as duas eventuali-
dades seguintes: adenopatias localizadas (pelo menos no inicio)
e adenopatias difusas.

1. — Adenopatias localizadas.

a) Regido cervical. Como causas mais frequentes citemos
a tuberculose, a doenca de Hodgkin, certas adenopatias sifiliticas
secundo-terciarias e as neoplasias ganglionares primitivas.

1) Tuberculose. Duas formas clinicas a considerar: a adenite
tuberculosa banal com tendéncia marcada para a supuragdo e a
tuberculose ganglionar hipertréfica, mais rara que a anterior e que
quase nunca supura.

O diagnéstico faz-se pela realizagdo de diversos exames, uns
de valor relativo como as reacgdes tuberculinicas, a radiografia
pulmonar, a pesquisa do bacilo de Koch na expectoragdo; outros,
de valor absoluto: a biépsia e o estudo bactereolégico das massas
ganglionares.

O regime higieno-dietético, o iodo, os sais de calcio, a vita-
mina D, os raios ultra-violetas, a radioterapia sdo outros tantos
meios a que recorrer e cuja eficicia se encontra bem comprovada.
Por vezes, as pungdes evacuadoras seguidas de injecgGes locais
de estreptomicina e até mesmo a extirpagdo ciriirgica devem ser
realizadas.

Certos autores chamam a atengdo para os prejuzos que podem
advir do emprego sistematico da estreptomicina, isoniazida e P.A.S.,
reservando-os tnicamente para aquelas formas infectantes, de ten-
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déncia caquetizante pois «a tuberculose ganglionar periférica é o
dominio menos favoravel ao tratamento pelos antibiéticos» ().

J. Alexandrowicz, em Setembro de 1949 no Congresso da
Sociedade Europeia de Hematologia, propde o emprego das mos-
tardas azotadas nas adenopatias tuberculosas resistentes a tera-
péutica classica. Muito recentemente Paul Chevallier e colab. (?)
relatam igualmente alguns bons resultados conseguidos com a
dicloro-dietil-metilamina administrada em injec¢des endovenosas,
diarias ou em dias alternados, na dose de 1 mgr., raras vezes 1,5
a 2 mgrs.. Dose total variando entre 7 e 35 mgrs., em média
19 mgrs., sendo as duas primeiras injecgdes de 14 mgr. no sentido
de avaliar a tolerancia que, nos 7 casos apresentados por estes
autores, foi particularmente boa.

2) Doenga de Hodgkin. Nesta, as adenopatias iniciam-se
com frequéncia na regido cervical generalizando-se ulteriormente.
As adenopatias indolores, méveis sob a pele e sobre os planos pro-
fundos, de consisténcia elastica ou fibrosa, de volume desigual
e ndo evoluindo para a supuragdo, associam-se a um conjunto
doutros sintomas.

Citemos a possivel existéncia de adenopatias mediastinais dese-
nhadas no exame radiografico, a esplenomegalia raras vezes muito
volumosa, a febre por vezes ondulante mas podendo revestir varios
tipos e aspectos, o prurido cuja frequéncia varia segundo os diversos
autores, a negatividade da cuti-reac¢do a tuberculina, o aumento
da velocidade de sedimentagdo mesmo durante os periodos de api-
rexia e, finalmente, as alteragbes da imagem sanguinea: anemia
ligeira e inconstante, hiper-leucocitose moderada com polinucleose,
eosinofilia, hiper-plaquetose e, como dado talvez mais constante,
a linfopenia. Este conjunto de sintomas, se bem que permitindo
orientar o diagnostico, ndo constitui elemento de certeza, a qual
s6 pode ser adquirida com a biépsia ganglionar.

(') P. ImBert, G. BErRNARDIN, G. CHEVALLIER, P, VINCENT e A. FREDERICH.
Possibilités et limites du traitement des adénites tuberculeuses périphériques par
les antibiotiques (guérisons, inactions, aggravations). Journ. Med. de Lyon,
5 Margo 1954, N.” 820, P. 191.

(*) Paur CHEVALLIER, G. BiLski-Pasauier e D, CHRrisTOL — Sur le fraite-
ment des adénopathies tuberculeuses par la méthode d'Alexandrowicz. — La Sem.

des Hopitaux, 20 Fev. 1954, N.® 13, P. 778.

diro-dietil-metila



274 COIMBRA MEDICA

A terapéutica oferece presentemente ao clinico os recursos
seguintes:

o) Raios X, utilizando quer a radioterapia localizada quer a
tele-radioterapia total. Na primeira modalidade procede-se a irra~
dia¢do sucessiva do bago e dos diferentes grupos ganglionares,
recorrendo-se ou a doses macissas (200 a 300 r. por sessdo e 3.000
a 5.000 r. no total; 3 a 4 sessdes por semana) ou a doses mode-
radas (150 r. por sessdo e 1.500 a 2.000 r. como dose total).

Na tele-radioterapia total irradiam-se sucessivamente a face
anterior e posterior do corpo utilizando doses que vado de 5 a 10 r.
para as primeiras sessoes até 10-15 ou 20r. nas sessdes ulteriores
que, ao ritmo de 2 a 3 por semana, totalizarfo, segundo as circuns-
tancias, 10-15 ou 20 sessGes, sob o controle de rigorosa vigilancia
hematolégica dada a maior gravidade dos acidentes que este método
pode suscitar.

B) Mostardas azotadas. Destes derivados da iperite o mais
empregado tem sido o metil-bisbeta-cloroetilamina. Se bem que ndo
tenha decorrido ainda, desde os primeiros ensaios desta terapéutica,
um periodo de tempo suficientemente longo para bem se precisarem
todas as suas indicag¢bes, pode, no entanto, desde ja afirmar-se a
utilidade desta medicagfo nas variedades difusas, nas formas tinica-
mente febris ou fortemente pruriginosas, nos casos ja radio-resis-
tentes ou ainda naqueles em que o aparecimento duma radio-dermite
impossiblita a realiza¢do de novas irradiagdes.

O produto é administrado por via endovenosa, directamente
apos diluigdo em 20 ou 30 c.c. de soro fisiolégico, ou através do
tubo duma perfusdo de soro fisiolégico, ou, ainda, no decorrer
duma transfusdo de sangue. Meio a um miligrama de inicio, aumen-
tando progressivamente a dose até 2 a 4 mgrs.; dose total, 25 a
50 mgrs., em média. Individuo em jejum que deve manter até
3 ou 4 horas apés a injecgdo, realizada a principio diariamente nas
formas graves, ou em dias alternados nas formas habituais, e depois
de 3 em 3 ou de 4 em 4 dias.

E muitas vezes ftil, nas formas graves, a sua associagido a
transfusdes ou a radioterapia simultdnea ou sucessiva. O possivel
aparecimento de acidentes (reac¢do venosa, sinais de intolerancia)
e a estrita vigilancia sanguinea que se impde, obrigam a manter
os doentes submetidos a esta terapéutica em regime de internamento.

1) O fésforo radioactivo P,, na dose de 1 e depois de 2 mili-
curies, em injec¢do endovenosa de 3 em 3 ou de 4 em 4 dias, até
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a dose total de 20 a 30 milicuries, actua pela emissdo de particulas
beta, mas os resultados obtidos ndo se encontram ainda devidamente
comprovados. O mesmo se pode dizer do arsénio radioactivo e da
actinomicina C.

As remissdes conseguidas pela cortisona e A.C.T.H, parece
ndo serem de grande duracdo. Em suma, no capitulo terapéutico
da doenca de Hodgkin «a radioterapia local —como diz Girard () —
e a tele-radioterapia total associadas as mostardas azotadas, cons-
tituem as melhores armas terapéuticas. As medica¢Ges novas estdo
ainda num periodo de ensaio mas parece ndo virem a suplantar
as antigas».

3) Certas adenopatias sifiliticas secundo-tercidrias podem
apresentar-se com o aspecto de tumores ganglionares primitivos.
A positividade das reacgdes serologicas e a eficacia do tratamento
especifico impSem o seu reconhecimento.

4) As neoplasias ganglionares primitivas, linfosarcomas, linfo-
citomas malignos, histiocitomas, etc., serfo facilmente reconhecidas
prévio exame bidpsico.

b) Regido inguinal. Como eventualidades a considerar
surgem a nossa consideragdo as seguintes entidades nosologicas:

1) Doen¢a de Nicolas-Favre.

2) Adenopatia dum cancro sifilitico que passou despercebido.

3) Ganglios tuberculosos menos frequentes, no entanto, do que
na regido cervical.

4) Certos cancros da regido podem ser exteriorizados por
uma adenopatia inguinal. Impde-se, portanto, a exploragdo da regido
anal. A adenopatia secundéaria aos cancros uterinos é lombar e néo
inguinal.

5) Linfoma giganto-folicular ou doenga de Brill-Symmers.

Esta inicia-se, muitas vezes, por uma adenopatia inguinal ou
axilar que ulteriormente vai interessar outros grupos ganglionares,
mais ou menos simétricamente comprometidos. As adenopatias,
cujo tamanho atinge, por vezes, o duma laranja, sdo duras, indo-
lores e nfo contraem aderéncias com a pele. Bago normal ou aumen-
tado de volume. A auséncia de caracteristicas clinicas, hematol6~
gicas ou humorais faz com que o diagnéstico s6 possa estabelecer-se

(*) Le Journal de Med. de Lyon, N.° 820, 5 Marco 1954, P. 233,
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pela biépsia dum ganglio. Além desta forma linfadénica, outra se
encontra ainda descrita em que a esplenomegalia é durante muito
tempo o tnico sintoma e s6 mais tarde se desenham as adenopatias.
E s6 o exame histolégico deste bacos, tantas vezes extraidos com
o diagnéstico de doenga de Banti, que permite, entdo, o reconhe-
cimento desta forma da doenca de Brill-Symmers.

A evolucdo desta é em geral longa, permitindo oito, dez e por
vezes até mais anos de sobrevivéncia.

Como terapéutica, a radioterapia local semi-penetrante das
massas ganglionares, dada a sua radio-sensibilidade, constitui a medi-
cacdo mais activa pelas remissGes que condiciona, se bem que com
a sua repeti¢do surja a inevitavel radio-resisténcia. As mostardas
azotadas, o AC.T.H. e a cortisona tém as suas indica¢oes em certos
casos. As formas esplenomegalicas isoladas impGem a esplenectomia.

¢) Qutras regides podem igualmente ser a sede de ade-
nopatias croénicas localizadas, convindo sempre, em tais circuns-
tancias pensar na tuberculose, sifilis ou cancro como possiveis causas
determinantes.

2. — Adenopatias difusas.

A observagéo clinica, o exame hematolégico e, eventualmente,
a biopsia ganglionar permitem o reconhecimento da entidade moérbida
em causa. A maior parte das vezes tratar-se-4 duma das quatro
eventualidades seguintes:

1) Leucemia crénica, linfoide ou mieloide.

2) Doenga de Hodgkin.

3) Doenca ou sindroma de Chauffard-Still.

4) Doenga de Boesnier-Boeck-Schaumann.

Elaboramos, assim, um quadro resumido e, portanto, bastante
omisso, das principais entidades mérbidas que se traduzem, em
certo momento evolutivo, pelo aparecimento de adenopatias. E ndo
tivemos outra pretensdo que néo fosse, considerada a existéncia deste
sintoma, fornecer alguns elementos tendentes a esclarcer a sua
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causa determinante e tentar por um pouco de ordem na elaboracéo
do necessario diagnostico diferencial.

