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Sobre a difusdo do

Com uma reviséo critica
e da sua patogenia

I. INTRODUCAO
1. Conceitos infeccioso e hiperplisico.

Embora descricoes de doengas que possam enqua-
drar-se na descricio da leucémia sejam referidas pelos
historiadores da Medicina até aos recuados tempos de
Hipé6erates, os médicos, ao que parece, que pela primeira
vez se preocuparam com a natureza da leucémia encararam
esta doenca como uma séptico-pioémia (Craigie e Ben-
nett, 1845). No ano seguinte Virchow reconhecia que as
células nucleadas acumuladas no sangue eram diferentes
dos piocitos, e, para a distinguir da piémia, chamou-lhe
leucémia. Vinte anos mais tarde, Ehrlich (1866) chama
a atencdo para o caricter sistematizado da leucémia lin-
foide e, s6 cerca de trinta anos apés (1900), é que Naegeli
distinguia a leucémia mieldide, termos que ficaram desde
entao.

Com Naegeli inicia-se o periodo de interpretacio
citogenética do processo. Este autor, reconhecendo nas
células da leucémia aguda os elementos mais jovens (indi-
ferenciados) das linhagens hematopoiéticas normais, apa-
recendo a par de elementos ja completamente amadure-
cidos, considerou o processo como uma hiperplasia da
hematopoiese, introduzindo o conceito de hiato leucémico
para a falta, no sangue periférico, dos elos de ligacao
entre formas jovens e maduras. Esta interpretacio dava
conta de certos caracteres das leucémias como processo
hiperplésico, sistematico, multicéntrico, tipico, ndo agres-
sivo, nao infiltrante, nao metastasiante.

Tanto Virchow como Ehrlich e o proprio Naegeli
mantinham o caracter infeccioso do processo, ainda que
ndo lhe pudessem provar a contagiosidade. A tanto os
levava a impressao colhida do quadro clinico de tipo infec-
cioso, 0 achado de gérmens no sangue dos doentes graves
e ainda a comparacio com a leucémia aviaria, cujo caracter
infeccioso transparecia nos pequenos surtos epidémicos
e vinha sendo demonstrada experimentalmente por essa
altura (Ellerman e Bang, 1908).

S6 mais tarde, quando foram introduzidas na pato-
logia as nocoes de variacio da reactividade dos orga-
nismos em face de estimulos e noxas (alergia, imuni-
dade, etc.) é que se compreendeu que a bacteriémia dos leu-
cémicos graves, como dos aléuquicos, € uma infec¢ao secun-
daria mo organismo anérgico, tanto mais que nos pri-
meiros estadios da doenca nio se comprova a existéncia
de germens no sangue, 0s.quais, por outro lado, mao
provocam leucémia em animais.

2. A leucémia como entidade oncologica.

Talvez porque a leucémia aguda vem tornando-se
cada vez mais frequente, e portanto a sua observacao
mais fécil, e ainda porque se tomou mais consciéncia da
importancia do estudo das células, cuja estrutura e fun-
cionamento se comecou a conhecer mais na intimidade,
possamos compreender porque homens como Naegeli nao
tenham sido impressionados pelas notaveis diferencas en-
tre a célula proteiforme da leucémia aguda e o mieloblasto
da hemocitopoiese normal.

processo leucémico

da etiologia do processo
na escala celular

SERGIO DE CARVALHO, D. M. (?)

2. 1. Critério morfolégico puro.

Realmente antes que estas diferencas fossem re-
conhecidas num plano citolégico que as levou & homolo-
gacido com as células das neoplasias malignas, nas suas
linhas gerais esta comparacio tinha sido considerada no
plano clinico e anatomo-patologico, ainda numa época que
se imbricava com a das interpretacoes anteriores. Babes
(1902), Banti (1905) e Ribbert consideram as leucémias
como sarcomas de rapida difusiio e Mallory (1914) inclui
a leucémia linféide nos linfoblastomas. Apoiavam-se estes
autores para isso no caracter incuravel, curso fatal rapi-
damente progressivo, salvo remissoes espontianeas ou de-
terminadas por diversas terapéuticas (que de resto tam-
bém se observam ocasionalmente em certos tumores ma-
lignos mesmo ja com metastases); aparecimento nas
mesmas em circunstancias que determinam ou favorecem
a producao de neoplasias (traumatismos, como fracturas
Osseas, ac¢do de cancerigéneos virios, como os hidrocar-
bonetos, estrogéneos, radiacoes ionizantes, ete.); associa-
cdo com outras formas de neoplasia (pele—3 % ; mama
— 1,7 % ; ete.): coexisténcia com ou passagem a outras
formas tumorais (leucosarcoma, linfosarcoma, cloroma,
eritrosarcoma) e semelhanca histopatolégica, ete., ete.

A propria analise racional dos conceitos levaria a
s6 considerar a leucémia mieldide crénica como sistema-
tica, no sentido de que ela reproduz um sistema. «A ampli-
tude do poder formativo leucémico sé pode manifestar-se
integralmente onde toda a estrutura seja de origem leu-
cémica (e, além disso tipica) — nas metaplasias» e na
panmielosé croénica, ainda que em toda a mielose crénica
(leucémia miel6ide, megacariocitica, mielose eritrémica ou
policitémia) haja oscilacdes numéricas das varias linha-
gens. Mas «nas leucémias agudas todos os focos sdo cons-
tituidos por uma ftinica espécie celular e essa atipicas.

Ora a -observacao aturada dessa célula revelou a
existéncia de todos os requesitos pelos quais habitual-
mente reconhecemos as células neoplasicas: Relacdo
nucleocitoplasmica, volume e distribui¢do do aparelho
nucleolar, bem como da cromatina associada e relacdo
nucléolo-nuclear; distribuicio e quantidade do condrioma;
inhomogeneidade da basofilia citoplasmica e granulacdo
inespecifica neste, reticulo de cromatina; dimensdes gerais
e forma da célula; dimensoes gerais absolutas e relativas
e forma do ntucleo (formas bizarras, entalhes, cisuras,
vacuolizacoes), hipercromia da membrana nuclear, an-
gulo mitético, indice mitotico, atipias das mitoses (multi-
polaridade, assimetrias), aglutinacdo cromatica, distensoes
assimétricas, endomitoses, endopoliploidia, aneuploidia e,
finalmente, as alteracoes importantes dos cromosomas
(vacuolizacdo, descromatizacdo, despiralizacido, pontes e-

(1) O texto completo deste trabalho com documentacio mi-
crofotografica e bibliografia serd publicado em inglés noutro local,

(2) Hematologista do Departamento de Patologia do Doctors
Hospital, Cleveland Memorial Medidal Foundation, Cleveland, Ohio,
USA

Ex Assistente do Instifuto de Histologia e Embriologia da
Faculdade de Medicina de Lisboa; ex-Assistente e encarregado
da seccdo de Hematologia do Laboratério Central de Andlises
Clinicas do Hospital de S.to Anténio dos Capuchos; ex-Bolseiro
do Centro de Estudos de Endocrinologia e Embriologia do Instituto
de Alta Culura, Lisboa, Portugal. '
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pseudo-pontes, rarefaccao kalimatica, ete., ete.); sobre
estags niltimas voltaremos a propoésito da patogenia.

Todos estes sinais assinalados um a um nas células
leucémicas (Moeschline, Rohr, Heilmeyer, Rossle, P. Va-
lente, Burchenal, Wiseman, ete.) permitem estabelecer, no
estado actual do conhecimento, uma natureza meoplasica
segura para as células da leucémia aguda. Da sua com-
binacéo resulta o caricter proteiforme destas células que
dificulta de tal modo a sistematizacdo de tipo de leucémia
que bem se pode dizer que cada leucémia aguda tem uma
célula de aspecto diferente.

2. 2. Critério morfoquimico.

A este periodo citomorfologico puro seguiu-se natu-
ralmente a aplicacdo da orientacdo morfoquimica moderna
as células leucémicas. As observacoes mais antigas neste
campo datam da pesquisa dos sistemas de oxidases nas
células.

Storti, que se tem dedicado bastante & caracteriza-
¢do citoquimica de células de leucémia, acentua um achado
ja referido por Wachstein, Wislocki, Rheingold e Dempsey,
consistindo no grande aumento das granulacoes e massas
dando as reaccoes dos polisaciaridos pelos métodos tipo
McManus, nas células da leucémia linféide, em relacéo aos
linfocitos normais. Esta reaccio que, como se sabe, se deve
a grupos glicol-1-2 em regra existentes, em moléculas de
polissacaridos, da imagens semelhantes as que se obtém
pela coloracio metacromatica com o azul de toluidina.
Particularmente abundantes, em massas volumosas, nos
megacacrioblastos, existem em todos os outros blastos
sob a forma de finas gramulacées pulverulentas, inclu-
sivé nos eritroblastos jovens e nas células indiferenciadas
do reticulo (os hemohistioblastos de Ferrata); quando
se organizam em coacervados podem dar origem ga cris-
taléides (bastonetes de Auer). Atestam, como ji o tinha-
mos feito notar, o caracter nio diferenciado (no sentido
habitual) e nio podem tomar-se como caracter leucosico,
qualitativo pelo menos.

Numa tentativa de encontrar diferencas citoquimicas
entre granulocitos da leucémia mieléide crénica e gra-
nulocitos normais, Storti e colaboradores, por um lado
e Wachstein e Plum, por outro, referem um conteddo de
fosfatase alcalina manifestamente inferior nos neutréfilos
leucémicos em relacdo aos mormais; os baséfilos, aumen-
tados nesta doenca, conteriam mais glicogénio e mais
material sudanéfilo, que os normais. E preciso notar
quanto aos baséfilos que o seu aumento implica um desvio
para a esquerda no grau de maturacido (forma mais j6vens,
portanto com mais material glucidico). Quanto & fosfa-
tase alcalina sabemos tratar-se da expressédo citoquimica
dos enzimas fosforilantes que intervém, por exemplo, na
sintese protetca. Aqui, também, a maior quantidade signi-
fica maior juventude e portanto mada tem que ver com
a especificidade do processo. Geraldes Barba e col. mos-
traram, por exemplo que num mesmo individuo, portador
duma sepsis grave, a fosfatase alcalina mnos neutréfilos
aumenta na fase de grande neutrofilia e diminui quando
a féormula tende para o normal.

Assim pois, dos pontos de vista morfoquimico e
metabélico, nenhuma diferenca entre as células da leu-
cémia mieloide crénica e as da mielopoiese normal.

Quanto as células da leucémia aguda ja ha alguns
anos que Storti e col. vém distinguindo as que reagem
ao Sudan, e que homologa aos mieloblastos e aos promie-
locitos, mais proplasicos portanto, e as completamente
sudanofilas e portanto profundamente anaplésicas. Este
resultado é semelhante ao que se obtem com as reaccoes
peroxidativas; como mostramos, a sudanofilia parece estar
ligada a uma estrutura ferroporfirina-globina; assim a
Hb, que tem propriedades peroxidasicas, é igualmente su-
danéfila; como, por outro lado, dado que o resultado da
aplicaciio desta reaccio é sobreponivel ao das oxidases
nas células leucémicas e normais da série mieldide, con-
clui-se que nestas devam estar em causa sistemas de cito-
crémios. Sendo a producio destas substancias um sinal de
diferenciacdo maturativa (proplasia) compreende-se que as

células atipicas da leucémia aguda nio devam conté-las
por a sua diferenciacdo nio ser maturativa mas oncolo-
gica (displasia). Para Amano é caracteristico da dife-
renciacdo hemoblastica a producdo de hemes nestas célu-
las. As da série branca produzem hemes do tipo das
oxidases (citocrémios, ete.), as da série rubra produzem
heme do tipo hemoglobina.

Na displasia neoplasica tanto paraleucoblastos como
paraeritroblastos (leucose aguda e eritrose aguda) cada
célula deixa de produzir o respectivo heme. Realmente,
assim como os paraleucoblastos dao negativa a reaccio das
oxidases, as paraeritroblastos ndo mostram absorpcio al-
guma na banda de Soret.

£ importante que estas observacoes concordam com
o metabolismo anaerébio destas mesmas células; a ausén-
cia de citocrémios ndo permite a utilizacdo do oxigénio
molecular livre; é de presumir que a pesquisa citoqui-
mica de sistemas de deidrases seja particularmente fru-
tifera e ntil nestas células.

O emprego do sudan pode no entanto ser particular-
mente Gtil ma distin¢do de linfocitos e micromieloblastos.

Determinacoes microfotométricas do acido desoxiri-
bonucleico (ADN) por Marinone revelam que s6 0os micro-
mieloblastos contém cerca de metade da quantidade deste
acido que os mieloblastos e os paramieloblastos que con-
teriam o mesmo ; aquelas células seriam portanto hapléides.
Contudo estas observacoes baseiam-se na microcolorimetria
da reaccio de Feulgen. E sabido que esta reaccio, de
grande valor citoquimico, requer uma técnica extrema-
mente rigorosa para dar resultados iguais a si mesmos
do ponto de vista quantitativo. Por outro lado, por razoes
pouco conhecidas, nficleos como os dos mieloblastos e
mielocitos, linfoblastos, megacarioblastos e megaloblastos
podem ser Feulgen-negativos.

Pode ser que observacoes recentes sobre a descro-
matizacdo de nucleos sob a accdo de varios agentes (irra-
diacdo por neutrdes, tripaflavina, choque térmico, ete.),
por Resende e col., possam vir a explicar este fenémeno.

Determinacoes microfotométricas da absorpcido no
UV na leucémia humana por Thorell, tinham' indicado
maior quantidade para os cromosomas em mitose, concor-
dando com apreciacoes idénticas de Polli sobre os préoprios
cromosomas isolados e com as de Peterman e Mason na
leucémia experimental.

Mais importantes sao as determinacoes microquimi-
cag de Davidson, Leslie ¢ White que encontram as mesmas
quantidades de ADN nas células leucémicas e normais e
um aumento do ARN a favor das leucémicas, ja antevisto
pela intensa pironinofilia do citoplasma e nucleélos, bem
como a absorpcdao no UV destas células. Polli acha que
os cromosomas das células leucémicas contém também
maior quantidade de 4cido ribonucleico que os normais.
Como veremos, ao discutir a patogenia da doenca no plano
celular estas variacoes podem explicar-se pelos fenémenos
cariolégicos especiais que tém lugar nestas células como
nas tumorais.