Fornecer apenas algumas indica¢gbes podendo servir as neces-
sidades da pratica clinica quotidiana, eis o motivo justificativo das
consideragbes que este assunto nos mereceu.

RESUME

En face du symptome adénopathie si fréquent dans la pratique
journaliére l'auteur discute le diagnostic et fait une exposition
systhematisée du maladies ot il peut se trouver. ;

Il commence par diviser les adénopathies en deux groupes,
aigues et chroniques. Comme adénopathies aigues il considére
celles qui sont symptomatiques de situations aigues & diagnostic
évident et celles qui sont primitives comme dans la réticulo-lympho-
granulamotose bénigne d'innoculation, toularémie, mononucleose
infectieuse, Nicolas-Favre et Ducrey.

Dans les adénopathies chroniques il distingue les adénopathies
secondaires a une affection connue, comme la syphilis, tuberculose,
carcinomatose et syndrome de Chauffard-Still et les adénopathies
cliniquement primitives. Pour le diagnostic des adénopathies pri-
mitives il adopte le critére topographique et fait distinction entre
celles de la région cervicale qui correspondent habituellement a la
tuberculose, Hodgkin, syphilis secondaire-tertiaire, néoplasies gan-
glionaires primitives, celles de la région inguinale ot il faut soupgon-
ner de Nicolas-Favre, adénophatie d'une chancre dur non reconnu,
la tuberculose, certaines neoplasies, le lymphome gigant-foliculaire
et pour terminer celles d'autres régions et les adénopathies diffuses
ot il faut penser a la leucémie, Hodgkin, Chauffard-Still et a la
réticulo-endothéliose bénigne de Besnier-Boeck-Schaumann.

SUMMARY

In the presence of sympthomes of adenopathy so often found
in the daily practice the author makes a systematic exposition of
the diseases where they are to be found. He begins by making
a distintion between two groups of adenopathies.
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As acute adenopathies be considers the ones which are simpto-
matic of acute situations of imediate diagnosis and the ones which
are primitive as in the benign reticulolymphogranulomatis of ino-
culation, tularemy, mononucleosis, Nicholas-Favre and Ducrey.

In the chronic adenopathies he considers secundary adeno-
pathies as syphilis, tuberculosis, carcinomatosis, and Chauffard-Still
syndrom and the clinical primitive adenopathies.

For the diagnosis of the primitive adenopathies be adopts the
topographical criterium and distinguishes between adenophaties of
the cervical region which conresponds usually to tuberculosis,
Hodgkin, syphilis, primitive gangleonar neoplasm, adenopathy of
the inguinal region in which case one must suspect, Nicholas-Favre,
primary syphilis adenopathy, tuberculosis, ortain neoplasms, the
giant folicular limphom and finely adenopathies of other regions
and difuse adenopathies where one must think of leukemia Hodgkin
and benign recticuloendoteliosis of Besnier-Boeck-Schaumann.
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«A duvida deve tornar o clinico
pessimista e o cirurgido inferven-
cionista» — KOPE.

Em 1911, Batle, reuniu sob a designagdo de abdomen agudo
todas aquelas situagoes abdominais que exigem intervengdo cirir-
gica urgente.

Se meditarmos nas razdes de tal conceito verificamos que
encerra uma necessidade — o diagnéstico patogénico — para que
o acto cirirgico seja realizado com bom éxito.

Intimeras sdo as dificuldades que temos de vencer, por vezes,
para atingir tal finalidade., E quando julgamos logicos os nossos
raciocinios mais perfeitas, as nossas deducdes, aparece a diivida
ou a surpresa a tolher os nosso passos para chegarmos a bom porto.

Sendo o abdomen agudo condicionado pelas mais variadas
afeccGes, ndo admira que uma das suas facetas principais seja o
polimorfismo de quadros clinicos que ele encerra. Resulta desse
facto, muitas vezes, a dificuldade e a responsabilidade da orientac¢do
terapéutica que mal baseada pode ser fatal para o doente.

A histéria clinica dum doente portador dum ventre agudo por
mim observado na tarde do dia 16 de Fevereiro no Banco dos HU.C.
é o motivo destas despretenciosas palavras.
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A observagdo refere-se a M.S.D., de 50 anos de idade, casado,
trabalhador rural, natural de Alfandega da Fé, que tinha no seu
passado como mais importante uma intervengao cirfirgica ao esto~
mago, por tlcera, ha cerca de um ano.

Depois daquele acto operatério, diz ter passado sempre bem,
até Outubro do ano transacto, pois, a partir dessa altura, as digestoes
tornaram-se mais dificeis, com sensagdo de peso epigastrico e retardo
no esvaziamento do estomago. Para aliviar o seu padecimento muitas
vezes provocava o vomito que lhe trazia bem-estar. Concomitan-
temente, comegou a emagrecer com anorexia progressiva, evitando
alimentar-se por sentir pirosis nos periodos digestivos e pelos factos
ja referidos. Quinze dias antes da sua entrada nos Servicos de
Urgéncia dos H.U.C., toda a sintomatologia referida se tornou
mais acentuada, enriquecendo-se pela dor epigastrica intensa que
depois se atenuou para ficar como reliquat uma «raleira» perma-
nente. Na véspera do dia da minha observagdo sentiu de novo
uma dor forte na mesma regido com irradiacdo escapular direita
e que ndo mais o abandonou. Qualquer alimento ou liquido ingerido
era, passado algum tempo, vomitado, pelo que acabou deliberada-
mente por recusar a sua ingestdo.

Os dados que colhi da observacgio a que procedi, com o doente
em deciibito dorsal, foram os seguintes: palidez da face, olhos
encovados, expressdo de sofrimento, emagrecimento acentuado e
deshidratagéo.

Em virtude da anamnese remota e préxima, todas as atengdes
se dirigiram para o abdomen. Nele havia a considerar, pela ins-
pecgdo, duas zonas que os outros métodos de exploragdo confir-
maram ser distintas no seu comportamento. Passando pela cicatriz
umbilical uma linha transversal, havia, de facto, a considerar uma
zona superior distendida e ndo depressivel, dolorosa a palpagédo
e percussdo. A inferior era flacida e indolor.

Na regido epigastrica deparei com dilatagdo acentuadissima
do estémago com se fosse um baldo cheio e doloroso & palpagdo
e percussdo. Esta também me dizia das dimensBes exageradas que
essa viscera tinha adquirido e pela macicez obtida, a sua replec¢do
alimentar. N&o havia contractura mas uma discreta defesa muscular
na referida regido. Ao lado da zona da macicez epigastrica encon~
trava-se no hipocondrio direito uma area de sonoridade duvidosa
no decibito dorsal, nitida com+o doente semi-sentado (sinal de

Jobert).
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Na parte infra-umbilical do abdomen tudo parecia dentro da
normalidade: flacidez, auséncia de dor, fossas iliacas livres, sem
meteorismo ou desenho de ansas intestinais (o doente dizia no
entanto que ha dois dias que n&do emitia gazes ou fezes, mas temos
que levar em conta a exigua alimentagdo a que se sujeitou).

Em toda a parede abdominal ndo havia hiperstesia cutanea.
O toque rectal era megativo: o Douglas livre e indolor. O doente
estava apirético no momento da observagdo, relatando idéntico
estado na histéria do padecimento actual.

Tensdes arteriais: Mx=12; Mn=8; 1. O.=3, 5.

Pulso: 110 por minuto, ritmico, cheio.

Perante tais factos e reflectindo sobre o que me era dado
observar, julguei poder tratar-se dum abdomen agudo. Restringir
o caso a uma entidade definida, era a minha preocupacio.

Em virtude do seu passado gastrico e de momento apresentar
clinicamente uma zona de sonoridade supra-hepatica, exigia-se o
concurso do exame radiolégico para infirmar ou confirmar o que a
percussdo me tinha desvendado. O exame radioscopico a que pro-
cedi, com o doente de pé, foi depois testemunhado de maneira
bem viva no exame radiografico feito em seguida.

No relatério 1é-se: «Ha uma calote gasosa sub-frénica, tradu-
zindo sinais de perfuragdo, N&o ha sinais de oclusdo» (Fig. 1).

Apesar de dados tdo contraditorios, formulei a hipétese de
perfuracdo bloqueada duma tilcera do estémago ou uma «perfuracéo
sub-aguda» (') com estenose da boca anastomética ou da ansa
jejunal, por brida, a curta distancia da referida boca.

Quanto ao acidente perfurativo, era logico admitir na hipétese
do doente ter sido sujeito a uma gastro-enterostomia, uma reacti~
vacdo da tlcera, com a consequente complicagéo.

Se a gastrectomia tivesse sido o método eleito, era de pensar
numa tlcera que passou despercebida ao cirurgido no acto cirtir-
gico, ou por defeito de técnica, ou por deliberadamente ter sido
realizada a gastrectomia paliativa 4 Madlener.

A perfuragdo teria sido seguida a breve trecho de fecho espon-
taneo, se bem que a evolugdo nos deixe divida. Bockus, no entanto,
afirma que na perfuragdo sub-aguda «quando se produz o fecho

(*) A expressdo é muito pouco correcta, mas é frequentemente empregada
pelos gastroenterologistas.
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ndo aparecem sinais de peritonite consecutivos a reacgdo da «perfu-
ragdo aguda». O pulso, a temperatura e a respiracdo sdo normais
e desaparece a rigidez em tabua — era o que sucedia no nosso caso.

O doente apresentava-se a consulta cerca de duas semanas
depois do inicio da sua doenga, apresentando «sintomas que podiam
corresponder a uma sequela da peritonite localizada na zona de

Ficura 1

Pneumoperitoneo sem lesdio visceral aparente.

perfuracdo», havendo como tal «a formagdo de aderéncias que
podem produzir a obstru¢do parcial do estémago ou do duodeno».

O bloqueio da boca anastomética era admissivel, invocando
causas externas ou internas. Na primeira teriamos as bridas pos-
~operatérias e, como légica do exposto, as que eram resultantes do
acidente perfurativo. As causas internas podiam estar filiadas numa
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reacdo inflamatéria com a consequente atrésia do orificio da anas-
tomose gastro-jejunal. :

Mas como justificar o pneumoperitoneo?

Se, a anamnese e o estado actual, eram de molde a admitir
como provavel a hipétese formulada, era licito indicarmos a inter-
vengdo cirtirgica raciocinando perante a igualdade: pneumoperi-
toneo=perfuracio visceral=intervencdo cirtirgica?

Dentro desta orientacdo foi resolvida a intervengéo ciriirgica
sem demora. :

O doente foi preparado com soros, sangue, cardio-analépticos.
Foi esvaziada a cavidade gastrica seguida de lavagem, tendo sido
retirada grande quantidade de liquidos de estase. Aproveitou-se
a sonda para introduzir azul de metileno.

Anestesia: éter-+oxigénio, tendo préviamente morfina.

Foi operador o Prof. Bissaya Barreto, tendo nés actuado como
ajudantes.

Efectuada a laparotomia na linha umbilico-xifoideia — sem
emissdo de gas — procedeu-se & exploragéo cirfirgica. Comprova-se
a existéncia duma grande dilata¢do do coto gastrico (gastrectomia
tipo Finsterer).

— A boca anastomoética é um verdadeiro anel endurecido,
completamente estenosado e retraido. N&o se notam outras altera-
¢Oes no estdmago revelaveis pela palpacio digital ou pela vista,
e ndo se encontram dentro da cavidade peritonial quaisquer vesti~
gios do azul de metileno préviamente introduzido na luz do estémago.

— Auséncia de exsudato peritoneal ou qualquer odor.

— Ansas do delgado e colons — normais.

— Vesicula — sa.