2. 3. Critério metabolico.

Se considerarmos os dados sobre o metabolismo das
células da leucémia mieldide crénica pode parecer-nos que
o seu metabolismo (os das mais jovens) se assemelha
mais ao das células embrionarias do que as neoplésicas.
Porém, nas células da leucémia aguda a auséncia dos sis-
temas oxidasicos implica um metabolismo especial; a fos-
forilacdo nao-oxidativa, a dissociacio das funcoes oxidante
e fosforilante, com todas as consequéncias termodindmicas
que dai advém.

Afirmar, como anteriormente, que as células da leu-
cémia crénica nio se distinguem das normais, nio é negar
a existéncia das pequenas atipias incipientes ja encon-
tradas, por certos autores, nas células do reticulo; é dife-
rente, porém, do que imaginar, como se vinha fazendo,
que essas atipias representavam para a neoplasia benigna
a sua caracteristica oncolégica, como as grandes atipias
a atestam para a meoplasia maligna.



- O MEDICO

795

O interesse dessas pequenas atipias estd na detecgdo
precoce da malignizacdo na escala celular. Consideram-se

como tal o aumento nitido do aparelho nucleolar e da |

cromatina, e portanto dos acidos nucleicos no nticleo, pelo
‘que o padrao cromatinico quer no corte quer no esfregaco
adquire uma feicdo diferente; Hess detectou mesmo lesoes
metaboélicas minimas; nos carcinomas e nos papilomas,
sobretudo na forma denominada carcinoma in situ, jun-
tam-se ainda outros caracteres (solucdo de continuidade
da basilar, ete.) que os histopatologistas utilizam para o
diagnéstico do cancro latente.

3. Owutros possiveis factores na génese da leucéemia.

Substituida a nociio de suspensio da maturacio, que
ainda vem permanecendo nalguns espiritos, pela de mali-
gnizacdo da célula indiferenciada do reticulo-endotélio, os
problemas causais tornam-se genéricos dos das neoplasias.

Ha ainda alguns autores que se insurgem contra a
catalogacdo das leucémias entre as neoplasias. Perante
©o argumento de Hoogstraten, por exemplo, de que a célula
da leucémia aguda, cultivada in vitro, pode mostrar capa-
cidade diferenciadora no sentido hemoblastico, se sal-
varmos a critica de que pode tratar-se de tipos mielo-
blastico e promielocitico, ndo deixa de impressionar-nos
a veemeéncia com que aquele autor, com base nas suas
observacoes, repele para a leucémia a natureza neoplastica.

Niao devemos tomar efectivamente a nocdo imediata
<da natureza oncolégica da leucémia pela explicacio total
da sua etiopatogenia. Tal como para a dos tumores em
geral ela necessita de nocbes adicionais por forca irre-
cusaveis.

Assim, dadas as acgoes das secrecoes cortico-suprar-
renais e hipofisarias sobre os tecidos linféide e mieldide
nio é de estranhar que a suprarenalectomia aumente a
transmissibilidade da leucémia no rato, que nos doentes
de leucémia a excrecio urinaria dos 17-cetosterdides esteja
diminuida, traduzindo uma insuficiéncia daquelas glan-
dulas (consequéncia de malignidade local?) e que o tra-
tamento com certas hormonas destas glandulas induza
Temissoes importantes mesmo nas leucoses agudas. £ pos-
sivel que os acidos linfocéntrico e mielocéntrico de Miller,
na urina, estejam relacionados com substancias deste tipo.
O proprio Naegeli considerava a leucémia como doenca
determinada por transtornos da correlacao dos 6rgaos he-
matopoiéticos devida a perturbacées funcionais irreversi-
veis das glandulas de secrecio interna.

Esta relacio é da maior importéncia na fisiologia
normal do tecido linféide. O mecanismo da interferéncia
daquelas hormonas tudo indicava ser a influéncia sobre
a sintese proteica intracelular. Trabalhos recentes de
Barron e col. mostram que a incorporacio de 2P nos
4cidos nucleicos de linfocitos normais e de paralinfoblastos
de linfosarcoma em suspensio, tn vitro, é inibida pela
adicdo de cortisona. A inibicdo é no entanto complicada
pela anomalia metabélica tipica das células tumorais, a
respiracio eminentemente anaerébia. Assim, enquanto que
normalmente a incorporacio de P mos 4cidos nucleicos
requer a presenca de oxigénio, nas células do linfosarcoma
oxidacdo e fosforilacdo estao dissociadas. Como a inibigao
pela cortisona continua a verificar-se é de supor que este
composto interfira na fosforilacao.

Outro exemplo da influéncia hormonal no desenvol-
vimento de tumores é o do cancro mamério do ratinho;
o factor do leite s6 desenvolve -tumor quando ha uma
certa taxa de foliculina circulante.

Também a constituicdo genotipica é importantissima
‘no aparecimento de formas tumorais. Mas esta como vere-
mos explica-se & luz da fisiologia celular.

Pospondo outras interpretacées menos consistentes
para a origem da leucémia (reaccdo a uma granulocitolise
por paralelo com a reaccdo eritroblastica da hemdlise
ou eritrocitolise, Alessandrowicz; desiquilibrio entre subs-
tancias leucocitica-anti-leucocitica, Bessis e Daudet, Bier-
man e col., etc.), passaremos agora & andlise da nogio mais
importante dada nos 1ltimos tempos para o esclarecimentd

da origem da leucémia, depois do reconhecimento da sua
natureza neopldsica. Referimo-nos ao que correntemente
se chama a hipétese do virus.

4. Introdugio ma patogenia da doenga da nogao
da existéncia de wma particula «infectante» res-
ponsdavel pelo desencadeamento e persisténcia da
malignizacdo celular. A impropriamente cha-
mada, hipétese do virus.

Neste local vamos dar apenas os conhecimentos que
levaram ao estabelecimento dessa nocdo. Ao tratar da
patogenia do processo na escala celular perceberemos
melhor o seu verdadeiro significado biolégico.

Em 1908, Ellermann e Bang mostraram que a lin-
fomatose avidria pode ser transmitida por filtrados ace-
lulares de extractos de o6rgios linfomatésicos e que ha
pequenos focos desta epizootia. 3

Alguns anos mais tarde Rous descobre um fenémeno
semelhante para o sarcoma das galinhas. «Com o sar-
coma das galinhas pode suceder que em certas passagens
nio se consiga o isolamento de um virus isolavel nas ante-
riores e nas seguintes.

Engelbreth-Holm e Frederiksen, (nfo citades por
Gross), partindo da observacao de que o virus da leu-
caemia gallinarum pode ser inactivado por oxidacio e
reactivado por reducdo, tentaram isolar o virus leucé-
mico do ratinho ao abrigo da oxidacio e obtiveram, pela
injeccao do filtrado uma antecipacao notdivel da leucémia
espontdnea da estirpe com que trabalhavam, o que parece
provar a presenca de um virus no ultrafiltrado, tanto mais
que esta accdo é anulada pela oxidacao.

Por outro lado, estd demonstrado que certos papi-
lomas e fibromas do coelho susceptiveis em determinadas
condicoes de se transformarem em carcinomas ou sar-
comas (os tumores de Shope) sdo determinados por um
virus; sendo interessante motar que este virus é isolavel
nas fases fibroma e papiloma mas nao nas fases sar-
coma e carcinoma.

Um virus com que trabalha Engelbreth-Holm d4 na
galinha quando é injectado mas veias, a maior parte das
vezes leucémia e, se for injectado por via hipodémica ou
intramuscular, mais frequentemente sarcoma, estando de-
monstrado que se nao trata de uma mistura de virus mas
de um virus unico». :

A transmissibilidade da linfomatose avidria por fil-
trados acelulares era aparentemente incompativel com a
falta de contagiosidade. Animais sdos colocados ng mesma
gaiola que animais leucémicos nao adquirem a doenca.

Além disso as tentativas de transmissdo da doenga
entre mamiferos e sobretudo de homem para homem e
do homem para animais nfio lograram produzir mais que
sintomas incaracteristicos nio aparentados com a leucé-
mia. Mas Magro, no entanto, afirma ter conseguido pro-
vocar leucémia em cobaais pela inoculacdo de células de
leucémia humana em lesdes cutaneas de escarificacio.
Magrassi e col. e Torrioli e col. inoculam com resul-
tado na corioanalantoideia de ovos de galinha ultrafil-
trados de células de leucémia humana, desde que se obser-
vem um certo niimero de condicoes (sangue muito recente
de doente nio tratado e rico em células, inoculacdo em
ovo recém-posto, fazendo que o inéeculo alcance logo a
cicatricula, e inoculando s6 nos meses de verdo e outono).
Uma vez adquirida a doenca na galinha aquela pode trans-
mitir-se por ultrafiltrados de sangue e extractos embrio-
narios dos doentes.

Estas experiéncias, bem como a facilitacdo da cul-
tura de outros virus (influenza, encefalomielite) por
inoculacio de ultrafiltrados de células leucémicas e de
reticulosarcoma em cobaias e gatos (Magrassi, Sakamoto,
Petzetakis), sdo a favor da existéncia de um virus na
leucémia humana.

Mas foram os trabalhos de Ludwik Gross, nestes
tltimos anos, que sem duvida trouxeram a maior contri-
buicio para o esclarecimento da natureza a virus da
Jeucémia num mamifero, o rato. Além de provarem a
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existéncia de um virus como agente causal da malignizacio,
os seus trabalhos introduziram na patologia infecciosa
dos animais superiores um conceito ja conhecido para
certas viroses dos insectos e das plantas, a nocao de que
os virus podem transmitir-se sob forma inactiva duma
geracio para a outra directamente pelos gametas, s6
ocasionalmente causando sintomas de doenca, a chamada
pelo autor, transmissdo vertical, por oposicdo ao tipo
comum de contigio, ou transmissdo horizontal.

Os trabalhos de Gross partiram duma importante
observacdo de Cottral e outros sobre a transmissdo da
linfomatose das galinhas de uma geracdo para outra a
partir dos ovos embrionados.

As galinhas que contém o virus da linfomatose e o

transmitem pelos ovos as suas geracbes podem nido mos-
trar sintomas de doenca na altura em que poem 0s 0OVOS;

no entanto que estes sdo virulentos mostra-se pelo facto
de que ultrafiltrados destes ovos podem transmitir a
doenca a outros animais susceptiveis. Os pintos nascidos
desses ovos podem ndo mostrar nunca a doenga e, no

entanto, transmiti-la na anfimixia a outras geracoes,,

podem também desenvolver leucémia, apesar de que esta
s6 aparece quando alcancam o estado adulto. Se, ou por-
que o animal morre antes de atingir este estado, ou porque,
por razbes varias, a activacio do agente ndo chega a
processar-se, a doenca salta uma ou mais geracoes e assim
se perde a pista da transmissido. Ponto importante é o

de que a receptividade dum animal se limita aos primeiros .

dias ap6s o nascimento, factor de precocidade que ji encon-
tramos nas experiéncias de Torrioli e Magrassi e que vai
ser decisivo nas de Gross.

Este autor, aplicando ao rato o critério de Cottral
para a galinha, partiu de duas estirpes, uma, a Ak que
revela uma grande susceptibilidade para o desenvolvi-
mento da leucémia esponténea, e outra, a C3H em que
esta susceptibilidade
filtrado de érgaos de animais leucémicos Ak em recém-
-nascidos de menos de 12 horas, da estirpe nao susceptivel
(C3 H), obtém leucémia em percentagem elevadissima,
apos 5 a 18 meses a partir da inoculacio. Este éxito, em
face dos insucessos de Duran-Reynals e Waters, que ino-
culavam ratos com 1 e 2 dias e mais, s6 foi posswel pela
inoculicdo precocissima.

Para continuar o paralelo com as experiéncias de
Cottral, Gross foi inocular ultrafiltrados de extractos de
embrido de animais sfos da estirpe susceptivel (Ak) em
recém-nascidos da estirpe nio susceptivel, e obtém os
mesmos resultados que com ultrafiltrados de células leu-
cémicas; isto prova que animais sdos mas pertencendo
a uma estirpe susceptivel transportam o virus; A nocio

de susceptibilidade torna-se equivalente de conveccio de

virus. A transmissio pelos gametas infectados manifes-
ta-se aqui e além mnos elementos do pedigree consoante a
chance da activacio do agente.

Tais sio os tracos gerais das notdveis experiéncias:

de Gross. Naturalmente muitas outras observacoes se
proporcionaram a este autor, uma vez de posse destas
novas nocoes; dentre estas queremos ainda salientar duas
outras importantes. Em primeiro lugar o facto de que
alguns animais inoculados em vez de desenvolver leucémia
mostram tumores de outras espécies com uma constancia

e regularidade para além da coincidéncia, outros conjugam!

leucémia e outros tumores.

Outra observacio foi a revelacdo no citoplasma de
células leucémicas e seus ultrafiltrados, com o microcépio
electréonico, de particulas de 20 a 200 m p. de didmetro,
agrupadas em cachos, outras isoladas, arredondadas, que,
sob reserva, o autor intepreta como sendo o préprio agente
causal.

Esta observacdo adquire maior sentido se a com-
paramos com as de outros autores. Em 1947, Claude,
Porter e Pickles descreveram imagens electronomicros-
copicas do virus do sarcoma de Rous; em 1950 um grupo
de investigadores franceses de varios institutos, reunidos
para este fim, estudaram as células da leucémia humana
e constatam a existéncia nas da leucémia aguda de gra-

é desprezivel. Inoculando um ultra-

nulagoes com o tamanho médio dos microsomas (130 my.)
agrupadas em cadénulas ou cachos; lembramos que estas
imagens, também encontradas para os préprios microso~
mas, comparadas a culturas de estafilococos, sdo interpre-
tadas como figuras de multiplicacdo. Forcoso é acentuar
que tanto quanto a microscopia electrénica permite carac-
terizé-las, estas particulas ndo sdo especificas da leucémia
aguda, em que alids aparecem em extraordinaria quanti-
dade, mas encontram-se ainda nas células de outros tumo-
res e outras células infectadas por um virus. Sdo antes a
expressdo da estrutura descontinua, particular, do cito-
plasma; porque correspondem a particulas ricas de acido
ribonucleico a sua acumulacio traduz um metabolismo
proteico muito activo; se este ARN é qualitativamente
diferente ou mao é impossivel responder por este meio.
E interessante que Litwis e Leibowitz chegam a chamar
virocitos a grandes células de aspecto linféide, de eito-
plasma anormalmente baséfilo, nicleo mais indiferenciado
e aparelho nucleolar desenvolvido (expressoes morfologicas
de metabolismo proteico activo), as quais aparecem com
frequéncia no sangue periférico de muitas doencas em
que é de supor que esteja em causa um virus (mononu-
cleose e linfocitose infecciosas, hepatite aguda, herpes
zoster e simples, pneumopatias, robéola, sarampo, etec.).