— Regido supra-hepatica — normal.

— Mesos — com coloracdo normal e sem falsas membranas.

— Pancreas e bexiga — normais.

Operacdo efectuada: Gastro-enterostomia antecélica anterior
a Wolfler seguida de anastomose de Braun.

Anestesia: Sem acidentes.

Pés-operatdrio: Ligeira parésia intestinal ao sexto dia, com-
batida com cloreto de sédio hiperténico. Teve antibi6ticos e soros.
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A férmula hemoleucocitaria ao sexto dia da operagdo esta
dentro da normalidade.

O exposto, parece trazer mais um pouco de luz sobre o caso.

Observou-se a estenose da boca anastomética, mas ndo se
encontraram lesGes que justificassem sem discuss&o a causa do pneu-
moperitoneo. O nosso doente tinha um pneumoperitoneo cuja causa
se nos escapava — pnp. (*) de causa desconhecida.

Era uma forma discreta sem tensdo, um achado radiolégico.
Qual a sua origem? Pusemos de parte a ideia do ar residual que
ficou na cavidade abdominal na sutura da parede quando se realizou
a primeira intervencdo. Cerca de um ano, é um espago suficiente~
mente longo para que a reabsorg¢do se efectuasse. Seria logico
admitir micro-tilceras com efracdes microscépicas da parede gastrica,
provocadas pela sua distensdo, tdo pequenas que nem o proprio
azul de metileno as revelou, mas suficientes para facilitarem a
difusdo gasosa?

Nio repugna admitir tal hipétese. De resto, a etiopatogenia
do pnp. sem lesdo visceral aparente é muito discutida.

Em 1932, D'Allaines (*) escrevia: «Je crois que, jusqu'a présent,
auncune observations bien demonstratives ne vient nous affirmer
I'existence d'un pneumoperitoine spontané sans traumatisme opera~
toire ou accidentel, ou sans lésion visceral preexistante.»

Assim parece de facto. O derrame aéreo ha-de ter a sua causa,
que nem o exame visceral julgado por nés cuidadoso, nem o emprego
de substancias de grande poder de difusdo (azul de metileno)
revelaram.

O caso de Olivier, Faumel e Arvay é bem elucidativo, pela
presenca dum volumoso pnp. sob tensio e uma perfuragio do tama-
nho da cabeca dum alfinete ao nivel do Czcum associado a sindroma
oclusivo por torsdo do S iliaco. A pequenez da solugdo de continui-
dade ficaria invisivel ao cirurgido menos expedito e cauteloso e o
caso seria rotulado, com certeza, de pnp. de causa desconhecida.

Por outro lado Shindler, Berk, Chamberlin, Linchstein e
Woarton verificaram experimentalmente a impossibilidade de manter
o estomago insuflado, e a operagdo e o azul de metileno ndo reve-
laram solu¢do de continuidade que justificasse o pnp.

') pnp=pneumoperitoneo.

(")
(*) Citado por Georges Pruvot.
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Este facto parece reforcar a hipétese formulada por nés a
propésito do caso que nos ocupa.

Entre as causas mais frequentemente invocadas para explicar
o pnp. sem lesdo visceral aparente, mencionaremos em primeiro
lugar a:

1 — Ulcera. — Os casos descritos de micro-perfuragdes, sdo
miiltiplos. «A doencga ulcerosa essencialmente ciclica nfdo evolue
sempre até a serosa e no acme da sua evolu¢do podemos admitir
uma micro-perfuragdo com saida de gas e de liquido em pequena
quantidade, tudo evoluindo em siléncio».

Nas estatisticas de perfura¢des de tilceras, encontramos pnps.
curados sem intervengdo: Judine com cinco casos, Bager com dois,
Grégoire com um, etc.

O insulto seria minimo, a sintomatologia pouco aparatosa,
porque a serosa peritoneal estaria numa situacdo de grande resis-
téncia, acabando por destruir germes que ela encerrara episodi~
camente.

Verificou-se, experimentalmente, com provas bacteriolégicas
varias, como em certas condi¢bes de defesa geralmente adquirida,
animais de laboratério reagiram pela destruicdo microbiana com
uma inflamagdo minima do peritoneo.

Sabe-se que a sensibilidade peritoneal varia com a zona ofen-
dida, com a viruléncia dos germes derramados, com o grau de
resisténcia (menor nos asténicos) com a emotividade, excitabilidade
do individuo, etc.. Qualquer destes factores s6 ou associado, expli-
caria o maior ou menor esplendor da situagao.

2 — A pneumatose quistica, afecgdo rara, pode ser a chave
dum grande nimero de casos discutiveis. Embora a situa¢do das
vesiculas se faga principalmente na camada subserosa, e por conse-
guinte seja facil o seu reconhecimento operatério, pode também a
referida vesiculacdo desenvolver-se na camada muscular e na sub-
-mucosa, fazendo saliéncia no lume intestinal. Neste caso é possivel
pasar despercebida ao cirurgido.

Qualquer que seja a teoria que a explique (mecanica, infecciosa,
neoplasica, quimica ou carencial) é facil admitir com Lenormant
que a uma primeira fase de estrangulamento e obstrucio linfatica
se seguiria a de formacdo de vesiculas gasosas que espontaneamente
rebentem para a cavidade peritoneal.

6
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A sua frequente associa¢do com tlcera gastrica ou duodenal,
faz supor que muitos surtos dessa doenca ndo sejam mais que
surtos de pneumatose.

3 — A origem genital do pnp é de admitir, desde que Fritz,
em 1929, conseguiu introduzir ar no peritoneo, por via titero-tubar.

Varios autores encarecem esta porta de entrada do ar na cavi-
dade peritoneal. Assim, De Harven, pensa que a depressdo conse~
cutiva ao parto provoca a chamada de ar, o mesmo sucedendo com
o esfor¢o do vémito, segundo Méberg (). Para Charcolet as recai-
das dum caso de pnp. contemporaneas as regras, atribui-as a um
antiperistaltismo tubar.

Charcolet chega ao ponte de relacionar uma gravidez nervosa,
como sendo um caso de pnp....

Por mais sedutora que seja a teoria genital, os autores nido
deixam de assinalar a presenca de outras lesdes intrabdominais
associadas (cirro ulcerado ndo perfurado do piloro, epiploite com
congestdo apendicular, etc.).

Estas s@o as causas mais frequentemente invocadas. Outras
ha, descritas, no entanto.

Finochieto achou um caso de pancreatite aguda, sem qualquer
perfuragdo visceral, associada a um pneumo-peritoneo.

Kapandji responsabiliza a sondagem vesical no aparecimento
de ar, dentro do espago peritoneal, facilitada pela pressdo negativa
intraperitoneal que o chama através da ferida vesical provocada
pela sonda.

Das teorias (infecciosa, da permeabilidade tubar, mecanica)
que pretendem explicar o pnp. sem lesdo visceral aparente, a que
reune o maior nimero de sufragios é a mecanica.

Os argumentos sdo de facto mais razoadveis e frequentes.
Firmam-se em dois pontos principais. O primeiro pretende saber
quais as lesdes que podem passar ignoradas e que sejam respon-
saveis pelo derrame aéreo intraperitoneal.

(*) Num caso de Hervet, em que havia a associagio de gravidez de 8
meses, oclusdo intestinal e pneumoperitoneo, o estudo radiolégico abdominal
e gastroduodenal executado entre o 15.” e 20.° dias depois da intervengio e de
um parto prematuro, foi negativo.
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Elas podem ser: «ilceras gastricas punctiformes, situadas na
parte alta do estdbmago, na cdmara de ar ou na zona justa-dia-
fragmatica, perfuragbes intestinais minimas rapidamente cobertas
por franias epiploicas, pneumatose quistica (subserosa ou submu-
cosa), lesdo traumatica curada depois da saida do ar, lesGes genitais
acidentais post-abortum, etc.».

A segunda ordem de argumentos filia-se nos trajectos possiveis
que o ar exterior pode ter com o peritoneo do individuo sd@o. Na
mulher, a trompa. Nos dois sexos a expansdo dum enfisema sub-
~cutaneo, pulmonar, retro-renal, retro-peritoneal e mediastinal.

N&o podemos também deixar de citar os derrames mistos e
gasosos que podem aparecer no decurso de traumatismo do tecido
celular sub~cutdneo, afecgdes renais, etc.

A teoria infecciosa baseia-se numa peritonite gasosa por germes
que ainda ndo foram identificados e que libertariam produtos gasosos
e inodoros.

EvoLugAo cLiNICA. — E impressionante o siléncio que os livros
de Patologia e Clinica Ciriirgica fazem sobre esta situagdo abdo-
minal. O que se sabe estd disperso nos casos descritos, que sdo
relativamente poucos. Isto parece-me ser devido a véarios factores:

I — Porque a afecgdo ndo é de todos os dias...

II — Muitos pneumoperitoneos ndo se evidenciam ao clinico
e principalmente ao cirurgido pela exigua quantidade
de ar presente que ndo se denuncia na laparotomia.

IIl — O exame radiologico ndo é usado, muitas vezes, em
situagdes que o requerem, donde o atribuir-se a uma
afeccdo a responsabilidade do quadro clinico, quando
na verdade é outra que esta em causa (casos de oclusdo
com pnp.; crises rotuladas de tlcera gastro-duodenal
de presumivel origem na pneumatose quistica do intestino
que lhe esta associada, etc.).

O exame radiolégico, de facto, é de importancia capital no
diagnéstico do pnp. mas ha causas de erro que é necessario
esclarecer.

Assim, por exemplo, ha autores que insistem no facto de algu-

mas vezes o radiologista ndo achar pnp. em perfura¢Ges viscerais,
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o que se deve atribuir & posi¢do dada ao doente ao fazer o cliché ().
Por esse motivo tém-se aconselhado fazer tomar ao doente varias
posi¢des quando a clinica assim o indique.

Estdo descritas lesdes organicas (*) — rotura de viscera oca —
que ndo se traduziram pela calote gasosa sub-frénica: apendicite
aguda (Salarich Torrents); colon ascendente, colon transverso,
estomago (Basille, Mitchan, Kaiser, Mickulitz); diverticulo de
Meckel (Lejars, Lerie, Deschamps); sigmoide, recto (Laudette e
Hutinel).

Com as perfuragées tificas verificou-se este pormenor impor-
tante: a percentagem de perfuracGes constatadas, operatéria e cli-
nicamente denunciadas ao R. X. pela calote sub-frénica, aumentava
quando se fazia tomar ao doente varias posi¢oes, principalmente o
deciibito lateral esquerdo. Ficam no entanto por visualizar cerca
de 8 a 10% (posicdo da ansa? perfuragbes rapidamente cobertas
por franjas epiploicas?).

Por estes factos se verifica que o problema do pnp. tem a sua
faceta oposta.

As radiografias obtidas também podem levantar problemas de
interpretacdo, pelo que é ftil a radioscopia e o conhecimento das
causas de erro.

Principalmente a direita a difusdo gasosa é geralmente mais
pequena, donde a necessidade de radiografias em varias posigoes.

O pneumotérax da base, os abcessos sub-frénicos piogasosos,
a peritonite gasosa podem induzir a erro.

A interposicdo interhepatodiafragmatica é relativamente facil
de excluir porque a sua imagem é clara, interposta entre a parede
e o figado, diminuindo o seu calibre da periferia para a linha média.
A imagem do pnp. é de contornos precisos, lisa, em contraste com
os bordos irregulares e por vezes abaulados da interposicdo célica.