Observacoes multiplas, como a da leucémia no gado
bovino, caprino e ovino, e referéncias de clinicos que
encontraram familias com elevada mortalidade por leu-
cémia (4 numa de 7 e 5 numa de 8 pessoas, sendo fre-

' quentes 2 e 3 casos), juntamente com o conhecimento, agora

mais claro, da leucémia aviaria e do rato, a semelhanca
do processo patolégico nos animais e no homem, levam
a supor para o homem uma origem semelhante. Esta
inferéncia por analogia é a tinica tentativa que de momento
se pode entrever para o esclarecimento da etiologia da
leucémia humana dado que experiéncias como as de Gross
no homem, 6bviamente, ndo sdo de considerar ().

II. OBSERVACOES PESSOAIS

A observacdo repetida de esfregacos de medula
ossea da leucémia aguda, bem como de sangue periférico
desta doenca, de esfregacos de génglios (esfregaco de
impressao e esfregaco por extensio de suco ganglionar),
de baco e medula 6ssea de reticuloses e reticulosarcomatose,
permitiu-nos encontrar com grande constancia e regula-
ridade, retalhos citoplasmicos, completamente livres e iso-
lados das células. Sdo arredondados, conservando muitas
vezes a estrutura citoplasmica das células de que provém.
Se estas células contém finas granulacoes azurdfilas ou
os coacervados dos bastonetes de Auer, também aqueles
retalhos os contém ; se é uma bossofilia homogénea, aqueles
aparecem como massas baséfilag homogéneas extrudidas
das células; sdo de tamanho variado (4 a 10 p de dié-
metro) em geral arredondadas, globulares, 0 que mostra
que mantém ainda elevado grau de organizacio estrutural
que lhes confere tensdo superficial de tipo membrana.

(1) Nesta altura, em que estdo tratados os principais carac-
teres das células leucémicas queremos manifestar o nosso desa-
cordo com os autores que consideram a leucémia mielGide crénica
como a fase benigna desta entidade oncolégica. A leucémia mie-
16ide croénica € hiperplasia sistemdtica desencadeada por mecanis-
mos humorais; nédo termina sistematicamente em leucémia aguda
embora esta malignizacio seja mais frequente e mais «f4cily sobre
este reticulo esgotado, tal como nas aplasias medulares. muitos
doentes morrem por malignidade local das infiltragBes antes que
se manifeste a malignidade vera; nio encontramos nag suas cé-
lulas mem os caracteres morfoquimicos nem fisiolégicos (atipias,
anaerobiose) mesmo em menor grau, nem para elas se demonstra
a existéncia de material infectante no citoplasma; de resto em
que célula. devemos procurar estes caracteres blastomatésicos? no
mieloblasto? no promielocito? noutra forma intermédia? no gra-
nulocito? mna linhagem megacarioctica? ou na eritropoiética, as
quais todas podem aparecer nesta doenca? Leucémia aguda e leu-
cémia cronica, leucaemia sensu strictissimu e leucaemia sensu latis-
simu aparecem-nos como duas entidades nosolégicas distintas, em-
bora remotamente relacionadas pela origem comum na célula do
reticulo.
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Nalguns casos de leucémia e num de sarcoma de
Hodgkin, por nés estudado, no produto de puncio gan-
glionar pudemos mesmo seguir algumas imagens de extru-
sdo destes glébulos circulantes, o que nos autoriza a afir-
mar a sua proveniéncia a partir daquelas células. A subs-
tancia baséfila mostra-se como que centrifugada na gemu-
lacdo citoplasmica que por estrangulamento do pediculo
que a liga a célula se liberta progressivamente desta.

Num filme de Bessis sobre células de leucémia aguda
fotografadas, in vivo, com contraste de fase, pudemos
igualmente observar imagens de contraccio activa do cito-
plasma de que por vezes resultava a expulsio de massas
protoplasmicas que tomavam, quando livres, forma arre-
dondada.

Sedimentando sangue leucémico pipetdmos por ten-
tativas as varias camadas do sedimentado; na camada
do plasma turvo, juntamente com as plaquetas e por cima
dos leucocitos, encontramos uma aglomeracio de massas
arredondadas que parece corresponderem a uma concentra-
cao dos retalhos citoplasmicos em questdo. Sdo tanto mais
abundantes quanto maior é o nimero de células leucé-
micag circulantes; nas grandes leucocitoses periféricas
podem contar-se, pelo método de concentracio atras des-
crito, até 10°/mm? Nas leucémias subleucémicas sio ra-
ros, passando despercebldos na dispersido do esfregaco.
E preciso observar varios esfregacos do mesmo caso para
se alcancar a probabilidade de observar algum. Sio ainda
tanto mais abundantes quanto maiores sio as células,
mais abundante o citoplasma e mais baséfilo este. Por
esta razao, tornam-se particularmente evidentes nos casos
de retlculosarcoma em que aparelho nucleolar e basofilia
citopldsmica, extraordinariamente desenvolvidos, atestam
uma producio profeica massica e incontrolada.

Pelas razoes apontadas passam por vezes desperce-
bidos nas leucémias de micromieloblastos, e noutros tipos,
em que o citoplasma é exiguo e pouco basofilo. De resto,
ainda quando se retinem as condicboes que aparentemente
favorecem o seu aparecimento, a sua quantidade é variivel
de caso para caso.

ITI. DISCUSSAO DAS OBSERVACOES PESSOAIS

A ideia sobre o possivel significado destas formacoes,
a que outros autores tém feito leves referéncias sem lhes
atribuir qualquer importancia na difusio do processo leu-
cémico, proveio-nos do facto de que por sorte foi-nos dado
observar no Karolinska institutet o material de experiéncia
sobre a eritroleucose das galinhas que ali estd a realizar
Pontén e col. Estes autores mantém uma estirpe de gali-
nhas White-Leghorn que hid mais de dez anos nao mani-
festa sinais de leucose espontanea.

Uma estirpe de virus de leucose das galinhas, cedida
por Engelbreth-Holm, provoca sistematicamente a leucose
naqueles animais, Esta leucose provoca a morte em poucos
dias com infiltracoes celulares massicas em todos os 6rgaos;
a acumulacio de células no sangue é em tal quantidade
que uma amostra de sangue é quase uma suspensio pura
de célulag leucéticas. .

Tivemos ocasido de observar estas células. Sio eri-
troblastos muito jovens com sinais de atipias que fazem
lembrar os paraeritroblastos da eritromielose aguda hu-
mana. Como estes, ndo mostram tracos de absorpcio de
heme quer no citoplasma quer no ntcleo, quando os obser-

(4]
vamos a 4150 A.

Ora entre eles encontramos, com extraordinaria
abundéncia, glébulos citoplasmicos livres, arredondados,
em tudo semelhantes aos que vinhamos observando nas
leucoses humanas. Circunstancias analogas as anterior-
mente descritas, citoplasma abundante e fortemente baso-
filo, grande nimero de células, favorecem o seu apare-
cimento.

Pode imaginar-se que a libertacdo dos retalhos cito-
plasmicos seja um artificio de técnica; a manipulacdo do
sangue no esfregaco desagregaria mecamcamente o cito-
plasma, anormalmente fridvel, destas células. A esta cri-

tica temos a opor o seguinte. £ certo que o citoplasma
carregado de substancia baséfila é mais friavel pela sua
natureza particular. Com efeito a acumulacao de parti-
culas, microsomas, mitocondrias, distende as malhas do
citoesqueleto e cria condigoes de menor resisténcia me-
canica (o chamado por Kosterlitz citoplasma labil) ;
multiplicacdo e acumulacio excessiva dos microsomas tem
de levar, ou a expulsao duma parte destes (tal como nas
secrecoes merdcrinas e apocrinas) ou a paralizacio e
morte celular. A producéo destes retalhos néo é de modo
algum um processo novo em citologia e representa um
aspecto particular de excrecio apos secrecido. Além disso
pudemos, como se disse, seguir por vezes em imagens cito-
légicas, o processo da sua libertacio.

De resto, ainda guando este processo nao represente
um fenomeno constante e regular, por parte de células
vidveis, o mecanismo da reinfeccdo substancial prevalece
porquanto as células leucémicas, de vida média curta, ao
desagregar-se libertardo fatalmente material infectante.

Finalmente, uma vez suposto que o material infec-
tante que podem transportar é de natureza microsémica,
logico é supor que estes glébulos citopliasmicos se desa-
greguem eles mesmos. deixando de ser visiveis, e libertem
o seu material infectante submicroscopico s6 detectavel
por meios indirectos.

Precisamente as experiéncias de Pontén, que presen-
ciamos, consistiam em separar os ntucleos destas células
por ultracentrifugacéo e procurar em que fraccio celular
estava contida a capacidade de transmissdo da leucose.
As experiéncias mostraram que a infectividade pertence
a fraccdo citopldsmica, como era de esperar, e que essa
infectividade é aproximadamente a mesma que a das cé-
lulas totais desintegradas, calculada por unidade de
azoto total.

Conjungando estes dados com determinacoes micros-
pectrograficas por Thorell nas mesmas células leucémicas,
estes autores alecancam a importante concluséo de que pelo
menos uma grande parte do virus estd estruturalmente
relacionado com o acido ribonucleico do citoplasma. Logo
portanto, os pedacos de citoplasma basoéfilo libertados
devem ser infectantes.

1. Sobre a difusdo do processo lewcémico.

Como atris se disse, um ponto magno na discussio
da etiopatogenia da leucémia é o seu modo de erupgao e
difusdo. Rohr, como é sabido, sustenta a origem unicén-
trica e a propagacio por metastases. Assim, na leucémia
aguda, segundo ele, a doenga comecaria por um foco cir-
cunscrito, quase sempre medular; a sustentacio desta
hipétese implica suposicdes adequadas sobre se os capilares
da medula estao abertos ou fechados e se a hematopoiese
€ intra- ou extravascular. A nés quere-nos parecer que
este problema carece de sentido; tanto a célula do reti-
culo circumecapilar como aquela que se endoteliza para
constituir a proépria parede capilar, sdo potencialmente
hematopoiéticas e podem igualmente malignizar-se; a sua
multiplicacdo forma sempre noédulos de células redondas
que, ou se desprendem pura e simplesmente para a corrente
sanguinea, ou se evadem pelas fenestras dos capilares
sinuséides ; a.razdo por que normalmente passam sobretudo
células maturas é a de que sendo a hematopoiese essencial-
mente focal, nodular, a maturacdo faz-se centrifugamente
em cada foco (como nos centros germinativos dos foli-
culos linféides), de modo que sdo as células mais perifé-
ricas, portanto as mais maduras. que primeiro se des-
prendem do nédulo; o aparecimento das varias formas no
sangue depende do «comprimento de onda» de cada fase de
maturacio em relacdo ao epicentro genético. Na leucémia
aguda todos os focos sdo constituidos por uma tnica espé-
cie celular, e essa por atipica, nao reproduz o sistema.
Portanto as células que passam sao estas e mais as que
ainda possam derivar de focos de normopoiese que per-
sistam.

Se as células leucémicas contém mo seu citoplasma
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material de tipo virus que pode infectar organismos, é
logico admitir que circulando no sangue e libertando peda-
cos de citoplasma estes possam transportar a toda a
parte em que exista o reticuloendotélio a causa malignizante
de novas células genotipicamente susceptiveis. Esta auto-
reinfeccio fecharia o ciclo da propagacio e explicaria a
difusdo e a persisténcia do processo.

Esta interpretacio é evidentemente uma hipotese de
trabalho enquanto nio se demonstrar para o caso espe-
cial da leucémia aguda humana a infectividade do cito-
plasma das células leucémicas. No entanto vamos ver que
é uma hipétese irrecusavel por importantes argumentos
que militam a seu favor.

Que se produzem substancias especiais no plasma
no decurso da leucémia aguda demonstra-se pela presenca
de paraproteinas, segundo Wuhrmann muito semelhantes
as que se produzem na mielomatose, por exemplo. Estas
paraproteinas sao o resultado de sinteses anémalas nestas
células, em relacdo com g basofilia nucleica. Taig proteinas
nio sao elas mesmas infectantes visto que o material
infectante presupbe, como o virus, uma organizacio es-
trutural, particular. Por .isso, sé retalhos do préprio ci-
toplasma podem preencher esta condicao. Damos, em con-
sequéncia, importdncia & presenca destas formacoes no
sangue destes doentes: massas citoplasmicas chegadas a
contacto de células do reticulo sdo metabolizadas e assi-
miladas por estas células, provocando a displasia mali-
gna pelo mesmo mecanismo pelo qual a introducao pelos
gametas no zigoto, tornado organismo, levou a infeccao
potencial primitiva de algumas célulag do reticulo, con-
ceito que serd melhor compreendido depois de analizado
o mecanismo da malignizacdo celular.

Como o faz notar Resende, se existem nos humores
biocatalizadores morfogenéticos ou substiancias com poder
diferenciador ou mutagénico, semelhante aquele que ori-
ginou a neoplasia primitiva, estas mesmas substancias
podem dar lugar a novos tumores noutros pontos. Este
processo pode fazer-se por metastase celular, como é con-
senso classico, mas também por difusdo de substancias
cancerigéneas. Lembra a proposito que a metastase ce-
lular é inoperante nos tumores das plantas devido ao
tipo de vasos e cita Marquardt que refere que o desen-
volvimento de metastases nao consiste s6 no transporte
de células desprendidas mas também pode provir <auf
stofflichem Wegge».