(*) «Factos anatémicos ou patolégicos podem impedir a obtencdo da
imagem, O ligamento suspensor do figado é capaz de engolfar o ar libertado,
impedindo a sua expansdo sub-frénica, Além disso aderéncias que porventura
prendam o diafragma a capula hepatica, constituem um impedimento ao gas
nesse compartimento».

Frank Kudleck utilizou, para resolver tais situagdes, a posi¢do de deciubito
dorsal. A imagem obtida chamou-lhe «pneumoperitoneo antehepaticums.

(*) Citadas por Salarich Torrents.
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Se isto nos deixa dividas recorremos & mudanga de posi¢do do
doente.

A confusdo com o abcesso sub-frénico seria praticamente
impossivel mediante a histéria do doente. Além disso o ar que
acompanha o abcesso tem como base uma superficie lisa dada pelo
contetido liquido infra-jacente, sendo o contorno superior de bordos
imprecisos. Constituira motivo de erro tomar-se como pnp. o con-
traste existente entre a sombra linear do diafragma direito e a que
corresponde a costela imediata.

A esquerda as confusGes sdo mais frequentes e desculpaveis,
pois ndo podemos contar com um elemento de contraste de valor:
a macicez hepatica.

Em troca, temos a camara de ar gastrica e o angulo célico
esquerdo, que podem trazer dificuldades.

Hoje o pnp. espontaneo, ou melhor, o pnp. sem lesdo visceral
aparente, é considerado uma entidade patolégica, clinica e radio-
légica. Manifesta-se sob dois aspectos clinicos bem distintos:

I — O pneumoperitoneo sob tensio, dominando o quadro cli-
nico e que, pelo aparato da evolugdo, sobressai da res-
tante sintomatologia como que a requerer vigilancia e
actuagdo ponderada. .

Il — A outra forma de pneumoperitoneo é caracterizada pela
pequenez do volume de ar derramado, evolugdo mais
modesta no seu grito de alarme; é a forma discreta.

E o6bvio que toda a sintomatologia ha-de estar relacionada com
a quantidade de gas derramado, sua composi¢do e pela septicidade
do presumivel derrame que o acompanhe e nos passe despercebido.

A segunda forma— discreta— é na maioria das vezes um
achado radiologico. A sintomatologia clinica desta forma é domi-
nada por outra situagdo mais premente que nos leva a encontra-la
pela radiografia. Foi o que aconteceu no nosso caso.

O pnp sob tensdo, ao contrario da forma discreta, tem mais
interesse, pela sua traducdo clinica mais evidente, e pelos quadros
sintomatologicos graves a que, por si s6, pode dar origem.

A maior parte das vezes instala-se duma maneira brutal e
rapida e a distensdo progressiva do abdomen com timpanismo
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exagerado, abolicdo da macicez hepatica faz pensar em primeira
lugar numa ocluséo intestinal.

Dependente da tensdo e volume de gas derramado aparecem
concomitantemente as perturbagbes cardiacas traduzidas por taqui-
cardia, dispneia e cianose.

Nem sempre o abdomen é doloroso espontaneamente ou a
palpagdo, mas em certos casos é caracteristica a dor escapular,
como no caso descrito, que é explicada, por uns, como sinal de
inflamagdo peritoneal subdiafragmatica e por conseguinte de per-
furacdo. Outros, atribuem-na a distensdo peritoneal.

Os sinais gerais como os funcionais, dependem da lesdo causal.

Geralmente a temperatura é normal e o pulso raramente é
acelerado. O facies altera-se & medida que o abdomen aumenta
rapida e progressivamente em tdo curto prazo de tempo.

N&o ha contractura abdominal, mas pode existir defesa.

E de acentuar que sdo raros os antecendentes digestivos ou
outros, na histéria que precede o pneumoperitoneo.

Anatomia Partorocica. — O gas é inodoro e a sua com-
posicdo variavel. N&o tem as caracteristicas, nem do ar, nem do
produto de fermentagfo intestinal.

Muitas vezes existe liquido intraperitoneal, que ndo se sabe,
se é reaccional, ou se é proveniente duma perfuracdo que passou
ignorada. Umas vezes é claro, citrino; outras vezes, é escuro e
pegajoso. E sempre inodoro.

QuAL A NossA conNpuTA? — A discussdo é puramente aca-
démica para alguns, mas para outros o problema do pnp. sem lesao
visceral aparente exige refleccdo e reserva.

Se estudarmos as estatisticas e os casos que elas encerram
verifica-se maior mortalidade nos operados do que naqueles que
ndo sofreram intervengdo cirtirgica. Assim posto o problema, com
esta simplicidade, parece que ndo é logico discutir mais a questédo.

Nao é bem assim. Os casos operados eram, salvo raras excep-
¢oes, portadores de lesdes graves e o éxito letal ndo surpreende
perante a realidade dos factos. :

Julgo que o problema também esta na importancia que o cirur-~
gido der, ao pnp., ao interpretar os restantes dados clinicos.

Assim, ha os que ndo sdo intervencionistas — alguns cirurgides
alemaes — julgando indtil ou perigoso operar.
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Outros, tomam a atitude intermédia, puncionando os pnps.

No campo extremo encontramos os intervencionistas.

A primeira atitude é perigosa, pelas complicagdes a que pode
dar origem ou pelas lesGes associadas que s6 tém uma solugdo:
a cirtirgica (como no caso descrito). Dum caso simples tudo se
pode complicar e conduzir & morte como no de Olivier e outros
a que ja me referi.

A puncdo tem resolvido muitas situagbes, mas é rica em reci-
divas. A atitude dos intervencionistas, s6 me parece logica quando
a clinica assim o ordenar.

Cirurgides ha, no entanto, que s6 operam quando se verifica
uma condi¢do: a contractura, Tal conduta baseia-se no rebate peri-
toneal provocado pela irritagdo proveniente da viscera rota.

Nado podemos concordar totalmente com semelhante critério
por estes dois motivos:

I — Pode haver outras lesdes presentes que comprometam a
vida do doente, como ja vimos e que ndo ddo contractura.

II — A sensibilidade peritoneal depende de varios factores como
acentuamos e pode ndo traduzir, por si s6, a gravidade
da situacio.

D’Allaines insurge-se contra o abstencionismo no pnp. sob
tensdo, dizendo que, por vezes, se pode encontrar uma perfuracio
valvular facil de suturar. Contra este argumento ha o facto de
certos pnps. curarem espontaneamente.

A nossa maneira de ver o problema é em suma esta:

— Se alguns pnps. se reabsorvem sem intervengdo e os doentes
curam, ou Se este reaparece s6 por crises, é natural defendermos
a abstencdo ciriirgica, A mesma duvida surgira perante situacgoes
em que a laparatomia nada revelou que justificasse a calote gasosa.

Mas o problema assim equacionado é resolvido de um modo
demasiado simplista.

Se depois de se fazer a laparotomia é facil verificar a inutilidade
da nossa actuagdo, pergunto se ndo é licito tomar idéntica atitude
guando haja lesbes ou se suspeite delas que comprometam a vida
do doente e que por si s6 ndo explicam o pneumoperitoneo.

O diagnéstico patogénico é a chave do dilema. A clinica vai
jogar o seu melhor, ditando a conduta terapéutica que resolvera
as nossas apreensdes e a ansiedade do doente.
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Por este facto a igualdade proposta por Judine (1929-1933)
e por lvanisseghiv (1934) ndo pode reduzir-se ao rigorismo do
seu conceito matematico.

Se a igualdade de Judine parece incontestavel (pneumoperi~
toneo=perfuragdo visceral oca); a outra, feita um ano depois
(perfuracdo visceral oca=a intervencéo ciriirgica), ndo corresponde
sempre, a realidade dos factos.

Isto quer dizer que ndo devemos tomar o todo pela parte,
escravizar os nossos raciocinios tnica e exclusivamente ao conceito
classico da valorizagdo do pneumoperitoneo na interpretagdo da
urgéncia abdominal. O restante quadro clinico e a evolugdo no
tempo é que lhe conferem o verdadeiro lugar e valor.

Esta é a nogdo fundamental que os doentes portadores de pnp.
sem lesdo visceral aparente exigem tenhamos presente, quando de
maneira aflitiva e angustiada se nos entregam confiantes.

SOMMAIRE

L'auteur présente un cas de pnp. sans quelque lésion visceral
apparente chez un malade operé de gastrectomie il y avait un an.
L'intervention a montré un gros élargissement du moignon de |'esto-
mac et serrement de la bouche anastomotique. Il admet que le
pnp. peut étre atribué a de microscopiques solutions de continuité
de la paroi de l'estomac si étroites que méme le bleu de méthilene
ne peut pas les mettre en evidence.

Ensuite il étudie 1'aspect radiologique du probléme dans cette
maladie rare et recommande de faire la radio sous plusieurs inci-
dences et positions.

Aprés avoir revu l'etiopathogénie, 1'evolution clinique et I'ana-
tomie pathologique, il considére la méthode thérapeutique & pre-
coniser discutant les arguments des interventionistes en face de
ceux des anti-interventionistes et insiste que le probéme ne peut étre .
resolu qu'en faisant une juste mesure des indications de la clinique
et de la radiologie.

SUMMARY

The author presents a case of pneumo-peritoneum, without
any apparent visceral lesion, in a patient who was operated of
gastrectomy (Finsterer) about a year ago. The laparotomy has
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shown an extensive enlargement of the stomach and stenosis of
the anastomotic mouth. The author thinks that the pneumo-peri-
toneum may be ascribed to microscopic break of the stomach wall
which not even methylene blue could disclose.

He then discusses the radioscopic aspects of the problem in
view of the relative rarity of the disease, He thinks it important,
in acute abdominal cases, to have the patients very frequently
examined by Réentgen rays, making them take different positions.

After surveying the etiopathogeny, the clinical evolution, and
the pathological anatomy of the case, he considers the therapeutic
procedure, calling attention tho the advantages and disadvantages
of the interventionist and non-interventionist attitudes. In his
opinion the problem must be solved in accordance with clinical
considerations only. The seriousness of concurrent lesions may
call for surgical action. I
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NOTA CLINICA

UM DIAGNOSTICO EM DERMATOLOGIA

M. M. R., de 19 anos, solteiro, agricultor, natural e residente
no Carrico — Lourigal —, consulta-nos no dia 24 de Fevereiro
de 1953 e nesse mesmo dia, (depois de feita uma pesquisa da mico-~
~bactéria de Hansen, no muco nasal, cujo resultado foi negativo),
é internado numa clinica desta cidade.

Os seus pais sdo saudaveis.

Um tio materno faleceu com doenga de Hansen.

O doente tem sido sempre saudavel.

Ha aproximadamente um més iniciou-se a afeccdo que motivou
a consulta. Umas fendilhagbes das regices calcaneanas, de que ja
sofria ha tempos, infectaram-se naquela data, dando origem a
reacgdo erisepelatosa das pernas (?) acompanhada de sinais gerais:
voémitos, anorrexia, arrepios e elevacdo de temperatura.

Por indicacdo médica foi-lhe ministrada a penicilina, numa
dosagem que ndo nos soube referir.

Pouco depois sentiu-se melhor, mas como ao fim de alguns
dias o seu mal se voltasse a agravar, resolveu entfo ouvir a nossa
opinido.

Doente com regular estado geral, sem perda de apetite, quei-~
xando-se de cansaco facil, de dores musculares e articulares, prin-
cipalmente ao nivel dos membros inferiores.

A auscultagdo cardio-pulmonar ndo me indicava qualquer
alteragdo, quer do murmireo vesicular, quer dos tons cardiacos.

Um exame radioscopico do torax foi negativo. A tensdo arte-
rial era de: Mx, 14; Md, 10; Mn, 7 e 1. O., 3. Pulso: 90/minuto.
Temperatura: 38°,5.

N&o consegui palpar o baco nem o figado.

Nas pernas, onde se iniciou a reac¢do cutinea, que motivou
ha um més a chamada de um clinico, notei descamacdo muito
intensa com certo grau de pigmenta¢do, deixando-me a impressdo
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de que se tinha passado a seu nivel qualquer erupgdo, com toda a
probabilidade uma reac¢do infecciosa por propagacdo secundaria
da infeccdo das fissuras das regiGes calcaneanas, de que neste
momento s6 pude observar vestigios (Fig. I).

Fora esta sintomatolo-
gia objectiva, observei tam-
bém um eritema reticular na
face interna das coxas, nos
ante-bracos, no abdomen e
até na face.

Além deste eritema,
pude notar ainda, na regifo
abdominal, um pouco abaixo
do umbigo e na face anterior
do térax, a existéncia de
nédulos.

Estes nédulos em ni-
mero elevado apresentam-
~se com tamanhos diversos.
A sua cor é dum modo geral
eritematosa. No abdomen
no entanto, mostram-se ligei-
ramente pigmentados e no

FiGura I térax, um pouco por cima
Reaccio nodular com eritema escamoso do mamilo direito, a sua cor
dos membros inferiores, ndo é uniforme, por se veri-

ficar um halo eritematoso em

contraste com a sua parte central que se apresenta de cor esbran-
quicada (Fi. II). O doente ndo se queixa de dores espontaneas
ou provocadas ao seu nivel. ‘

Nas regides inguino-crurais palpei ainda numerosos ganglios
aumentados de volume.

A exploragdo da sensibilidade térmica ou dolorosa da pele
normal ou doente, ndo denuncia qualquer alterag&o.

A nossa primeira impressdo clinica, foi a de que estavamos em
presenga de um hanseniano, ndo s6 pelo aspecto morfolégico das
lesGes cutaneas, mas também, por existir na familia, um tio materno
que veio a falecer com lepra, pelo que mandamos imediatamente
fazer uma pesquisa da mico-bactéria no muco nasal do doente.
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A negatividade desse exame, o comego por propagacdo da
infeccdo das fissuras calcaneanas, a falta de alteragdes da sensibi-
lidade térmica ou dolorosa, a febre alta e a falta de convivéncia
com o tio materno, que sofria de Hansen, constituiram elementos
importantes para modificar aquela primeira impressdo de diagnés-
tico etiolégico, (sem o que o invalidasse totalmente) e permi-
tiram a entrada do doente para uma Clinica
com o fim de poder ser devidamente
esclarecida a origem da sua paniculite
generalizada, com eritema reiculado associado.

Resultado de exames laboratoriais:

No sangue:

Férmula hemoleucocitaria: — Gl. v.
4610:000, Hem. 95%, V. gl, 1; Gl b.
11500/mm?®, Granulécitos neutrofilos, em
bastonete-segmentados 63%, eosin. 2, ba-
séfilos 1%, Monéc. 9, Linf. 25%. Granu-
lagdes toxicas nos neutréfilos.

Hemocultura em caldo peptonado:

Passadas 24 horas os esfregacos cora-
dos pelo Gram revelara: Estafilococus.

Estudo bioquimico:

Dosagem da histamina no sangue
total: 17,3 ¢ %.

Nas urinas:

Analise sumaria: N&o se encontraram
elementos anormais. No sedimento—raras
células epiteliais pequenas, redondas.
Rarissimos glébulos brancos. Alguns cris-
tais de oxalato de calcio.

No muco nasal:

Pesquisa da mico-bactéria de Hansen:

Ficura II

Nodulos pigmentados e

negativo. de halo eritematoso, no
Resultado da biopsia: abdémen e térax.
Diagnéstico histologico N.° 20.452

No coérion encontram-se nédulos inflamatérios peripilosos e
perivasculares. Sdo constituidos por histicitos e linfécitos.
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Encontra-se também esclerose com lamelas colagéneas espessas.
Esta esclerose atinge também a parte superificial da hipoderme.
Na hipoderme encontra infiltragdo inflamatéria abundante peri-arte-
riolar e peri~sudoripara, com histiocitos, linfécitos e raros polinu-~
cleares. Notam-se também nodulos inflamatérios independentes.
Varias artérias apresentam endarterite proliferativa.

Em resumo:

Processo inflamatério nodular lembrando «Doenca do colagénio»
de tipo especial —a peri-arterite nodosa, esclerodermia, e o Weber-
~Christian.

Todavia ndo se encontra esteato-necrose.

(a) Prof. M. Mosinger.

Iniciamos o tratamento deste doente em 24 de Fevereiro de
1953, administrando a penicilina em doses fraccionadas de 3 em 3
horas, na dose diaria de 400.000 U. Ox., autohemoterapia e anafi-
larsan em comprimidos, na dose de 4/dia. A temperatura ao
sequndo dia, comeca a baixar para atingir os 37° na manha do
dia 27. Ao abaixamento da temperatura corresponde melhoria do
seu estado geral e a cor da pele torna-se menos eritematosa e leve-
mente pigmentada com descamagdo. Surge o prurido a incomodar
o doente.

No dia 26 administrdmos também o Irgafene, na dose de
4 grs./dia, em associagdo com a terapéutica anterior.

Na tarde de 27 a temperatura eleva-se muito para atingir 39°.
O estado geral mantém-se favoravel, ndo tem anorrexia e nio se
queixa de qualquer sintomatologia subjectiva.

Todos os dias a temperatura se eleva meio grau, até que atinge
no dia 1 de Marco os 40° e mantém-se assim, com leves oscilagdes,
até ao dia 6 do mesmo més (grafico I). E neste periodo de tempo,
que surge na pele, um eritema tipo escarlatiniforme que se generaliza
a todo o tegumento, tornando-se os nodulos de cor arroxeada.

Neste dia, prescrevemos a aureomicina na dose de 250 milgrs.
de 6 em 6 horas. Associamos a esta terapéutica, uma injeccdo
endovenosa de antistina, nos dias 7, 8, 9 e 10,

Logo no dia imediato ao da administragdo de aureomicina,
a temperatura comeca a descer, para o doente se tornar apirético
no dia 9, o eritema e os nédulos se esbaterem e ter alta no dia 12
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de Margo clinicamente curado. Somente se poderia notar a saida,
intensa descamacg@o furfuracea de todo o tegumento e ao nivel dos
pontos onde existiam os nodulos, lesdes maculares por leve pigmen-
tagdo da pele.

Quando o observamos pela primeira vez, propusemos-lhe o
internamento com o fim de poder ser esclarecida a origem da sua
paniculite generalizada febril, com eritema reticulado associado e ao
mesmo tempo com o fim de se poder tratar.

Se mais tarde saiu da Clinica curado, deixou-nos no entanto,
a divida do diagnoéstico etiolégico.

Teria sido o estafilococus o agente etiolégico da sintomatologia
cutanea, das dores reumatoides articulares e da febre? A falta de
alteragdo do estado geral, sem esplenomegalia e hepatomegalia,
a férmula hemo-leucocitaria quase normal, o ligeiro aumento da
velocidade de sedimentagédo e finalmente a evolugdo clinica do caso,
levou-nos a pensar na possivel contaminagdo pelo estafilococus do
caldo peptonado, e a pér de lado a hipétese de septicémia estafi-
locécica.

Do mesmo modo, ndo nos foi dificil excluir determinados pro-
cesso nodulares, por factores de ordem clinica, laboratorial ou de
evolugdo, como: colecgdes sub-cutinea atréficas, lipodistrofia insuli-
nica, injec¢Ges oleosas e traumas, dermatomiosite, adipose dolorosa,
lupus eritematoso disseminado, eritema nodoso, nédulos tuberculosos,
sifilis nodular, lepra, nédulos cutaneos das leucemias, nédulos reu-~
maticos, sarcoides de DariErR Roussy, tromboflebite, vascula-
rite nodular, neoplasmas metastaticos, paniculite espontanea de
RoTrHMAN-MAKAL etc., etc..

" Clinicamente e até pela suspeita que nos deixou o estudo
histologico, ficAmos com certa conviccdo de que o caso descrito
e tratado, poderia corresponder ao inicio da doenga a que BENDEL,
em 1949, designou por paniculite nodular recidivante ou doenga de
Weber-Christian. E mais se arreigou ao nosso espirito este tltimo
diagnéstico, quando aproximadamente um més depois, voltamos a
observar o doente com um surto idéntico mas de evolugdo mais curta.

Finalmente, em Setembro desse mesmo ano, volta & con-
sulta com novo surto de reaccdo nodular disseminada ao tegu-

mento. Um dos nédulos, localizado a cauda das sobrancelhas,
com certo grau de queda destas, veio novamente levantar-nos a
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suspeita que tivemos, ao observar pela primeira vez este doente, no
dia 24 de Fevereiro de 1953, pelo que procedi a terceira pesquisa
da mico-bactéria no muco nasal.

Infelizmente para este rapaz, tudo se tornou claro pela abun-
déncia deste agente no esfregaco [eito.

Tratava-se deste modo de um comego de lepra, quando esteve
internado com sintomas clinicos gerais, locais e de evolugdo
tipicos do sindroma de WEBER-CHRISTAN. :

A observacdo do caso que acabamos de relatar é semelhante
aos observados e descritos por BIRELL (Note on leprosy as aetiolo-
ical factor in Weber-Christian sindrom.— Med. Jour. of Aus-
tralia, t. 2, 4 Julho 1953, p. 7).

BIRELL, a propésito das suas observages, pensa ser o W.-Ch.
um sindroma e ndo uma afecgéo especifica e que num certo niimero
de casos podem ser considerados como lepra numa fase relativa-
mente precoce.

A lepra é um doenga infecciosa, desconhecendo-se ainda hoje
ndo s6 a via de penetracdo do bacilo, como também o tempo de
incubagdo até ao aparecimento de sintomas.

O doente que tivemos oportunidade de estudar, de 19 anos,
e a quem morreu um tio materno com doenca de Hansen ha apro-
ximadamente 9 anos, com quem segundo dizia, conviveu pouco,
veio dar-nos por um lado, a possibilidade de observagdo de um
comego de lepra (periodo que se segue ao de incubacio e os A.A.
chamam de laténcia ou falsa laténcia e termina no de pleno desen-
volvimento), por outro, a demonstracdo da sua dificuldade de
diagnéstico. :

A este respeito diz CAsaux e BoNNILLA (?): «La lepra tiene un
periodo de incubacion, seguido de un segundo periodo de latencia
o falsa latencia, durante el cual el enfermo, mucho tiempo antes
de aparecerle las primeras manifestaciones obtivas, ya advierte
sinfomas que, nos ellos, sino ni nosotros, podriamos pensar que se
trataba de los primeros sintomas de la enfermedad.

En este periodo que yo llamaria de sintomatologia heterdloga,
los sintomas son de los mas dispares...»

(') Actas Dermo-Sifiliopétices, 1948-1949, t. XL, p. 915.
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E, mais adiante: «asi pasan una temporada, a veces anos, desa-~
pareciendo dichas alteraciones para recidivar a vezes en la misma
estacion del ano, tras alguna impresion desagradable, preocupa-
ciones, desgracias familiares, etcétera. Y entonces, en una de estas
recidivas o reacciones, que serian similares a las llamadas leprdticas,
el organismo, ya sea por [alta de defensas, por desequilibrio psiquico
o motivo parecido, no puede, no es capaz de dominar aquella
sintomatologia que se asomaba para desaparecer, y se establece
el cuadro clinico con los primeros sintomas objectivos.»