Um dos pontos de maior interesse da nossa inter-
pretacdo da persisténcia e difusdao do processo leucémico
(metastase substancial), estd em que esta hipétese se
concilia inteiramente com os dados dos trabalhos de Gross
atras referidos.

Pela prépria natureza das suas atipias as células
leucémicas, cujas mitoses nio sdo vidveis, ndo se multi-
plicam- indefinidamente, como frequentemente se imagina;
de mitoses assimétricas e multipolares, com aglutinacoes
crométicas, descromatizacao e pontes anafasicas, etc., nao
resultam células que possam redividir-se e propagar o
processo indefinidamente. Por outro lado, as particulas
virulentas, essas autoduplicam-se indefinidamente; elas
portanto é que podem propagar o processo. Uma vez que
é conhecida a sintese proteica em células enucleadas, du-
rante algum tempo (Acetabularia, Haimmerling), pode até
admitir-se que se propaguem até nos retalhos citoplas-
micos descritos.

Exemplos de transmissdo citoplasmica de particulas
de célula para célula e de geracdo para geracido nio sio
raros. Tais casos, de aparente hereditariedade citoplas-
mica, foram sendo esclarecidos como estando sob a depen-
déncia dos cromosomas e dos genes. Estdo neste caso as
particulas K do paramécio e mais especialmente as do can-
cro mamdario do ratinho devido a um factor semelhante
a um virus. Estas particulas participam da natureza dos
genes ¢ dos virus visto que sdo, constituidas por nucleo-
proteinas e tém poder de autoreproducao. Por outro lado
os microsomas do citoplasma correspondem a todas estas
propriedades. A transferéncia de granulos capazes de
autoreproducio para um citoplasma diferente, poderia
originar um sintoma de doenca, como os virus. Estas

particulas auto-reprodutoras, nucleoproteicas e capazes
de causarem sintomas de doenca ter-se-iam tornado em
virus.

Experiéncias de Sonneborn sobre a influéncia das
particulas K do citoplasma de certas paramécias sobre a
aquisicao de certos caracteres por parte daqueles e as
observacoes recentes sobre o mecanismo da inducdo mor-
fogenética em embriologia, mostram. que os microsomas
ou plasmagenes ou outras particulas submicroscopicas
ribonucleicas no citoplasma sao os responsaveis pela dife-
renciacio celular.

Nao podendo analizar aqui estes dados de grande
amplitude ja, limitamo-nos a utilizar as suas conclusoes.

Nos fenémenos de indugio de um tecido por outro
tem-se observado a migracio de particulas de tipo virus-
-microsoma do indutor para o induzido e ha quem utilize
a expressao de «caracter infeccioso» para o processo.
No entanto ninguém admite que a embriogenia se pro-
cesse por meio de virus, no sentido virologico estricto
actual.

Néao podemos, por que isso nos levaria demasiado
longe, examinar agora em detalhe a multiplicacdo intra-
celular dos virus. Sabe-se que os virus diferem profun-
damente na estrutura havendo-os de grandes dimensoes
e composicao quimica complexa até os que parece nao
serem mais do que moléculas de nucleoproteinas. No pri-
meiro caso podem dar corpos de inclusdo que ficam a
assinalar a sua presenca nas células; no Wltimo caso
nada os distingue microscopicamente; com a microscopia
ordinaria confundem-se com a basofilia nucleica ou com
as estruturas absorventes no UV, com a microscopia elec-
tronica confundem-se com os microsomas. S¢ sabemos da
sua existéncia por meios indirectos.

2. Patogenia da leucémia aguda na escala celular
2. 1. Cielo fisiologico do metabolismo proteico

Com substancias vindas do exterior o citoplasma
das células do reticulo elabora produtos simples, tais
como aminoacidos, bases pentoses, etc., uma parte destes
produtos pode conservar-se no citoplasma sob a forma
de reservas destinadas a fabricacao doutras substancias
(material azurdfilo?), outra parte atravessa a membrana
nuclear, difunde-se no nucleoplasma e passa para o nu-
cléolo onde se da a sua conversdo em ribonucleoproteinas.
A cadeia de reaccoes desta sintese é conhecida em parte
e dela fazem parte biocatalizadores em aue estio inte-
ressadas, entre outras substancias, vitaminas do com-
plexo B, acido ascorbico e dadores de metilo.

Algumas destas ribonucleoproteinas difundem do
nucléolo sob a ferma da cromatina associada que alcanca
a membrana nuclear e se reparte pelo citoplasma em
granulos submicrénicos que constituem a fraccao mi-
crosoma.

Durante a profase as nucleoproteinas nucleolares
passam para as olisterozonas dos cromosomas, onde vao
constituir o kalymma e catalizar a formacdo de desoxi-
ribonucleoproteinas, de que resulta a duplicacdo dos cro-
monemata e a constituicio precoce dos cromatideos na
profase tempora. Quando na anafase se separam 0s Cro-
matideos a quantidade de ADN em cada célula filha
reduz-se a metade; as nucleoproteinas periféricas fundem
para as olisterozonas reaparecendo os nucleélos e recons-
tituindo-se depois o ntcleo; na interfase, & custa de ma-
teriais derivados do citoplasma refaz-se a quantidade ini-
cial de ADN e o ciclo fecha-se sem que se possa dizer
onde se inicia nem onde termina.

E ao nivel dos microsomas que se realiza a sintese
das proteinas nas células. Sendo estas substdncias plas-
ticas por exceléncia sdo elas que conferem grande parte
da diferenciacio as células e tecidos. Assim diferenciacao
celular equivale & sintese de proteinas especificas. Na
especificidade das proteinas hia que considerar ‘a especi-
ficidade de espécie, em virtude da qual uma  proteina
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duma dada espécie tem um padrio de constituicio ami-
noacidico especifico, e a estereoespecificidade ou especi-
ficidade de configuracio especial que confere a proteina,
em virtude das mil e uma possibildades de arranjo
das cadeias polipleptidicas nas trés dimensdes do espaco,
uma especificidade mais fina, como seja a de tipo enzi-
matico, serolégico, verdadeiro substracto da diferenciacio
celular; uma célula deve o seu aspecto morfoquimico e
a sua fisiologia prépria a4 qualidade das proteinas que
produz,

Ora esta estereoespecificidade é-lhe conferida pela
prépria configuragao estereoisomérica do 4cido ribonu-
cleico dos microsomas. Como este Acido se sintetiza no
nicleo e se autoduplica no citoplasma é a constituicdo
quimica dos cromosomas que aparentemente condiciona
os moldes sobre os quais o citoplasma héa-de edificar as
suas substancias especificas. Ainda que as sinteses se
facam a custa de materiais provindos do citoplasma, é
no nicleo que, coautocataliticamente, se perpetua a espe-
cificidade da diferenciacdo. Diz-se -em genética que o
gene realizou o fene. '

Todo o desvio da diferenciacao (mutacido) tem que
ter origem num desvio daquela coautocatélise. Sabe-se
que a ‘introducdo de certas substancias estranhas no cito-
plasma pode levar & producdo de substancias que podem
reagir especificamente com as primeiras. Os anticorpos
assim produzidos sdo de natureza proteica; sio proteinas
provenientes duma fabricacio alterada. Deixam de ser
produzidas logo que os antigénios abandonem o cito-
plasma.

A introducao duma particula nucleoproteica especial
nas células do reticulo com potencialidade hemoblastica,
pode alterar a sintese proteica mo sentido de desviar a
diferenciacao celular. As proteinag produzidas ndo sio
adequadas para a construcdo do equipamento enziméatico
normal (oxidases, etc.) e nfo se adquire a expressio mor-
foquimica maturativa (granulacido especifica, lobulacdo
nuclear, ete.). Entretanto os microsomas-virus multipli-
cam-se no citoplasma .e excitam a producio proteica in-
controlada e anémala; tudo o que a célula pode fazer é
dividir-se durante algumas geracoes. Como por outro lado
o metabolismo proteico e a divisao celular dependem um
do outro, como vimos, ¢ préprio desvio no metabolismo
proteico acaba por tornar caética a mitose e destrocar
0s seus mecanismos.

Na célula da leucémia aguda ndo ha virus espe-
ciais no geu citoplasma, no sentido virologico actual do
termo. Tal como os microsomas de uma célula nervosa, dife-
renciada, induzem a diferenciacdo nervosa em células nio
diferenciadas, assim os microsomas da célula leucémica
induzem a diferenciacio da célula mesenquimatosa do re-
ticulo no sentido leucémico visto que desviam o seu meta-
bolismo proteico. Em vez de diferenciagio no sentido abso-
luto devemos considerar antes gradiantes de diferenciacao,
ou que uma diferenciacao nuclear funcional precede a
citoplasmica anatémica, como ji o entreviramos a pro-
pésito da sintese da Hb. Assim se explica que um mesmo
virus absorvido por células de potencialidade hemoblastica
dé origem a leuecémia e absorvido por células parenquima-
tosas dé origem a carcinomas. Admitir isto ou chamar-lhe
constituicio genotipica € equivalente, visto que é na este-
reoespecificidade do ADN que reside a causa da estereo-
especificidade do ARN, donde a qualidade das proteinas
e portanto da diferenciagio celular,

Agentes mutagénicos variados podem interferir di-
rectamente sobre o ntcleo ou por intermédio de subs-
tancias mutagénicas por eles produzidas no citoplasma.
A acciio destes agentes pode fazer-se sobre o nicleo em
repouso ou sobre o niicleo em mitose. Neste nltimo caso
& mutacdo é ym fenomeno bem evidente que surge «d’em-
blée» e com substracto anatémico (aglutinacéo cromatica,

distensao assimétrica, pontes e pseudo-pontes, etc.). & o
caso dos mutagénicos antimitoticos. No caso particular
da leucémia pode explicar a producdo da particula «in-
fectante» num dado momento, por exemplo nos irradiados
pela bomba atémica, radiologistas, ete.

Bawden e Pirie tratando da multiplicacio dos virus
como uma forma de sintese proteica concluem da seguinte
forma. «On this theory, a virus could arise endogenously,
because of some accidental change in a normal cell com-
ponent that prevents it from filling its normal role but
not from stimulating the synthetizing machinery of the
cell; or it could arise exogenously, by the entry of a
normal component from a cell of one organism into a
cell of anothers.

No caso, ao que parece corrente da transmissio ver-
tical de microsomas-virus, especificos, a mutacdao faz-se
sobre os nucleos em repouso; a introducao duma particula
ribonucleica estereospecifica, no citoplasma de uma célula
normal leva & produgdo a partir dai (mutacdo) por parte
do ntecleo, de material ribonucleico idéntico ao gque meta-
bolizou. E bem um exemplo do que os cariologistas cha-
mam «cancro por diferenciacao».

«0 cancro nao é mais que um fene como qualquer
outro caracter do conjunto fenotipico dum individuo.
Como tal pode ser genotipica ou fenotipicamente deter-
minado ou ainda aparecer por mutacio somatica ou hi-
bridismo.» (Resende).

Ainda que seja possivel, portanto, com substéncias
citoclasticas diferenciais ou outras medidas liquidar todas
as células neoplidsicas dum organismo, teria «ainda que
se conseguir evitar que as células filhas de células nor-
mais se nio diferenciem, num novo meio interno a esta-
belecer, em células cancerosas (cancro por diferenciacio),
ou que o metabolismo anormal existente, localizado ou
generalizado (causador de mutacoes por via quimica, e,
por isso, cancerigénio) se elimine por completo do orga-
nismo para que nao recidive um cancro por mutacdo
somatica» (Resende).

Assim a accao dos antimitéticos usuais ainda que
paliativa do ponto de vista clinico, peca por principio e
estd votada ao mais completo dos insucessos; ha até quem
receie que as irradiacbes nas leucémias crénicas possam
desencadear mutacdo maligna do reticulo afectado.

Curiosa analogia aparente com a diferenciacdo neo-
plasica apresentam os casos de diferenciagio letal mas
plantas monogamicas; a diferenciacao floral é letal para
a parte vegetativa da planta; impedindo a floracao pode
conservar-se a planta; esta diferenciacido por outro lado
sabe-se estar a cargo de hormonas especiais.

Se a transmissdo vertical é o mecanismo corrente
no aparecimento de neoplasias, nao precisamos de invocar
as causas da mutacdo inicial, que ficarado para os evolu-
cionistas, mas antes estudar os mecanismos que, por um
lado, mantém o agente inactivo durante algum tempo e,
por outro, o reactivam mum dado momento. E banal o
conhecimento de virus latentes que causas varias podem
reactivar; entre estas contam-se como das mais impor-
tantes as alteracoes neurohumorais. Nao as podemos aqui
examinar. Mas nio é por deixarmos de examinar mais
este aspecto dos muiltiplos que comporta o problema das
leucémias que temos a consciéncia de sermos menos com-
pletos. Essa consciéncia surgia-nos ja a cada passo desta
anilise por forca imperfeita. S6 ao fim de quase um
século de estudo desta doenca é que comecam a entrever-se
a sua origem e natureza. Situada no amago dos pro-
blemas biolégicos e estes numa encruzilhada das varias
ciéngias exactas, sempre se furtou aos que nao tiveram
o folego e a coragem para mergulhar na sua profundi-
dade. O caminho agora parece aberto, mais arduo do
que nunca; mas ao esbracejar infrutuoso em aguas turvas
substituiu-se a escalada cujo cume ja se entrevé.
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(Extractos e resumos de livros e da imprensa meédica, congressos
e outras reunides, bibliografia, etc.)

ACTUALIDADES CLINICAS E CIENTIFICAS

A Organica da Investigacdo Cientifica

ALVARQO COLACO
(Professor da Escola Médica de Goa)

O Dr. Alvaro Colago, professor da Escola Médica de Gaa proferiu o
seguinte discurso na abertura das aulas do ano corrente:

Coube-me neste ano a honrosa obrigacio do discurso da
abertura das aulas do ano que vai comegar, sendo o assunto
de minha escolha.

Como o auditério destas sessées ndo € homogéneo quanto
a cultura geral e instrugdo profissional, preferi nao cansar a
atencdo de V. Ex.* com um assunto de pura especializagdo,
que sempre contém uma profusdo de termos técnicos e nomen-
claturas especificas cuja compreensdo exige uma soma de conhe-
cimentos preparatorios.