Os sintomas objectivos sdo os mais variados, desde a simples
mancha eritemato-pigmentar, de localizagdo aos antebracos e as
coxas, eritemas faciais ou dermite do terco inferior das pernas,
maculas pigmentares ou acrémicas, reac¢do penfigoide ou nodular
sub-cutanea, etc..

O nosso doente além de sintomatologia geral, apresentava
também sintomas cutineos, como dermite do terco inferior das
pernas, eritema generalizado, lembrando febre eruptiva, e reacgdo
nodular sub-cutanea, do tipo da doenga ou sindroma de WEBER-
~-CHRISTIAN.

ArTUR LEITAO

Assistente



"REVISTA DAS REVISTAS

Neutropenia secundaria e Esplenomegalia Tuberculosa — Chapman,
Reeder e Baker — «An. of I. Medecine», 6, 1225, 1954.

Os autores referem a histéria clinica de um doente que sendo portador de
um bacgo grande acusou baixa dos leucécitos do sangue circulante até atingir um
minimo de 1,100, O doente foi operado de esplenectomia e na tarde desse mesmo
dia os glébulos brancos tinham subido de 1.100 para 3.050, para atingirem ao fim
de 3 a 8 dias as cifras de 13.600 e 17.900 com predominio de linfécitos. Esta
leucopenia nfio estava associada a plaquetopenia e anemia, Ao fim de 15 dias
o namero de glébulos brancos e a férmula leucocitiria era normal. O estudo
histolégico do bago revelou a existéncia de tuberculose esplénica. Nao havia
lestes tuberculosas nos pulmdes, visiveis em radiografias repetidas.

A, MEsQuiTA

Peritonite fibroplastica extensa secundaria a pancreatite aguda — D. Snow
— «An. of I. Medecine», 6, 1236, 1954.

O guadro clinico e patolégico apresentado pela P.A. pode ser muito variado.
Entre as manifestagdes protriformes desta doenca referem-se o ileus paralitico,
schock, hipocalcémia, ascite hemorragica, massas abdominais e mais raramente
diabetes agucarada, derrame pleural, hemotérax, melena, hematemeses, hematuria,
hemorragias subcuténeas, disse¢do retroperitoneal até a pelve, obstru¢do célica
aguda, obstrugcdo do intestino delgado por aderéncias fibrosas, perfuragdes do
colon direito. O autor refere a observacdo registada num homem com 34 anos
que secundariamente a uma pancreatite aguda tratada meédicamente manifestou
sintomatologia de peritonite subaguda da qual veio a falecer ao fim de 9 semanas®
depois da crise aguda. O exame necrépsico mostrou a existéncia de uma perito-
nite plastica adesiva e hemorragica que encarcerava os intestinos numa carapuga
endurecida, reduzindo-se consideravelmente o volume. Péde reconhecer-se que o
processo patoldgico fora iniciado ao nivel do péncreas que se apresentava des-
truido e onde predominava a reacgdo peritonitica.

A. MEsQuITA

O tratamento do enfarte miocardico com particular referéncia ao trata-
mento na cadeira — Beckwith, Kernodu, Le Hew, Woo—«The
An. of I. M.», 6, 1189, 1954.

Os autores seguiram a evolugio de 80 doentes com enfarte miocardico,
tratados, metade com repouso na cama, metade sentados numa cadeira, Pareceu-
-lhes que o tratamento na cadeira nio era pior que o tratamento na cama e que
nele havia apreciaveis vantagens fisicas e psicoldgicas.

A. MEsQuITA
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Colinesterase do soro nas doencas hepaticas e neoplasicas — Molander,
Friedman, La Due — «The An. of 1. M.», 6, 1139, 1954.

Os autores determinaram a colinesterase do soro por um método colori-
métrico derivado do método original de Michel em que substitui as medidas pelo
potenciémetro usando o colorimetro. Mede colorimétricamente o acido acético
libertado quando a colinesterase presente no soro hidrolisa a acetilcolina acres-
centada ao soro em dose conhecida e em condi¢des controladas, O indicador
é o vermelho de Fenol. A reacgdo da-se num sistema padrdo de barbiturato.
A medida faz-se comparando os resultados com uma curva padrao.

Os numeros obtidos com este método colorimétrico deram plena concor-
dancia com os resultados de outros autores usando métodos mais complicados.
Em regra as variagdes da colinesterase sdo paralelas as variacdes da albuminémia.

A. MEsQUITA

Administragio oral de um poderoso inibitor da anidrase carbénica. O seu
uso como diurético em doentes com grave insuficiéncia cardiaca
congestiva devida a «Cor pulmonale» — Scwartz, Belman, Leaf
— «An. of I. Med.» — 42, 79, 1955.

Os AA. publicam mais um estudo sobre o Diamox, substancia inibidora do
enzima anidrase carbdnica, enzima normalmente presente nos tubos contornados
e a que é devida a reabsorgio do CGE‘ Quando se usa o inibidor deste anidrase,
nio é reabsorvido o CO_e simultdneamente o Na e outros catides e dai o seu
valor como diurético. A descoberta de uma substancia pouco téxica, o 2-acetila-
mino-1,3,4-tiadiazole-5-sulfonamida, conhecida pelo nome de Diamox, tem provo-
cado muitos trabalhos sobre o seu valor como diurético. Em 17 doentes com
I. C. C. por Cor pulmonale, o0 Diamox provocou em 509, grande diurese e franca
melhoria. Nem clinica nem laboratorialmente se encontrou justificagdo para a
divergéncia nos resultados. O CO2 senguineo ndo se alterou.

A. MEesquiTa

Hemosiderose pulmonar na estenose mitral — Taylor e Strong — «An. of
1. Med.», 42, 26, 1955.

Os AA. estudaram microscopicamente os pulmdes de 45 individuos falecidos
por aperto mitral, com a precoupagio de encontrarem hemosideron. Em 739,
observaram histiécitos com hemosiderose, quer de um modo focal, quer difuso.
Admitem pelos seus resultados que ao lado das pequenas hemorragias pulmonares
causadas por hipertensdo pulmonar e congestdo venosa crénica, a hemosiderose
pode ser fornecida porque a hemosiderina é libertada para o interior do pulmio
e invade a tiinica elastica e a membrana basal capilar dos septos alveolares, que
podem fragmentar-se e dar lugar a nédulos visiveis aos R. X.

A, MEsaquiTa
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O diagnéstico diferencial do prolapso benigno da mucosa gastrica
J. Lichstein — «An. of I. Med.», 42, 44, 1955.

O autor numa série de 52 casos de prolapso da mucosa gastrica pode veri-
ficar que pode nfo se tratar de doenca auténoma mas secundaria a polipo gastrico
pedunculado, polipos gastricos miltiplos, carcinoma gastrico pré-pilérico, gastrite
hipertréfica, metastases tumorais, tlcera duodenal, tlcera prepilérica, gastrite de
antro, duodenite, acaso radiolégico, bridas congénitas, alimento retido no estémago.

A, MEesquiTa

Tratamento do hipertiroidismo pelo Iodo radioactivo (I'') — «La Semaine
des Hopitaux», ano 30, n.° 76, 4236, 1954.

O tratamento do hipertiroidismo pelo icdo radioactivo é uma modalidade
de radioterapia duplamente electiva; topograficamente porque o iodo radioactivo
se concentra e actua na glandula tiroide e funcionalmente porque a sua acgdo
é proporcional & actividade das células tiroideas.

Os AA. referem os resultados do tratamento dos seus 59 primeiros casos,
comegando por precisar que habitualmente sio submetidos a esta terapéutica os
doentes com mais de 40 anos, por se temer a cancerizagio muito tardia secundaria
a irradiagio, e aqueles para os quais a tiroidectomia se mostrara delicada ou que
pouco tinham lucrado com esta intervengao.

TEcnicA. — A dose a aplicar foi de 10.000 roentgen equivalentes, calculados
em fun¢io do peso aproximado da tiroide e da importancia da captagdo do iodo
pela glandula, esta avaliada pela curva da concentragéo tiroidea.

A via endovenosa foi sempre utilizada por ser mais precisa.

Fizeram uma sé injecgdo em 32 casos, duas em 17 e 4 em 4 doentes, com
intervalo de 3 meses umas das outras.

REsuLTADOS. — O niimero de bons resultados é de 56 e o de insucessos
é de 3.

Para avaliarem os resultados baseiam-se os AA., nos dados clinicos bio-
l6gicos.

Ao considerarem a triade sintomética, referem 27 casos de diminuigdio com-
pleta da papeira, 23 de diminui¢éo parcial e somente 4 sem variagéo.

A exoftalmia que se notava em 25 doentes, regrediu totalmente em 9 e par-
cialmente na mesma quantidade. Sete casos ndo apresentaram modificagao
favoravel.

Tremores existiam em 53 individuos, tendo desaparecido em 37, diminuido
em 15 e um s6 nédo apresentou modificagio.

As modificagdes biolégicas foram consideradas em relagio ac M. B., a
colesterolemia e as medicGes do iodo radioactivo.

O M. B. desceu abaixo de 209, em 46 casos e em 8, embora tendo descido,
manteve-se ainda elevado.
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A colesterolemia nio se encontra sempre baixa no hipertiroidismo mas,
depois do tratamento, sofre elevacéo.

A curva da concentragdo tiroidea normalizou em 28 doentes e em mais 13,
também se tornou normal para em seguida subir. Nestes casos o M. B. continuou
dentro dos limites normais.

Tem consideravel importancia avaliar também o comportamento da curva
de concentragdo plasmaética, permitindo assim despistar os casos de tiroide avida
de iodo sem aumento da secre¢io hormonal.

Os AA. precisam o valor desta terapéutica nos doentes com cardiotireoses,
naqueles que tinham sofrido ja intervengfo cirirgica e, em ambos os grupos,
referem bons resultados, uma vez usada técnica conveniente.

INCIDENTES E ACIDENTES DO TRATAMENTO. — Niao ha perigo vital devido a
este tratamento e os AA. também ndo encontraram acidentes graves.

Como incidentes referem duas reacgdes tiroideas no inicio do tratamento
e algumas situagdes de hipotiroidismo secundario, sem importancia.

Finalmente insistem no valor desta modalidade de terapéutica no hipertiroi-
dismo, deixando & cirurgia as papeiras nodulares de nédulos «frios».

J. Branco

O tratamento das leucoses crénicas pelo radio-fésforo (P,, ) — Estudo de
75 casos por J. Mallarmé, R. Fauvert e S. Nicollo— La Semaine

des Hopitaux», 31, n.° 76, 4241, 1954.

Os AA. analisam os resultados obtidos com fésforo radioactivo em 75
doentes leucémicos, sendo 32 mieloides, 40 linfoides e 3 de monécitos.

A via de administracdo foi a venosa e as doses repetidas cada 5 ou 6 dias,
mantendo-se assim um nivel quase constante,

A regressdo sintomatica, clinica e hematolégica, é mais importante no
inicio da afecgdo, ndo se podendo considerar o P, 4oCOMO terapéutica das leucoses
em periodo terminal, Nesta situa¢io sera empregado em microdoses e conjunta-
mente com transfusdes e cortisona.

O fésforo radioactivo é o melhor tratamento das leucoses linfoides ordinarias,
leucémicas ou sub-leucémicas, mas radiossensiveis.

Este método é superior a roentgenterapia por ser mais simples, mais rapido
e de remissdes mais longas.