De resto, as conferéncias sobre matéria de especialidades,
sao fecundas quando proferidas nas reunidoes ou congressos
cientificos a que assistem individualidades que se dedicam aos
mesmos ramos, pois s6 assim, as hipoteses e as solucbes paten-
tes podem ser rigorosamente apreciadas, examinadas e dis-
_cutidas.

Obedecendo ao critério exposto, vou versar um tema de
facil intelecgao para pessoas cultas — A organica da investiga-
gao cientifica— que sendo um problema mundial tem aspectos
nio tratados em toda a sua latitude e em definitivo, com pre-
cisdo e clareza que requerem como o caso de recrutamento dos
investigadores, caso este que me tem interessado e que sera
objecto de uma memoria a ser publicada oportunamente. E, das
minhas ideias dou apenas uma resenha, um simples aponta-
mento sobre as generalidades devido ao tempo que disponho,
sem descer a minticia das questoes do problema que é complexo,
nem explanar todos os pormenores da argumentagio que con-
solida os meus pontos de vista.

O que eu pretendo em suma, vem do seguinte facto.
Havendo em muitos paises organizagbes e centros de investi-
gacdo, nao hd —que eu saiba naquelas organizagoes — um cri-
tério assente que satisfaca e atenda ao recrutamento dos inves-
tigadores daqueles Centros ou Institutos. Impde-se para mim
a necessidade de escolha e selecgio destes, estabelecendo-se nor-
mas concretas para o apuramento de individuos dotados e mais
aptos para a investigacdo, para que esta ndo fique entregue a
qualquer entusiasta mesmo talentoso, mas sem as qualidades
produtivas de um verdadeiro investigador. SO assim, presumo
que se pode obter eficicia na investigagdo e ndo com critérios
ad libitum na escolha dos investigadores, isto é, dos futuros
sabios.

Oxala! A minha sugestao contribua para evidenciar a rea-
lidade dos factos que estando na inteligéncia de todos ndo tém
sido devidamente considerados; e, possa remover logicamente
a lacuna que perdura nas organizagoes da investigagdo técnico-
-cientifica, a qual deve ser uma causa importante de os centros
investigadores ndo darem o rendimento que podiam dar. .

Para ficar bem elucidada a razio do meu alvitre e sen-
tir-se a necessidade da sua execucdo sistematizada, ¢ fundamen-
tal acentuar ideias acerca da investigacio, do investigador e da
sua formagdo; analisar o momento presente e as possibilidades

dos individuos a quem ela estd confiada actualmente. Outrossim,
convém examinar o todo da questio das universidades e do
seu professorado, porquanto tudo estd ligado e mesmo fundido
com o problema da investigagao. -

Sendo a investigacio experimental a dnsia e a angustia da
inteligéncia em querer sondar a origem e a repercussao dos
fenoémenos, pautando técnicas, sistemas e leis para melhor com-
preensdao do Universo, os seus devotos vdo serena e objectiva-
mente no siléncio dos laboratérios, agitando a sua imaginagao
por entre experiéncias e fracassos para descobrir o que estd no
exterior e no interior dos fenémenos.

O investigador é como o artista, procura dar forma a
ideia. Tem-se dito que a Arte ¢ a ciéncia da imaginagdo e a
Ciéncia a arte do intelecto.

O problema da investigacio é o maior da actualidade, por-
que estamos vivendo numa era incontestavelmente de apogeu
cientifico e as constantes descobertas em todos os campos vao
maravilhando o nosso espirito. O mesmo ndo sucede com a
literatura : € ndo admira que assim o seja, porque se a literatura
é o reflexo da vida social, a sociedade neste século sangrada e
decomposta é duma chateza mediocre, fitil, devassa, e cinica.
Os escritores ndo passam de copistas da rotina do pensamento:
nao ha inovacio nem elevagdo que o interior tempestuoso deu
um GOETHE, um DANTE...

Pessoas com alguma cultura filoséfica e de pedagogia
geral, sabem que as nocdes do conhecimento cientifico vem da
observagao, do raciocinio indutivo e dedutivo, ¢ da experimen-
tagdo. Os sistemas aprioristas, a inspiracio e o dogmatismo,
sao métodos abandonados pelos cientistas ha mais de um século,
sobretudo pelos pesquisadores de ciéncias naturais.

O talento investigador ndo se deve gastar perseguindo
quimeras e a histéria da Civilizagdo tem mostrado a inutilidade
dos esforgos da metafisica para decifrar o porgué das coisas,
das causas primérias, da substancia e da esséncia ocultas debaixo
das aparéncias fenomenais do Cosmos.

A actividade do intelecto s6 pode ser util encarando os
fenomenos através do sensorial e do seu determinismo como
diria CLAUDE BERNARD embora com exagero, porque a
sua missdo se resume em revelar o como e ndo o porqué das
mudancas.

Os cientistas ndo procuram solugbes verbais a guisa de
certos filosofos, mas solugoes positivas e fecundas. Eles ndo
tém tradigdes a manter a nio ser a crenca na Ciéncia, porque
tudo muda na mudanca: assim, na histéria da ciéncia pelas
frequentes alteracdes das leis formuladas, na evolugao do pro-
prio espirito humano quanto a compreensio e interpretagio da
vida, na transformagdo geolégica dos continentes, na organica
das nagoes, das sociedades, etc.: tudo muda na mudanga, con-
firma a Historia.

A capacidade da inteligéncia actual, quer no esforgo cien-
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tifico quer no metafisico, prova-se insuficiente para pesquisar
certos dos grandes enigmas como a origem da vida e do movi-
mento, o advento da consciéncia, a distribuicio dos orgaos do
corpo humano ordenados num determinado e preciso plano ana-
tomico, etc. ;

Os cientistag ao abordarem os fendémenos, limitam-se com
toda a modéstia a observi-los, descrevé-los e classificd-los con-

forme as analogias e diferengas, para depoig por indugio se -

chegar ao conhecimento das condigoes determinantes. Este
papel de conhecer as condigoes que originaram um fendmeno e
em seguida poder reproduzi-lo, dd-nos o dominio para podermos
explora-lo em proveito da vida humana, longe da esterilidade
metafisica. Ele é grandioso no terreno pratico do progresso.

E hi tudo a esperar da magnificente arquitecténia cere-
bral dos investigadores, daquela inteligéncia asséptica e de recur-
sos criadores. O poder séptico que € influenciado pelas nossas
paixoes, apouca as ideias, corrompe o pensamento e a expericn-
cia, ¢ incapaz de surpreender a verdade e de construir para
o bem.

Ha quem afirme que a técnica transforma o homem em
maquina. Nio, meus senhores. Quando a técnica ¢ dirigida por
espiritos independentes e livres de agir, quando a actividade
nio estd sujeita a obra de determinado sentido ou a um deter-
minado pensamento imposto, e quando a intencao da desco-
berta e do invento ndo é para a destruicdo do género humano
mas para a sua progressio, o homem nao ¢ escravo da maquina
nem a técnica o transforma em méquina: o homem é progresso.
E quem pode contestar que todo o nosso maior progresso pro-
vém da Técnica?

Nao confundir a técnica que vem da ciéncia e cuja aplica-
¢do cria progresso, com as fécnicas que escravizam o homem no
trabalho e na vida pessoal. O Papa Pio XII, na sua mensagem
de 24 de Dezembro findo, condenou «a obliteracio da perso-
nalidade do homem na sua liberdade individualy», porque a
«sociedade humana ndo é uma méquina, nem o homem um
mero objecto material da sociedade». Esta condenagdo magis-
tral, é um conselho salutar para os cristdos respeitarem a perso-
nalidade e a dignidade doutrem. :

Sem duvida, a Ciéncia marca este século. Ela deve libertar
o homem dog preconceitos aumentando a razio; e a Técnica
deve elevar o nivel da vivéncia humana.

DO INVESTIGADOR

Critérios variados regem a organizagdo da investigacao
cientifica, o que denota que ela ¢ ainda um- problema; e, de
magnitude, por ndo se ter encontrado um critério Ginico aplica-
vel a todos os casos. A diversidade de critérios da-lhe um caréac-
ter singular variavel com as circunstincias nacionais: a sufi-
ciéncia de cada pais em homens de qualidade, a disponibilidade
financeira, o ambiente cultural ¢ as normas politico-sociais.

£ forcoso confessar que apesar de tanta luz derramada,
nem na metafisica nem na explicagdo cientifica existe precisao
absoluta e evidéncia completa. Como se pode entdo confiar a
investigagio cientifica a individuos tomados ao acaso? Eis o
meu ponto de partida, =

Procuremos em rapidos tragos qualificar o investigador
focando os predicados; diferencar as espécies de investigadores;
apreciar os intelectos juvenis, ver como educd-los e forma-los
para a investigacdo; finalmente, examinar a necessidade da sua
selecgio.

Existe em todos nés a faculdade de pensar e de criticar, a
curiosidade de conhecer e a vontade de descobrir. Isto, s6 por
si, ndo basta para transformar um homem em investigador. °

O estudo das obras dos grandes iniciadores da Ciéncia
também nio é o suficiente; e até, pode descorgoar quem possui
qualidades de investigador, ao ver brilhar a admirdvel faisca
saida daqueles génios. A erudigio em si, pode-nos converter
em criticos, em brilhantes' professores e conferencistas, enfim
em entusiastas divulgadores da ciéncia sem criar o sentido
investigador. . ;

A leitura das obras filosoficas e o estudo da logica pode
agucar a inteligéncia, mas ndo dé a chave das revelagoes. Para
isto, & preciso a logica wive que possui o espirito e que o leva

a elaborar ideias e a produzir um «pensamento vivo» na frase
de EUCKEN.

Esta viveza de pensamento, existe tanto no investigador
teorico do terreno metafisico como no investigador das ciéncias
experimentais. £ um factor mental comum seguindo processos
diferentes. Eles pensam em profundidade e em extensio, em
todas as dimensdes cosmicas com visdo especial (caso de NEW-
TON, EINSTEIN...), e servem-se naturalmente do dom da
intuicdo que lhes abre novos horizontes e novas perspectivas.

A intuigdo, diz BERGSON, que estd para ld da dialéctica,
nao materializa o espirito com a~inteligéncia deixada a si mesma,
e por meio dela mais do que pela inteligéncia que geometriza
tudo aquilo em que toca, é-nos dada a nogiao de Deus.

Para alguns a intui¢do seria uma espécie de inspiragio, a
percepcao de LEIBNITZ ou a sensacdo do desconhecido antes
da aplicacdo do raciocinio, um dinamismo criador de certos
homens,

A intuigdo dos cientistas, conforme BERGSON diz para
maior elucidacdo do seu pensamento acerca deste atributo supe-
rior, «seria como que atravessar o envolucro material das' coisas
por um poderoso esforco de visio mental e ir ler a foérmula
invisivel ao olhar, que se desenrola e manifesta a sua mate-
rialidade».

«Poderoso esforco de visio mental» é uma ideia vaga cuja
profundidade nido ¢ medivel. E, «para atravessar o envélucros,
a intui¢do tem que admitir o fenémeno e o facto da sua impe-
netrabilidade: o mesmo faz a inteligéncia associando ideias.

Ja que estamos no campo da teorizagio, levado pela logica
e sem metafisicismos, parece-me que a intuicdo é o resultado
da eloboragdo imperceptivel ao consciente mental, de ideiag que
repousam na memoria do subconsciente e antes de elas serem
concretizadas para o processo da dialéctica da inteligéncia. Nao
considero uma faculdade fora da inteligéncia, mas um clardo na
inteligéncia, porque no proprio dominio da intui¢do distin-
guem-se os factos, os fenémenos e a sua interpretagao associando
ideias, para se buscar a determinago e clareza do conhecimento
intelectual. Isto leva-me a crer que a intuigio vé mais em sintese
e a inteligéncia vé mais em andlise, sendo ambas funcgoes de
uma mesma faculdade.

A intuicdo que desperta ideias luminosas nos cientistas,
tem alicerces firmados num passado de inimeras tentativas ante-
riores e suas rectificagoes, produto de muito esforgo, observa-
¢do e meditacdes, ligado a nocdo dos fenémenos e das leis
instituidas.

Observando a variacio do pensamento filosofico e das
leis cientificas, conclue-se que a Filosofia e a Ciéncia ndo sao
uma ciéncia feita e exercitam-se na potencialidade sempre cres-
cente do esforco de filosofar.

Como filesofar nas ciéncias? Escolhendo as leis e as hipo-
teses consagradas pelos melhores espiritos, esforgar-se por com-
preendé-las e pensar sobre a sua influéncia. Neste método, a
maior vantagem é daquele que possui intui¢io e espirito filo-
sofico. A qualidade de saber filosofar é outro condao a procurar
no investigador para que possa fazer coincidir a ideia com a
realidade fisica. :

Abaixo destas qualidades dos investigadores de alto talento,
existe a inteligéncia arguta dos outros que também se preocupa
com o problema das causas e efeitos fisicos dos fenomenos fisi-
cos para determinar as suas leis. Eles sdo espiritos filos6ficos
de grau inferior por lhes faltar a percepgao das coisas antes da
dialéctica do raciocinio.

A arglcia da inteligéncia, a imaginagio e a tendéncia
inventiva sdo requisitos principais para ser investigador.

A independéncia do pensamento e a ousadia na critica,
sao as facetas dominantes do investigador; sem isso nao pode
haver ciéncia nem progresso cientifico. Os déceis, os timidos €
0s acomodaticios, podem ser excelentes pessoas mas nao podem
servir a ciéncia neste campo.

Na ciéncia é preciso afirmar-se e ndo rastejar; revelar e
nao encobrir; renovar e ndo acomodar; apontar os erros €
confessar os erros; proceder escrupulosamente nas experiéncias
e lealmente para com as ideias dos outros. Assim procederam
Vesalio e Harvey para emendar as ideias anatémicas de Galeno.