Dos 40 casos de leucemia linfoide, 19 eram recentes dos quais faleceram 2;
21 eram antigos tendo falecido 5. Os resultados dependem essencialmente da
variedade da leucose mas tem alguma importancia o seu estado evolutivo.

Foram tratados 32 casos de leucemia mieloide, e o niimero de 6bitos foi de 6.

Os acidentes deste tratamento sdo os mesmos da roentgenterapia intem-
pestiva mas uma observagdo cuidadosa dos doentes com o necessario exame
hematolégico, pode reduzir estas situagGes.
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O tratamento deve suspender-se antes que o niimero de leucécitos seja
normal, uma vez que o P:‘2 continua a exercer efeito por um periodo de 2 a 3
meses, depois da ultima sesséo.

Em caso de acidentes graves pode ter que recorrer-se a cortisona e as
transfuses.

As substancias quimicas alternadas com a radioterapia aumentam o efeito
do fosforo radioactivo.

RODRIGUES BRraNCO

Ascaridiose e seu tratamento — P. Blanchon — «La Revue du Praticiens,
tomo IV, n.” 23, 2099, 1954.

Depois de apresentar a biologia do ascaris, o autor faz o estudo clinico
com as suas manifestagdes digestivas, nervosas e respiratérias.

Como elementos de diagnéstico temos a eosinofilia sanguinea de 8 a 109,
a existéncia de ovos de ascaris e a exploragdo radiolégica do intestino delgado.

Ao falar do tratamento desta parasitose ha necessidade de indicar medidas
profilaticas, tais como: lavar as mios antes das refeicdes, evitar as dejec¢des no
solo, o que se realiza com a instalagdo de fossas sépticas nos meios rurais.

TRATAMENTO CURATIVO. — O semen confra e o seu principio activo a
santonina constituem o tratamento classico. O primeiro, administra-se na dose
de 0,50 gr. por ano de idade, e a santonina, na dose de 1 cg. por ano de idade,
dando nas criangas um maximo de 5cg. de cada vez. Da-se 3 dias seguidos
de manhd em jejum. E necessdrio associar aos anti-helminticos, um purgante.
Sédo produtos téxicos que ndo devem ser utilizados antes dos dois anos; também
ndo devemos prescrever purgantes oleosos ou alcool, porque nestes casos a
absor¢do intestinal é favorecida. A intoxicagio manifesta-se por transtornos
visuais, perturbag¢des do odor e do gosto.

A esséncia do 6leo de quenopddio prescreve-se no adulto sob a forma de
capsulas gelatinosas doseadas a XV gotas de esséncia. Trés capsulas de manha
dadas com uma hora de intervalo, e, uma hora depois da dltima, tomar um
purgante de sulfato de magnésio. Nao deve ser utilizado nas criancas com idade
inferior a 4 anos, e mais tarde prescreve-se na dose de uma gota por ano de
idade. A dieta é necessaria na véspera e no dia do tratamento.

O hexil-résorcinol é empregado sobretudo nos Estados Unidos. De manha,
em jejum, ddo-se 30 a 60 cg. e duas horas mais tarde um purgante salino.

Nestes tltimos anos surgiram produtos muito melhor tolerados.

A Thenotiazine é administrada na dose de 0,15 gr. a 0,20 gr. por ano de
idade para a crianga, e de 3 a 4 gr. de manha, em jejum, durante trés dias, para
o adulto.

A piperazina e seus derivados sdo as substancias mais empregadas. A dose
diaria é de 6 mg. por quilo de peso durante 10 dias.

Francisco SEVERO
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Tratamento actual da amibiase intestinal — R. Cattan — «La Revue du
Praticien», tomo IV, n.° 23, 2135, 1954.

O A. comega por fazer uma distingdo, no ponto de vista terapéutico, entre
a amibiase intestinal aguda e a desinteria amibiana por um lado e a amibiase
crénica ou colite amibiana por outro. A emetina tem um valor inegavel nas
primeiras enquantos os arsenicais e os derivados iodados do exiquileina sdo de
primordial importancia na segunda.

I. — DESINTERIA AMIBIANA.,

A flora microbiana intestinal parece intervir no aparecimento da desinteria
amibiana, ou melhor, na transformagdo na entamaeba dysenteriae em entamaeba
virulenta, que em lugar de se estender pela superficie da mucosa intestinal, penetra
no interior da parede para ai originar lesdes necréticas e inflamatérias; razéo
por que estdo indicados produtos injectaveis. O importante papel da flora intes-
tinal justifica o emprego de sulfamidas e de penicilina associadas a emetina,
preconizado por Heargraves, Blanc e Siquier. Em regra o tratamento emetinico
classico é eficaz. O esquema terapéutico é o seguinte:

Injecgdo sub-cutdnea de cloridrato de emetina na dose de 6 a 12 cg. diarios,
em duas injecgBes feitas com 12 horas de intervalo; repetir a dose até um total
equivalente em cgs. ao peso do doente em kgs. Associar & emetina canfora
e estricnina. Repouso na cama.

Passados alguns dias, a poussé aguda termina voltando o numero de
dejeccdes e o seu aspecto ao normal.

Se a cura ndo se deu, instala-se uma verdadeira desinteria crénica, dolorosa
e esgotante, para a qual esta indicada a associa¢do & emetina de sulfaguanidina
na dose diaria de 6 a 8 grs., s6, ou associada com um milhdo de unidades de
penicilina.

Também se usam a aureomicina e a terramicina que tém, sobre os outros
antibiéticos, a vantagem de serem amaebicidas e tém, por outro lado, inconve-
nientes tais como, nauseas, vomitos, diarreias tenazes, por vezes mesmo, um
sindroma coleriforme que s6 a eritromicina consegue debelar, Estes antibidticos
usam-se nos casos em que a emetina estd contra-indicada, como nos cardiacos
e esclerosicos.

As doses de aureomicina ou de terramicina sdo: 1,5 gr. a 2 gr./d.

Por fim, o autor trata da «conessine», que é um zlcaloide extraido de certas
variedades d'HoParena, e que é dotada de um grande poder amaebicida, é muito
eficaz no tratamento da amibiase hepatica. Infelizmente o seu emprego sistematico
traz graves inconvenientes.

II. — AMIBIASE INTESTINAL CRONICA.

O A. comega por apresentar o guadro sintomatolégico desta afecgdo dando
real valor ao interrogatério e a contractura espasmédica do colon descendente
e sigmoide. O exame das fezes revela a existéncia de quistos que parecem ser
quistos de entamaeba dysenteriae. Estas formas sdo pouco patogénicas pois sdo
mais parasitas do bolo fecal do que do intestino. Como néo penetram no interior
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da mucosa intestinal, a maneira mais légica de administragiio dos medicamentos
é a ingestdo.

Nestes casos, a emetina parenteral ndo tem qualquer ac¢do, Em Inglaterra
usa-se muito a emetina sob a forma de iodeto duplo de bismuto e de emetina.
A classica pasta de Ravaut, que contém pé de ipeca, constitui um tratamento
pouco eficaz.

O autor tem utilizado o terramicina e a aureomicina na dose de 0,75 gr.
a 1,5 gr., durante 5 a 8 dias, com resultadcs interessantes.

O tratamento especifico da amibiase intestinal crénica comporta os arsenicais
e os derivados iodados do acido oxiguinoleico.

1 — Arsenicais.

Utilizam-se de preferéncia os pentavalentes, particularmente o stovarsol
que é o activo para as amibas e para os quistos. Dose —3 comprimidos de
0,25 gr./d durante uma semana. Da acidentes sanguineos e diarreicos.

A Carborsone americana (acido 4-carbomino-phenyl-arsénico) é menos
toxica mas também é menos activa.

Em Franga apareceu o Bemarsol, o Bis (para-arseno-phenyl-amino 1,2,
ethane diphetarsone) que se da na dose diaria de 4 comprimidos de 0,50 gr.
durante 10 dias. O autor ndo tem experiéncia pessoal deste medicamento.

2 — Derivados iodados da oxiquinoleina.

O Yatren 105, que é conhecido nos Estados Unidos sob a designagdo
de Quimopen, administra-se na dose diaria de 2 pilulas de 0,25 gr..

Nos casos de retite amibiana pode administrar-se por clister. Ha ainda o
di-iodoquin americano, que se apresenta em comprimidos de 210 mgs., sendo a
dose didria de 10 comprimidos. Este medicamento é excelente e ndo ha inconve-
niente em multiplicar as curas. Por ultimo, ha um derivado bromado de oxigui-
noleina, que estd ainda em ensaio, e que, in vitro, é 5 vezes mais activo que o
di-iodoquin.

O tratamento desta afec¢do necessita perseveranga e curas multiplas.

O A. apresenta um esquema terapéutico para a amibiase intestinal crénica.

Termina o seu artigo dizendo que no tratamento da amibiase intestinal a
emetina é indispensavel sempre que a amiba penetre nas tunicas intestinais. Nos
outros casos, os derivados iodados e os arsenicais devem ser os preferidos.
A importancia dos antibiéticos é cada vez maior mas ndo devemos utiliza-los
Sem uma certa restrigdo.

Francisco SEVERO

Sindroma de Felty. Resposta a esplenectomia, apds faléncia da cortisona
— Fitzpatrick (T.), Woodruff (L. W.) — «Arch. of Int. Med.»,
95, 333, 1955.

Os AA. apresentam mais um caso de sindroma de Felty (artrite reuma-
toide, esplenomegéilia e leucopenia), assinalando o éxito da esplenectomia na
remissdo das alteragdes hematolégicas.
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Referem, da literatura mundial, trés casos de utilizagiio de hormonas este-
roides, que era seguida de remissio dos sinais hematolégicos e reumatismo.

Numa doente, de 43 anos e cuja histéria clinica apresentam detalhadamente,
utilzaram a cortisona, que foi insuficiente nas doses que originaram a remissio
do reumatismo, para beneficiar os sintomas hematolégicos.

A esplenectomia, contudo, resolveu, posteriormente, a situa¢d@o, conseguindo
uma remissdo hematolégica imediata.

Os AA., embora com duvidas, aventam a possibilidade de o hiperesplenismo
do sindroma de Felty ser devido a administragio crénica de aspirina,

R. CoRpEIRO

Clorpromazina como agente terapéutico na medicina clinica — Moyer
(J. H.), Kinross-Wright (V.), Finney (R. M.) — «Arch. of. Int.
Med.», 95, 202, 1955.

Os AA. estudam os resultados obtidos com a utilizagdo de clopromazina
em variadas situacdes clinicas, especialmente em casos de alteragSes neuropsi-
quidtricas, de nauseas e vomitos de causas diversas e de solucos intrataveis.

Nos doentes do foro neuropsiquiatrico (neurose de ansiedade, depressdo,
esquizofrenia ambulatéria, histeria, epilepsia, confusfo, depressdo senil, etc.),
a clorpromazina fornece entre 217 casos, 135 resultados excelentes, 61 bons e,
apenas, 21 resultados fracos.

Os vémitos e as nauseas tratados pela clorpromazina deviam-se as causas
extremamente diversas (terapéutica digitalica pelo hexamaténio, pelo veretrum
viride, pela quinidina, pela aminofilina, pelos antibiéticos, etc.; infeccdes, toxicoses;
doengas gastro intestinais e cardiovasculares; etc.) e os resultados foram exce-
lentes em 243 casos (entre 352), bons em 59, fracos em 22 e pobres em 28.

Nio foram observados efeitos téxicos ou complicacdes apés a administragio
da clorpromazina.

R. CorpEiro



INFORMAGOES

QUINZENAS MEDICAS

Nas quinzenas médicas da Faculdade de Medicina de Coimbra,
tltimamente realizadas nos Hospitais da Universidade, foram apre-
sentadas as seguintes comunicagGes:

Prof. Michel Mosinger — «Sobre o papel da Anatomia Pato-
légica em Medicina».

Dr. Prado e Castro — «Conjuntivoma invasor».

Professores Drs. Vaz Serra e Michel Mosinger: «Simpato-
blastoma».

Dr. Renato Trincdo — «Um caso de linfopneumatose quistica
intestinal».

SOCIEDADE DAS CIENCIAS MEDICAS

Sob a presidéncia do sr. Prof. Dr. Adelino Padesca, efectuou-se
mais uma sessdo cientifica na Sociedade das Ciéncias Médicas
de Lisboa.

O sr. Prof. Dr. Adelino Padesca evocou a meméria do consécio
sr. dr. Alexandre Cancela de Abreu, fazendo o seu elogio como
médico hospitalar, grande clinico e publicista da Medicina por-
tuguesa. Associaram-se & homenagem os srs. dr. Eugénio Mac Bride
e Andressen Leitdo.

O sr. dr. Vasco Ribeiro Santos ocupou-se dum seu caso clinico
de «Adenoma brénguico, pilirpura trombopénica.

O sr. dr. Caeiro Carrasco, com a apresentacdo de duas
doentes internadas no Hospital de Santo Anténio dos Capuchos
referiu-se aos «Aspectos dermatolégicos da policitémia essencial».

A sr® dr* D, Maria de Lourdes Levy aludiu a um caso de
«odkin infantil», e o sr. dr. Pinto da Costa fez uma comunicagido
sobre «Acalasia do cardia. Ictericia obstrutiva».
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SOCIEDADE PORTUGUESA DE PEDIATRIA

No dia 3 de Marco realizou-se, na Maternidade Alfredo Costa,
uma sessdo da Sociedade Portuguesa de Pediatria, com a seguinte
ordem de trabalhos:

Prof. Dr. Vitor Fontes — «Modernas exigéncias do servigo
de pediatria»; Dr. Silva Nunes — «Conceitos actuais de hospita-
lizacdo em pediatria». '

HOSPITAL DO ULTRAMAR

Na reunifo mensal do corpo clinico do Hospital do Ultramar,
o sr. dr. Armando Sant'Ana Leite, fez uma comunicacdo sobre
«Consideragbes acerca do abcesso encefalico otogéneo; terapéutica
cirtirgica, resultados operatérios».

SOCIEDADE MEDICA DOS HOSPITAIS CIVIS

No dia 10 de Margo reuniu-se a Sociedade Médica dos
Hospitais Civis, tendo o sr. Prof. Dr. Diogo Furtado, tratado de
«Um estranho caso de histeria», e o sr. dr. Mario de Alenquer,
versado o tema «O tratamento da tuberculose pulmonar nos tltimos
cinco anos, visto através da experiéncia do servico de tisiologia

doiHe G Ly,

SOCIEDADE PORTUGUESA DE ESTOMATOLOGIA

Promovida pelo Nicleo do Centro da Sociedade Portuguesa
de Estomatologia, realizou-se uma sessdo na Secgdo Regional da
Ordem dos Médicos de Coimbra, tendo feito comunicacbes os srs.
drs. José Dias e Joaquim Paiva Chaves, dissertando, respectiva-
mente, sobre «Anastesia na estomatolgia» e «Adamantinoma gigante
da mandibula».
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SOCIEDADE PORTUGUESA DE NEUROLOGIA
E PSIQUIATRIA

Na reunido efectuada no dia 3 de Marco, nesta Sociedade,
foram apresentadas as seguintes comunicagdes:

«A proposito da mielografia», pelo sr. dr. Joaquim da Gama
Imaginario, e «A aquisi¢do de formas no grafismo infantil», pela
sr.* dr.* D. Cacilda Menano e pelo sr. dr. Jodo dos Santos.

SOCIEDADE PORTUGUESA DE HIDROLOGIA MEDICA

No dia 19 de Margo realizou-se, nos Hospitais da Universidade,
a 3.” sessdo cientifica do ano académico de 1954-1955, da Sociedade
Portuguesa de Hidrologia Médica.

Apresentaram trabalhos os srs. Prof. Dr. Costa Sacadura
— «Teogonias aquaticas — Hidrologia e Mitologia — Lendas, cren-
dices e supersticoes». Prof. Dr. Francisco Nazaré — «Considera-
¢oes acerca dos métodos classicos de determinacdo da radioacti-
vidade das aguas minerais».

Dr. Albano Ramos — «O presente e o futuro da fisioterapia
nas nossas estancias termais».

DOUTORAMENTOS

Nos dias 28 de Fevereiro e 1 de Margo realizaram-se as provas
de doutoramento na Faculdade de Medicina de Coimbra, do licen-
ciado, sr. Armando Antémio Machado Simdes de Carvalho, assis-
tente do Laboratério Normal.

Na dissertagdo intitulada «Contribui¢do para o estudo da cir-~
cula¢do renal», argumentaram os srs. Professores Drs. Vitor Fontes,
de Lisboa, e Melo Adrido, do Porto. .

Nas teses intituladas «As amiloidoses e as para-amiloidoses séo
tesaurimoses sem tradugdo clinica definida», e «O achatamento dos
discos inter-vertebrais no velho dava como consequéncia uma dimi-~
nui¢do da altura da coluna, mas nunca uma acentuag¢io das curva~
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turas se outros factores ndo interviessem» argumentaram, respecti~
vamente, os srs. Professores Rocha Brito e Maximino Correia.
O candidato foi aprovado com 19 valores.

Nos dias 25 e 26 de Fevereiro prestaram as provas de douto-
ramento na Faculdade de Medicina de Lisboa, os licenciados srs.
Humberto da Silva Nunes e Artur de Oliveira, cujas dissertacdes
se intitularam, respectivamente, «Contribuicdo para o estudo do
problema da respira¢do fetal» e «Pericardite constrictiva experi~
mental».

Nas provas intervieram, como arguentes, os srs. Professores
Drs. Oliveira e Silva e Vaz Serra, de Coimbra.

Também na referida Faculdade, prestaram, nos dias 4 e 5 de
Marco, as provas de doutoramente, os licenciados, srs. José
Andressen e Tomé Jorge Vilar, fazendo parte do jiiri os professores
de Coimbra, srs. Drs. Feliciano Guimardes e Liicio de Almeida.

As teses versaram sobre «Metabolismo da histamina» e «As
perfuragdes de ganglios tuberculosos para a arvore traqueo-bron-
quica e a sua importéncia na patogenia, evolugcdo e terapéutica
da via puimonar».

Os novos doutores obtiveram a classificacio de 18 valores.

Com grande solenidade, realizou-se na Universidade do Porto,
o doutoramento «honoris causa» do eminente professor espanhol,
Jiménez Diaz, que teve como patrono o sr. D. Nicolau Franco,
embaixador de Espanha em Portugal.

O elogio do doutorado foi proferido pelo sr. Prof. Rocha
Pereira. A Universidade de Coimbra esteve representada nesta
ceriménia pelos srs. Professores Drs. Jodo Porto e Mario Trincéo.

Tomou posse de assistente da Faculdade de Medicina de
Coimbra, o sr. dr. Ratil Azevedo Ferreira da Bernarda.

No Curso de Preparagdo para a Vida, realizado no C.A.D.C.,
proferiram conferéncias os srs. drs. Espirito Santo, sobre «Prepa-
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ragdo e vocagdo para o casamento»; dr. Anténio Henrique Elias
Vicente, acerca do «Paralelo entre a psicologia do homem e da
mulher»; e sr. dr. José dos Santos Bessa, que tratou de «A crianga,
centro de atengoes».

No dia 18 de Fevereiro, sobre a presidéncia do sr. Prof.
Dr. Novais e Sousa, o sr. Prof. Dr. Carlos Santos, proferiu nos
Hospitais da Universidade, uma conferéncia, de colaboracdo com
o sr. Prof. Teschendorf, de Colénia, sobre «Aspectos recentes do
estudo radiologico das vias biliares».

O sr. dr. Assis Pacheco, realizou na Associagdo Cristd da
Mocidade, em Coimbra, uma conferéncia sobre «Parto indolors,
com exibicdo de um filme sobre maternidades.

No dia 19 de Margo, o sr. Prof. Carlos Chagas, director do
Instituto Biolégico do Rio de Janeiro, proferiu, na Faculdade de
Medicina de Lisboa, uma ligdo subordinada ao tema «Fendémenos
de transmissdo do influxo nervoso».

No Instituto Portugués de Oncologia, o sr. dr. Luis Rego de
Aguiar, fez, no dia 3 de Margo, uma conferéncia sobre «Métodos
especiais de alimentagdo».

Também pronunciaram conferéncias, naquele Instituto, o sr.
Prof. Dr. Alvaro Rodrigues, que dissertou sobre «Impressces de
uma viagem ao Brasil e Argentina»; e na sede do Batalhdo n.° 4
da Legido Portuguesa de Lisboa, o sr. dr. Alvaro Andreia, que
versou o tema «Reeducacdo de mutilados».

O sr. Prof. Dr, Mario Simdes Trincio foi nomeado para desem-
penhar as funcbes de director interino do Instituto de Medicina
Legal de Coimbra.
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Nos Hospitais Civis de Lisboa realizou-se o concurso para
assistentes de Obstetricia e Ginecologia dos Hospitais Civis. O jiri
era composto pelos srs. Profs. Drs. Freitas Simdes e Joaquim
Fontes, drs. Mario Conde, Mendes Ferreira e Fortunato Lewy;
e os candidatos, srs. drs. Kirio Gomes, Ferreira Lima e Tibério
Antunes, foram aprovados, o primeiro em mérito absoluto e os dois
iltimo em mérito relativo.

FALECIMENTOS

Prof. Dr. Anselmo Ferraz de Carvalho

Faleceu em Lisboa, o sr. Dr. Anselmo Ferraz de Carvalho,
professor aposentado da Faculdade de Ciéncias de Coimbra e
figura de grande relevo na Ciéncia. Era pai do clinico sr. dr.
Anselmo Ivens Ferraz de Carvalho.

Prof. Dr. Alexandre Cancela de Abreu

Também faleceu em Lisboa, o sr. Dr. Alexandre Cancela
de Abreu, professor agregado da Faculdade de Medicina daquela
cidade.

Contava 67 anos de idade e era pai do sr. dr. Abel Cancela
de Abreu, director do Servico de Sangue do Hospital de Santa
Maria.

O saudoso extinto deixa varios trabalhos cientificos.

— Também faleceram, em Almada, o sr. dr. Augusto Edmundo
de Carvalho, de 54 anos, médico municipal e subdirector do Hos-
pital da Misericordia daquela localidade; em Setibal, o sr. dr.
Alvaro Gomes, de 43 anos, formou-se na Faculdade de Medicina
de Coimbra; em Alcobaga, o sr. dr. Anténio José de Almeida
e Sousa, de 69 anos, que foi médico em Rio Maior, Redondo
e naquela vila; em Beja, o sr. dr. Augusto de Oliveira e Sousa,
de 82 anos, major-médico reformado; em Viana do Castelo, o sr.
dr. Jodo Vitor Martins Viana, coronel-médico, antigo director do
Hospital Militar do Porto, e em Coimbra, a sr.* D, Maria da Luz
Gongalves, sogra do sr. dr. Bento Rodrigues da Silva Marques.

As familias enlutadas apresenta «Coimbra Médica» sentidas
condoléncias. '
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