Os cérebros débeis e timidos adaptam-se melhor aos erros
por falta de desassombro para indicar a verdade através da
critica severa e imparcial. ' ;
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Além das condigoes indicadas, sdo indispensfveis as facul-
dades de perseveranca no trabalho, de continua aplicacio ao
estudo ¢ de prolongada atencio. Quem as nio tiver, estd sujeito
a rapida fadiga intelectual, sendo portanto inapto, qualquer que
seja o seu valor qualitativo intrinseco, mesmo brilhante mas
irregular,

s que ndo sio dotados de imaginagio para formular hipo-
teses, de alguma intui¢do para o encadeamento causal e de visao
certeira para tornar a ideia num facto, nao poderdo dar expli-
cacoes aceitiveis por mais aguda que seja a sua observagao.

As qualidades morais constituem o fundo do investigador;
aquele que nio respeitar o ethos por ambigdes de lucro e con-
correr intencionalmente com as suas descobertas para a queda
da humanidade, deserta da perspectiva moral do ideal cientifico.

A modéstia é outro atributo essencial. Aquele que a nao
possuir ird adquirindo no trabalho em luta com os problemas, &
medida que reconhece que ignora mais do que sabe. A modéstia
brilha quando os mestres que ocupam altos postos hierdrquicos,
limitam-se a dar menos ordens para dar mais ideias, porque 0
prestigio nos colaboradores niio vem do seu posto mas da sua
competeéncia.

De uma maneira geral pode-se dividir os candidatos 2
investigagio em medianamente dotados e superiormente dota-
dos. Uns e outros sujeitos & educacio técnica, adquirem o hébito
de meditar sobre os problemas cientificos para melhorar a sua
organizacio, afinar o critério e criar associagdes interideais de
certa originalidade, para o que muito contribui a plasticidade
dos cérebros juvenis. Quase todas as grandes descobertas foram
na juventude dos sébios, diz OSTWALD citando NEWTON,
DAVY, FARADAY e HERTZ.

% preciso aproveitar o mérito dos jovens e destaci-los
daqueles cuja pequenez intelectual ndo consegue penetrar no
transcendente do mimisculo e sdo refractirios a experimentagao.
E nio sdo s6 os talentos superiores a ser escolhidos,”mas outros
naturalmente disciplinados, que depois de educados serdo uteis
elementos no trabalho de conjunto. Quantos destes tém devo-
¢do pela ciéncia, ambicionam reputacdo e querem ligar o seu
nome a grandes enipreendimentos !

Mas o vigor e a claridade sdo fungbes dos cérebros alta-
mente dotados e a estes pertencem os lugares de comando.

A educagao do observador ncwigo, ¢ importante e atil para
adquirir sensibilidade analitica, revigorar as iniciativas indivi-
duais e acalentar as novas hipoteses que vem destruir as teorias
e os erros do passado, estabelecendo novas verdades cientificas.

A educacio deve ser a seiva para aniquilar o que de
funesto existe no intelecto da juventude assombrado diante das
descobertas dos outros, timido perante a autoridade do sabio
que a afirmou, e receoso de tentativas contririas para que impele
a sua inteligéncia, conscio da sua inferioridade propria de novato.

Cabe ao educador mostrar-lhe como aquele sibio comegou
as suas pesquizas, as milhares de tentativas falhadas, os desani-
mos sem conta antes de acabar a empresa e por fim o desco-
brimento que aparece no meio de tumultuosa acividade. Por esta
hébil pratica pedagégica, o iniciado vé as dificuldades por que
passam os sibios e que sio a génese de cada invengdo cientifica,
e a série de erros e experiéncias com que tem de contar no
futuro. Assim, ele pode medir a sua admiragdo pelo sabio, fazer
justica ao seu talento e emprendimento, e sentir a estima gue
lhe deve tributar. Por outro lado, ele mede-se a si proprio,
confronta o valor das suas hipGteses e traca o seu plano de
ensaios sem aquele enorme complexo de inferioridade que o
trazia subjugado, incutindo nele a ideia de que qualquer proce-
dimento nio passaria de atrevimento. Agora, ele integra-se com
o sabio, nio tem receio de analisar as suas teorias, nivela-se
com ele e supera-o com as suas pesquisas mostrando a falsidade
das concepgoes anteriores que o traziam assombrado!

A admiracio exagerada apouca a personalidade, obscurece
o entendimento que confunde as hipdteses com demonstragoes
e as sombras com claridades.

£ necessario incutir no educando que a Ciéncia se ergue

.sobre as ruinas das teorias e das sinteses consideradas intan-

giveis; que ndo ha questdes nem temas pequenos, porque nao
ha Incmrqum nas coisas e nos fendémenos da urculaqan da
matéria universal ; ; que ndo ha ciéncia fedrica nem ciéncia pﬂmm
porque a pesquisa e o invento tém valor por si, independente-
mente do momento de aplicagio que pode levar anos, como
sucedeu com GALVANI e VOLTA, descobridores dos funda-
mentos da electricidade ¢ ainda noutros casos com o da telegra-
fia sem fios, fotografia, aviacio, etc.

A educagdo ¢ basilar; a sua pedagogia concorre para man-
ter a independéncia do pensamento e das iniciativas, a forca

.de vontade, a disciplina, a perseveranga nas experiéncias, o amor

pela ciéncia sem desfalecimento, a imparcialidade nos juizos, o
escrupulo na minticia e a honestidade no experimento.

Dado o actual volume das ciéncias, fica-se obrigado a
enveredar por uma especialidade sem contudo descurar o conhe-
cimento das matérias afins; a cultura filos6fica é necessaria
apenas para agugar a imaginacido, desenvolver o raciocinio e a
critica, tornar sélida e concisa a argumentagio, poder obter o
espirito de sintese e dar voos 4 ideacdo. E deve-se abster da
mania enciclopédica, porque o espirito se dispersa, é incapaz de
uma intensa concentragio.

Estamos numa época em que a investigagdo cientifica tor-
nou-se um ardor intelectual que vai criando profissionais e mui-
tos homens de faculdades inventivas sao disputados pelas nagoes.
E necessario evitar que os futuros profissionais sejam meros
diletantes, amadores sem estofo nem educacio.

DO RECRUTAMENTO

Para educar e formar investigadores ¢ fundamental que
os individuos possuam os requisitos apontados: portanto,
impoe - se uma selecgdo, o que constitui o seu recrutamento.
Se ha recrutamento no professorado do ensino superior, com
mais razao deve haver para o investigador; e se ndo existe,
¢ porque se teima em confundir as qualidades docentes com as
da investigacdo cientifica. Depois de destrincadas umas e outras
qualidades, creio que este meu modo de ver tera mais utilidade
positiva, do que seguindo a actual rotina que admite nos cen-
tros de investigacio um estudioso entusiasta, um profissional
especializado, ou um menino bonito por qualquer razio, cujas
faculdades ndao foram demonstradas nem passadas por qual-
quer fieira antes do seu ingresso.

Além disso, o proprio ambiente intelectual tomaria outra
feicdo e largueza, sem dar lugar aquela servidio mental dos
colaboradores criada despoticamente por alguns professores e
que faz perder a personalidade dos que apresentam ideias novas
que, sdo logo consideradas como atrevimentos quando estio em
desacordo com as daqueles professores e dos mestres consagra-
dos. Esta atitude de alguns professores prejudica a iniciativa
investigadora.

Para se fazer ciéncia original, ¢ preciso ser-se dotado de
aptidoes superiores. Se as conquistas cientificas sao fruto do
trabalho metdédico de homens estudiosos, a sua sintese, a cria-
¢ao de leis e a originalidade, sdo dons de talentos privilegiados.

Afirma H. SPENCER que o progresso intelectual vai do
homogéneo ao heterogéneo. O sabio logra destacar o hetero-
géneo do homogéneo, o que nido pode fazer quem quer.

Infelizmente, ndo se tem dado a devida importincia ao
recrutamento dos investigadores. CARREL queixou-se das
enormes somas de dinheiro que se despende no mundo com a
investigagdo cientifica, sem proveito compensador e equivalente,
0 que vem corrobar a minha tese sobre a necessidade do recru-
tamento.

CONDORCET disse algures que as medianias podem
educar-se, mas que o génio educa-se sozinho.

Como o mundo nio é constituido por génios ¢ nem pode-
mos estar 2 espera deste acontecimento, impoe-se a selecgao dos
mais aptos avaliando - se as qualidades da formagdo do seu espi-
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rito, para depois poder-se instrui-los e educi-los em matéria de
aquisigiio cientifica.

Dos factos postos em evidéncia embora sucintamente para
dar uma ideia exacta do que pretendo, sente-se a necessidade
de normas a adoptar para o recrutamento dos investigadores.
Estas normas devem ser codificadas por pedagogistas compe-
tentes, professores e investigadores, servindo-se de todos os
elementos fornecidos pela ciéncia para a determinacio das qua-
lidades individuais; bem assim, de provas tedricas e praticas,
e de varios testes utilizados pela psicotécnica e pela investiga-
¢ao profissional. £ uma organizagio a ser estudada pelas indi-
vidualidades que dela forem encarregadas e na qual serdo natu-
ralmente atendidos os casos especiais dos diferentes ramos das
ciencias.

A UNIVERSIDADE

Para haver maior progresso cientifico, ¢ indispensavel
considerar a mecanica universitiria e a posi¢io do Estado em
relagdo a Universidade e a Investigagdo.

A Universidade tem trés fungbes principais a desempe-
nhar, no que esta vitalmente interessado o Estado: o repositorio
da cultura nacional, a formacio de profissionais e de leaders
de cultura superior e a investigacio cientifica para o avango
do conhecimento humano.

A Gra-Bretanha, com uma orientagio mais individualista
que a americana (E. U. A.), instituiu a autonomia universita-
ria; ela é contra a interferéncia do Governo na matéria relacio-
nada com o ensino e entende que a Universidade pertence a
classe de instituigbes que devem estar completamente livres da
atmosfera de partidos politicos, porque a independéncia e a res-
ponsabilidade das universidades sdo consideradas essenciais pelo
Governo e pelo publico.

No continente europeu, onde a tradigio admite a inten-
déncia do Estado nas universidades, esbogam-se nos meios uni-
versitarios duas correntes: uma nitidamente a favor do sistenia
inglés. Esta corrente acentuou-se apos as tltimas conflagragdes
devido a confusdo politica e & cadtica situagdo dos partidos,
mais preocupados com assuntos partidarios, economicos e de
ordem social do que com a instrugao.

" As razdes mais importantes que se apontam em favor da
autonomia universitaria, sio: que os politicos consideram secun-
dirios os problemas de instrugdo; que no preenchimento dos
cargos, o mérito fica condicionado a simpatia dos politicos; que
a maioria dos politicos procede das ciéncias juridicas e literarias
que sistematicamente desdenham as ciéncias experimentais, mas
que ndo hesitam em tornar responsiveis os cientistas quando
se verifica o atraso cientifico da nagdo; que as massas politicas
nio tem idoneidade em questdes de emsino e de investigacao
cientifica pura; que aos governos interessa mais a investigagao
técnica por estar directamente ligada a indistria e a economia;
e que as demoras nas solugdes prejudicam o regular funciona-
mento do ensino e dos laboratérios. g

Dizem ainda, que acresce a tudo isto, a circunstancia de
haver professores que sio politicos e que através da habilidade,
da intriga e do favoritismo politico, conseguem impor um crité-
rio individual e transforma-lo em lei sem nenhuma discussdo
prévia; que a falta de garantias, o factor econémico e outros,
tém levado muitos professores para a politica e o sucesso des-
tes professores assegurando regalias para si e para os amigos,
nio ¢ menos responsavel pela deterioragio moral e do nivel
académico das universidades.

Na concepcio individualista de completa autonomia uni-
versitiria, penso que seria uma necessidade a criagdo de uma
Assembleia Universitiria composta de representantes eleitos do
corpo docente e do corpo de investigadores de todas as univef-
sidades de um pais, para discutir e regular as disposices gerais
que digam respeito ao ensino e aos centros de investigacdo cien-
tifica anexos, cabendo ao Estado proteger e auxiliar financei-
ramente, reservando o direito de fiscalizar a administracao
quando entendesse oportuno. Por este sistema haveria melhor

representagio na Assembleia, mais imparcialidade nas normas
a seguir e no recrutamento dos professores e investigadores.
O ideal inglés e o americano, procura libertar a opiniio ¢ 0s
procedimentos dos corpos dirigentes das universidades, das
influéncias nao académicas.

Porém, como nao ha responsabilidade sem liberdade e
nem ha liberdade sem responsabilidade, os professores e os
investigadores devem ser responsaveis perante a Universidade
e esta perante o Estado.

Todos sabem que a Inglaterra e os Estados Unidos pos--
suem as melhores universidades e centros de investigagio, mas
muitos atribuem o facto a riqueza daquelas nagdes e nio repa-
ram que a causa fundamental da riqueza vem do desenvolvi-
mento da sua ensinanga superior e de um extraordinirio nimero
de centros investigadores para o desenvolvimento e aperfeigoa-
mento da técnica aplicavel na inddstria e na agricultura. Se estas
nagoes sdo ricas, é porque sabem gastar o seu dinheiro. E, no
caso que venho tratando, ninguém melhor do que a propria
universidade para saber gastar inteligentemente,

A politica do espirito cientifico, pretende tirar s univer-
sidades a secura da ensinanga e da conferéncia de titulos e hon-
rarias, e chama-las a terreiro da produgio cientifica com cen-
tros de investigacio anexos.

PROFESSORES E INVESTIGADORES

De um modo geral a investigacdo cientifica esta confiada
a professores; e, na maioria das nacoes, os professores univer-
sitarios desempenham simultineamente com o ensino a missdo
da irvestigacio. >

Vé-se, na pratica, que ha professores que ndo possuem
qualidades do investigador e ha investigadores sem os predi-
cados do professor. £ evidente a dificuldade de se encontrar
reunidos num mesmo individuo aqueles dois atributos. Daqui
veio-me a ideia da separacio daquelas aptides.

O professor deve destinar-se ao ensino como o investiga-
dor a investigagdo; isto quer dizer, que a missio do primeiro é
ensinar a ciéncia feita e a do segundo ¢é renovar e fazer nova
ciéncia. Mantendo-se a independéncia das respectivas activida-
des, com intima e livre colaboragio entre elas e o intercambio
de ideias tao proficuo, é de prever maior progresso cientifico.

Caracteriza-se o professor pelas suas qualidades de peda-
gogo, facilidade de expressao, clareza na exposigao, factura da
licdo e pelo repositério de conhecimentos para comparar, criti-
car e desenvolver os temas ampliando-os para além dos livros
de texto; e finalmente, pelo interesse que tem em elucidar as
davidas dos estudantes para melhor aproveitamento destes. Esta
tltima qualidade é do professor que ingressou no magistério
por vocacio e ndo por ter diplomas exigidos na lei para ocupar
0 cargo.

Entendo que o professor deve ser full-time para poder
dedicar-se exclusivamente ao ensino. Que rendimento pode dar
no ensino um professor de direito que tem ao mesmo tempo
mil causas a defender nos tribunais? E, um professor de medi-
cina com vasta clientela no consultério e nos domicilios? Eles
nao podem ter vagar para preparar cuidadosamente as suas
lighes, rever as anteriores e aperfeigoa-las; cumprir rigorosa-
mente os seus programas; esgotar os assuntos estudando e
actualizando os seus conhecimentos com a leitura de livros e de
revistas para se por ao par das novas teorias, descobertas, méto-
dos e hipbteses; ventilar as questdes do ensino e do seu aper-
feicoamento; atender ao funcionamento e as necessidades do
seu laboratorio; superintender no trabalho dos assistentes e
orienti-los para criar escola e deixar discipulos e substitutos.
£ um longo e penoso processo de actividade fisica e intelectual
que passa despercebido aos outros e que ndo pode dispersar a
atengdo na renovagio de técnicas, na realizagio de experiéncias
complicadas, na criagio de novas teorias e leis, 0 que s6 por
si bastaria para ocupar todo o seu tempo; e o mesmo sucederia
ao investigador que fosse simultaneamente professor.
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A sobrecarga de trabalho inutiliza a eficiéncia de qualquer
daquelas actividades. Para se obter maior rendimento das quali-
dades e das tendéncias, e termos bons professores e bons inves-
tigadores sera avisado manter-se a separacdo daquelas duas
funcoes.

* Os conhecimentos tedricos e das técnicas em todos os
ramos das ciéncias aumentaram e aumentam dia a dia, o que
tem conduzido a especializacdes cada vez mais limitadas dentro
do mesmo sector da ciéncia, a ponto de absorver completamente
o especializado.

Esta limitacio diminui a capacidade de compreensao e o
ardor pela pesquisa, por falta de tempo para adquirir conheci-
mentos profundos dos ramos de ciéncias afins e¢ poder man-
ter-se  altura do progresso e alargar a visio do conjunto. Eis a
razio, porque hoje a investigagio cientifica deixou de ser
assunto meramente individual para ser um assunto de equipa.

Na Idade antiga, na média e nos comecos da época mo-
derna, era possivel haver Aristoteles a investigar sozinho e sem
a complicada aparelhagem dos nossos dias, porque nesse tempo
o conhecimento nio tinha a vastidao actual e tornava os sabios
enciclopédias vivas. Pode-se 14 admitir que a cabega daqueles
fosse mais profunda e ampla que as dos grandes pensadores e
homens de ciéncia modernos! Por causa da multiplicagio e da
diversidade do saber, sio agora impossiveis novos Aristoteles,
Avicenna... e a investigagio tem necessidade de equipa com
pessoas especializadas nos ramos afins, mas com certa unidade
de vistas nos problemas a encarar.

Qudo dificil é, portanto, para um professor fazer simulta-
neamente o ensino e a investigacdo! Em sua consequéncia sdo
poucos os professores com originalidade na im-estigac;;'io.'

Nas universidades alemas e francesas, os professores que
sdo individualidades marcantes na investigacdo, gueixam-se da
falta de tempo e apregoam que 0 ensino ¢ a sua misérial...
Em contrapartida, ha professores com valor que nao sao bons
professores por se entregarem a varios assuntos, ficando obriga-
dos a abordar os problemas pela rama; e, ha outros convencidos
de que ¢ preciso fazer investigacdo para salvar a honra do con-
vento e nio possuindo nenhumas qualidades de investigador, se
entretém a repetir o que esta feito, a escrever livros sem uma
ideia original e a copiar de livros para lembrar a sua existéncia!

Tudo leva a indicar a necessidade da selecgdo do investi-
gador por meio de um recrutamento adequado, como ja existe
para o professor.

O investigador tem que ser auxiliado e protegido pelo
Estado, tal como as entidades do corpo docente universitario.
Nio podem ser abandonadas a si proptio, estas personalidades
criadoras que pensam e julgam com independéncia e concorrem
para haver mudanca de sentido progressivo, para haver reforma
na maneira de ver da sua geragio e até no espirito do século
que caracteriza uma sociedade. E, todo o dinheiro que se gas-
tar com a ciéncia e os seus trabalhadores, converge para elevar
o nivel do povo que é o maior rendimento de uma nagao.
Se langarmos um golpe de vista pelo mundo, repara-se que na
nossa época diminuiram os chefes de qualidade e as cabegas
pensantes de valor moral.

Quem queira apreciar o resultado da falta de selecgdo,
basta percorrer os laboratérios de ensino nas universidades e os
centros de investigagao cientifica, para poder aquilatar as pos-
sibilidades da maior parte dos individuos que ai trabalham,
embora com todo o seu fervor numa colaboracio honesta e inte-
ressada no desenvolvimento cientifico.

I escusado repetir que ndo se pretende pessoas dotadas de
qualidades raras, e nem é preciso, mas com qualidades inerentes
ao investigador, de percepcido e memoria que combinem as ideias
ligando o concreto ao abstracto e cujas abstracgoes sao pontos
de referéncia até chegar a resolugdo; pessoas de espirito-inde-
pendente e resoluto sem ser precipitado nem intolerante, filoso-
fico sem ser metafisico, objectivo e metddico, para poder pene-
trar por meio da investigacdo dentro da soma dos universais
e das suas combinacbes ajustadas ao progresso da época.

A investigacdo médica estd entregue a professores de medi-
cina e aos investigadores de ciéncias biologicas.

ORTEGA Y GASSET o notavel filésofo hispano, che-
gou a afirmar que a Medicina nio é uma verdadeira ciéncia.
Pondo de parte a primeira impressio que produz esta afirma-
tiva, fago justica ao grande pensador, que naturalmente quis
referir-se a medicina pratica ou aplicada, que exerce o médico
na sua actividade profissional e nio a4 medicina como ciéncia
pura, porquanto sem a investigacio ela ndo chegaria a diminuir
a mortalidade, a debelar as doencas, a sanear as zonas, enfim
a melhorar o estadio de vivéncia fisica da humanidade.

As minhas consideragbes dizem respeito a ciéncia pura e
nao ao critério dos simples relatos de casos clinicos que apare-
cem a discussfo sem encerrar uma conclusio nova, nem for-
mular uma lei particular ou uma lei geral, apenas um registo,
de factos para o esclarecimento dos clinicos; todavia, estas con-
tribui¢tes tém concorrido para melhorar na pritica o exercicio
da clinica. As vezes, sio apresentados pelos clinicos, casos ver-
dadeiramente estranhos cujo significado os embaraga por vir
contrariar as nogoes consagradas; e tdo estranhos que podem,
até alterar uma lei estabelecida. Nesta ocasido intervém o espi-,
rito investigador, que toma os factos como ponto de partida
para um estudo meticuloso a fim de penetrar no seu amago e
interpretar com exactiddo cientifica. Se hd boa intencio na
apresentacao dos casos que por vezes tornam conhecido o cli
nico ligando o seu nome & ciéncia por um bamburrio da sorte,
0 mérito cabe a interpretagdo que alterou a lei por outra, joei-
rando todos os conhecimentos existentes no ambito da ciéncia,
pura, porque a lei cientifica ¢ apenas uma nogao derivada do
balango sobre a classe das coisas e nao tem poder sobre as coisas.

Para se fazer a sintese das observagoes clinicas e criar um
novo corpo de doutrina é preciso espirito investigador que nada
tiem que ver com o exercicio da clinica e o chamado «senso cli-
nico». Ha clinicos abalizados que acertam nos seus diagndsticos,
prognosticos e tratamentos, sem contudo possuirem qualidades
para a investigacdo. Nado confundir a investigacio cientifica
pura com a indagacido médica sobre a doenga dos doentes da
clinica, como podia ter sucedido a ORTEGA Y GASSET.

A afirmagio de Gasset quando tomada a letra é precaria
de logica, porque nao hi uma tnica ciéncia que seja definitiva
para ser verdadeira. As ciéncias baseiam-se na observagio g nos
ensaios que raramente podem vir a ser precisos e exactos em
absoluto, até na matemética sem os artificios e as nocoes inde-
cifradas que ela admite, como a dos ntimeros negativos, do infi-
nito, etc.; dai a sucessiva variacio nas ciéncias. Contudo, as
leis cientificas tém maior estabilidade e aproximam-se mais da
verdade dando nesultados eficientes, o que nao sucede com a
pensamento empirico; é nisto que consiste a verdade cientifica
e todos os cientistas reconhecem este ponto com equanimidade.

No ambito da medicina ha trés ungdes distintas das enti-
dades que estio destinadas @ servir a ciéncia médica: uns pela
pratica e pela aplicagio dos seus conhecimentos aos doentes e
a sanidade, que é o caso dos médicos praticantes ou melhor
praticiens como dizem os franceses; outros diplomados recru-
tam-se para o exercicio do magistério, sio os professores de
medicina; e ha outros médicos que renovam a ciéncia, desco-
brindo e criando novas leis pela experimentacio cientifica, sio
os investigadores.

*Nio creio que haja professor de medicina, de fisica, e de
outras ciéncias, que nio seja capaz de apresentar centenas de
temas para a investigacdo, mas para a investigacio cientifica
nas universidades ser um facto e poder ter desenvolvimento, ¢
necessario que certas condi¢bes se cumpram e que Os investi-
gadores tenham o espirito investigador.

(«Revista Farmacéutica», pdg. 76, Abril-Tunho
“de-1954). -
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Bioquimica e actividade da vitamina B,

A importancia crescente da vitamina B,, na terapéutica,
bem como o recente emprego desta substancia no diagndstico
diferencial das anemias megaloblasticas obrigam o clinico a
adquirir cada vez mais conhecimentos acerca da quimica, meta-
bolismo e mecanismos de acgio desta vitamina.

As linhas que se seguem resumem os resultados até hoje
obtidos na investigacdo sobre a vitamina B,,, e as inferéncias
aplicaveis a anemia perniciosa, a avitaminose B,, classica. Nao
se procurou referir pormenorizadamente as relacdes em parte
hipotéticas e bastante complicadas existentes entre a vitamina
B, e o acido folico.

QUIMICA

Depois de Brink ter indicado, em 1949, a formula bruta
da vitamina B;, (Cei-s4 Has-e2 N1ig Oy P Co), vérios grupos de
investigadores esclareceram aspectos parciais da constituigio
quimica da molécula. Verificou-se que existe uma série extensa
de substancias quimicamente semelhantes e dotadas de activi-
dade vitaminica B,,. Por isso se fala hoje das vitaminas do
- grupo B,,, atribuindo-se aos diferentes componentes do grupo
a designacao genérica de «cobalaminas», em virtude da pre-
senga, na parte central da molécula, de um atomo de cobalto,
indispensavel para a. actividade dos compostos

A vitamina B,, propriamente dita é a cianocobalamina:
0 4tomo trivalente de cobalto esta ligado a um grupo CN
(Folkers). Wijmenga isolou a partir do figado outra cianocoba-
lamina, o factor WR que s6 se pode distinguir da vitamina B,,
por cromatografia em papel.

Os outros factores do grupo vitaminico B,, distinguem-se
da cianocobalamina por possuirem outros radicais negativos liga-
dos ao atomo de cobalto, em vez do resto cianico.

O facto de varios grupos de investigadores trabalharem
simultaneamente nas pesquisas sobre substancias com caracter
vitaminico B,,, a partir de material diferente de caso para caso,
levou frequentemente a designacido do mesmo factor com nomes
diversos. So posteriormente foi possivel estabelecer a nocio de
identidade de varios destes factores entre si.

METODOS DE DETERMINAGAO

A actividade extremamente elevada da molécula da vita-
mina B,, obriga 2 adopgdo de métodos de determinacdo caracte-
rizados por uma enorme sensibilidade.

Os métodos quimicos apresentam como tnica vantagem
sobre os métodos biologicos hoje geralmente utilizados a maior
rapidez da sua execugdo. Nos pontos de vista de sensibilidade
¢ de especificidade sdo, porém, nitidamente inferiores aos méto-
dos biologicos, em especial aos microbiolégicos.

Os métodos quimicos baseiam-se todos na determinacio
quantitativa de fragmentos da molécula das cobalaminas, apos
hidrolise acida ou fotdlise.

Nos processos de afericio biologica empregam-se como
organismos de teste, bactérias, algas, aves e mamiferos novos.
Os métodos de maior interesse sdo os de caracter microbiolo-
gico, sobretudo os que lancam mdo de micro-organismos como
o Lactobac. lactis Dorner, o Lactobac. Leichmanni, a Escherichia
coli e a Euglena gracilis var, bacillaris, uma alga com clocofila.

Todos estes métodos se baseiam no facto da vitamina B,
ser factor de crescimento indispensavel para os micro-organis-
mos em questao, dependendo o seu crescimento e multiplicacao

ELo W ELSS:

directamente — para uma determinada zona de concentragtes —
da quantidade daquela vitamina existente nos meios de cultura.

s métodos que empregam os lactobacilos e os colibacilos
podem realizar-se por trés formas diversas:

a) por turbidimetria, aproveitando-se o fenomeno da dis-
persao luminosa e relacionando essa dispersio com a
quantidade de bactérias, ou seja, com a actividade
vitaminica Bi,;

b) por determinacio
formado;

¢) por medicio das areas de crescimento das culturas em
placas, por processo semelhante ao utilizado na aferi-
¢io de antibidticos (método da cultura em placas).

titrimétrica do acido lactico

A sensibilidade maxima dos métodos que empregam os
lactobacilos anda a volta de 0,01 mp g (titrimetria do acido lac- .
tico) ou de 0,5 mp.g (método do cultura em placas).

S3o, porém, suficientes, pequenas oscilagbes da oxigena-
¢io e do potencial de oxi-redugio do meio de cultura para que
os resultados aparecam falseados. A dependéncia da oxigenagio
vai até tal grau que em condigbes rigidamente anaérobias se
verifica o crescimento e multiplicagdo celulares mesmo na
auséncia completa de vitamina B,,. Por outro lado, a especi-
ficidade do método é limitado pelo facto de a timidina e os
desoxiribosideos serem capazes de substituir a vitamina B,,.
Torna-se, por isso, necessario realizar ensaios paralelos, depois

" de destruir a vitamina Bi.. A E. coli nio é sensivel aos desoxiri-

bosideos, mas as concentragoes elevadas de metionina sao capa-
zes de exercerem sobre estes micro-organismos actividade do
tipo da vitamina B,, (Shive, Sibley, Rogers).

As dificuldades e factores de inseguranga acima aponta-
dos, podem ser evitados em grande parte empregando como
objecto de teste uma alga verde, a Euglena gracilis var. bacilla-
ris. Este fitoflagelado produtor de clorofila necessita de uma
quantidade bem definida de vitamina B,, para o seu crescimento
e multiplicacio. Até agora ndo se encontrou substancia nenhuma
capaz de substituir esta vitamina na multiplicacio da Euglena.
Nio se podem apreciar os resultados por turbidimetria, dadas
as dimensoes demasiado grandes dos micro-organismos, que nao
permitem a apreciagio rigorosa dos resultados. A apreciagdo
dos resultados do método pode ser feita:

a) por contagem das algas numa camara de Thoma-
-Zeiss, ap6s incubacdo de cerca de 7 dias;

b) por determinagio fotométrica do conteudo em cloro-

fila da cultura. '

Quando se 'emprega este dltimo critério, o método da
FEuglena permite demonstrar, quantitativamente, a presenca de
vitamina B,, em quantidades que vdo até 0,01 p g/cm®. B certo
que a Euglena tem condigbes culturais mais exigentes que as
dos lactobacilos. Para o seu crescimento oOptimo sao indispen-
saveis condicoes de iluminacio perfeitamente uniformes e uma
temperatura de incubagao de 29° (Hutner e colab., Ross, Hein-
rich e Lahann).

Todos os métodos referidos tém um factor comum: a
possibilidade de relacionar o grau de crescimento observado na
cultura-problema com a quantidade de vitamina B;. nela con-
tida, por meio de uma curva estabelecida com os valores do cres-
cimento em culturas-padroes contendo quantidades conhecidas
de cianocobalamina.

Os métodos de aferigao da vitamina B;, em aves e mami-
feros nio tém a grande ‘especificidade e a alta sensibilidade dos
processos microbiolégicos. O crescente emprego da vitamina B,
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na indtstria farmacéutica e na criagio de gado, em que em
geral interessa aferir quantidades elevadas da vitamina, veio,
porém, renovar o interesse nestes métodos. Também nas aves
e nos mamiferos é o crescimento uma fungao linear do con-
teido da alimentagio em vitamina B,,, desde que se possa
excluir com seguranca a sintese intestinal, por bactérias, da
vitamina.

FONTES DE VITAMINA B,,

Segundo os conhecimentos actuais, as cobalaminas com
actividade vitaminica B;, sd3o exclusivamente sintetizadas por
bactérias e fungos inferiores. As experiéncias realizadas com
cobalto radioactivo puzeram em evidéncia a capacidade produ-
tora de vitamina B,, de uma extensa série desses organismos.

Os maiores produtores sdo, porém, as bactérias do acido pro-

pidnico e certas espécies de estreptomicetas.

Encontra-se ainda na literatura uma referéncia até hoje
nao confirmada, segundo a qual as células tumorais dos mami-
feros seriam igualmente capazes de sintetizar a vitamina B,
(Wooley).

O metabolismo bacteriano é, em tultima analise, responsa-
vel pelo conteido de vitamina B,, dos 6rgdos animais, como
prova, entre outros factos, o maior conteudo em vitamina B,,
dos figados de ruminantes, cujas bactérias gastricas produzem
muita vitamina B,,, quando comparado com o figado dos outros
animais. No mamifero, os 6rgidos em que se armazena princi-
palmente a cianocobalamina sio o rim, o figado, a pele e a
musculatura esquelética, Dentro da célula sao as mitocondrias
que se encarregam da fixacdo da vitamina.

As quantidades de vitamina B,, nao fixadas pelo orga-
nismo sio excretadas com a urina ou com as fezes, consoante
a administragio se faz por via parentérica ou por via oral. Pode
demonstrar-se, empregando a vitamina B,, tornada radioactiva,
que ainda 3 meses depois da injecgao de cianocobalamina se
encontram quantidades apreciaveis dessa vitamina no rim, no
figado e no pancreas. A estes dados experimentais corresponde
a accdo anti-anémica duradoura de uma tunica dose elevada
de vitamina B,,, quando injectada em doentes com anemia
perniciosa.

A vitamina B,, encontra-se em todos os 6rgaos animais
sob a forma conjugada, microbiologicamente inactiva; a diges-
tio triptica poe em liberdade a substancia activa.

No plasma existem duas fracgbes: uma, pouco importante,
contituida por vitamina B,, sob a forma livre, e outra, muito
maior, sob a forma inactiva, conjugada com proteicos. O aque-
cimento a 100° liberta a vitamina B,, da sua forma conjugada.

Os valores plasmaticos normais, para o homem adulto,

andam a roda de 350 p.g/cm® para a forma conjugada e de.

0 a 30 pg/cm® para a forma livre (Mollin e Ross). Na urina
de individuos sios encontram-se pequenas quantidades de vita-
mina B,,, cujo valor esta estreitamente relacionado com o con-
teido vitaminico da alimentagao. No sangue de doentes com
anemia perniciosa a taxa total de vitamina B,, encontra-se sem-
pre francamente diminuida, sendo em regra inferior a 150
p.g/om®. Em geral ndo existe a fracgao livre (Mollin ¢ Ross).
Na alimentagio humana as principais fontes de vitamina B,,
sdo a carne, o peixe, o figado, o leite ¢ a gema de ovo.

NECESSIDADES HUMANAS DE VITAMINA B,,

Nio é possivel, por enquanto, definir com seguranca as
necessidades humanas em vitaminas B,,. Tanto no individuo
sio como no anémico addisoniano é a flora intestinal normal
capaz de sintetizar até 5 p.g de cianocobalamina. Além de outros
micro-organismos sao sobretudo a E. coli e o Aerobacter aer6-
genes os principais produtores microbianos de vitamina B,,.
Esta sintese intestinal carece de qualquer interesse para o
homem, visto verificar-se sobretudo ao nivel do intestino grosso,
onde a absorgio da vitamina é impossivel, por um lado por a
mucosa do intestino grosso ser impermeavel a vitamina B,,,
e por outro porque a cianocobalamina produzida é aproveitada

imediatamente pelas préprias bactérias produtoras ou entao é
por elag armazenada sob a forma conjugada. Na porgio mais
proximal do intestino humano, a destruicdo ultrapassa de longe
a sintese. Este facto explica a ac¢io benéfica (alids moderada)
da aureomicina oralmente administrada a individuos com ane-
mia perniciosa: o antibi6tico inibe os mecanismos catabolicos e
destrutivos, de natureza predominantemente bacteriana, permi-
tindo assim um melhor aproveitamento da vitamina B,, ingerida.

Do que fica exposto podem inferir-se as dificuldades que
se nos deparam ao tentar definir as necessidades quotidianas de
vitamina B,,. Os resultados obtidos em leitdes e pintos criados
em condigbes rigorosamente estéreis e resultantes do cruzamento
de animais alimentados com dietas pobres em vitamina B,, per-
mitem certas conclustes quanto as necessidades do homem. Estas
seriam de cerca de 0,2 png/Kg/dia, para os individuos sdos, o
que corresponde a 10 a 15p. g por dia, por via oral para o adulto.
As circunstancias referidas explicam a diferenga notavel exis-
tente entre as necessidades de vitamina B,,, por via oral e paren-
teral ; quando se emprega esta tultima sdo apenas de 2 a Sp g
diarios (Ungley).

METABOLISMO

A vitamina By, é absorvida a partir do intestino, apos pré-
via conjugagao com o factor intrinseco de Castle, substancia
proteica segregada pelas glandulas gastricas normais. A mucosa
duodenal lavada e desprovida de factor intrinseco nao absorve
a vitamina B,, livre (Ungley). Castle ja em 1929 observara
que a carne de boi — que, como hoje se sabe, é rica em vita-
mina B,, — era dotada de actividade terapéutica na anemia per-
niciosa, desde que simultineamente se administrasse suco gas-
trico normal. ;

A vitamina B,, conjuga-se com um factor termo-estavel
do suco gastrico normal, hoje conhecido sob a designagio de
apoeriteina (Ternbreg e Eakin); o conjugado ou eriteina é inac-
tivo sob o ponto de vista microbiologico e ndo ¢ atacado pela
tripsina.

(Juanto a sua acgdo, o factor intrinseco ou apoeriteina €
idéntico com um glicoproteido produzido pelas células mucoi-
des das glandulas gastricas, a «mucoproteina glandulars. Este
proteido activa completamente as doses de vitamina B,, que
sdo inactivas na anemia perniciosa, quando administradag por
via oral.

A conjugacio da vitamina B,, a mucoproteina glandular
gastrica, representa um aspecto particular da afinidade desta
vitamina por diversas substancias de caracter proteico. Mesmo
depois de absorvida, a vitamina passa para a circulagdo sangui-
nea sob a forma conjugada. O proteico a que se fixa a vita-
mina B, neste conjugado ja ndo é a apoeriteina, uma vez que
se verificou que a tripsina hidrolisa este conjugado, ao inverso
do que acontece com o conjugado vitamina B,,-apoeriteina.

H4 hoje evidéncia de que em certas formas de anemias
macrociticas existe uma caréncia do proteico sanguineo a que
se liga a vitamina B,,. Nestes doentes a vitamina B,, adminis-
trada por via parentérica circula, na sua maior parte, sob a
forma livre e ¢ rapidamente excretada pelos rins. S6 € possivel,
nestes casos, realizar uma vitaminoterapia eficaz quando se asso-
ciam a vitamina B,, as transfusbes de plasma.

Nos doentes com anemia perniciosa sdo excretadas com
as fezes, percentagens da vitamina B,. ingerida, que vdo até
95 %. A administragio de factor intrinseco e acido cloridrico
pode fazer baixar este valor quase até zero, como acontece 1o
individuo sao. Contudo, se se administrarem por via oral doses
macissas de vitamina B, ha uma certa quantidade que é absor-
vida, mesmo nos casos de anemia perniciosa, sem Ser necessario
administrar conjuntamente apoeriteina, Clinicamente verifica-
ram-se crises reticulocitarias e aumento da excretacdo urindria
de vitamina B,,, apos ingestio de doses que vido até aos milha-
res de microgramas.

No individuo sao, a administracio oral ou parentérica
de vitamina B,, condiciona sempre um aumento da excregio
urinaria, mais marcado para esta dltima via de administragao.
No doente com anemia perniciosa o aumento da excregio uri-
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naria verifica-se exclusivamente quando se utiliza a via paren-
térica, para as doses treapéuticas usuais.

MECANISMO DE ACCAO

i

O mecanismo de acgio desta vitamina de elevadissima acti-
vidade bioldgica, s6 parcialmente é conhecido. Ndo restam duvi-
das que os seus variados efeitos biologicos ndo sio condicio-
nados por um mecanismo tnico. As acgbes mais importantes e
estudadas da vitamina B,, sdo as que exerce no sentido de esti-
mular o crescimento e a multiplicagdo celular. Sabe-se que favo-
rece a utilizagio de alguns icidos aminados na sintese nuclei-
nica e proteica. Na caréncia vitaminica B, acentuada o azoto
residual plasméatico esta nitidamente aumentado. Em animais
jovens, a caréncia de vitamina B,, conduz a uma sintese por
uma auténtica uremia.

As evidentes diferengas existentes entre o valor biologico
dos proteicos de origem vegetal e os de origem animal expli-
cam-se, pelo menos em parte, pela existéncia de um factor
caracteristico dos proteicos animais que ¢ indispensavel para
um bom aproveitamento dos proteicos alimentares. Este factor,
«animal protein factor» APF) ou zooferina, tem como: princi-
pal componente a vitamina B,,. Intervem ainda na oxidagao dos
amino-cidos, activando a d-aminodcido-oxidase. A acgao da
vitamina B,, no metabolismo nucleico patenteia-se, entre outros
aspectos, no aumento do numero de inclusoes citoplasmicas con-
tendo 4cido nucleico no figado, nos ganglios cervicais e na
medula, ap6s administragio da vitamina; verifica-se igualmente
uma acentuacio da retengdo de fésforo nos doentes com anemia
perniciosa, bem como um incremento na producao de dcido
nucleico nos lactobacilos. Também a possibilidade de substitui-
cdo da B,,, em alguns lactobacilos, pela timidina torna plausivel
uma funcido na sintese nucleosidica.

Uma intervencio no metabolismo hidrocarbonado encon-
tra igualmente apoio experimental interessante, O metabolismo
das «single carbon units» e sobretudo dos grupos metilicos, é
influenciado pela vitamina B,,. Assim a administragdo de doses
suficientes de vitamina B,, permite reduzir ou até tornar supér-
flua a ingestdo de «grupos metilicos ldbeis» sob forma de colina
ou metionina. A vitamina B,, seria pois necessaria para a for-
macio de grupos metilicos a partir de fontes enddgenas. Estas
funcoes explicam, pelo menos na sua parte essencial, as ja refe-
ridas acgdes sobre o crescimento e a multiplicagao celular.

Pelo contririo, os efeitos da vitamina sobre a medula
bssea e portanto sobre o quadro hematico, ndo sdo a expressao
de uma accio directa. Parece que a intervengio da vitamina
neste aspecto se limita ao desencadeamento da actividade do
dcido folico ou A inactivacio de antagonistas do acido félico.
De facto a caréncia tinica de vitamina B,, acarreta apenas, 1no
Jeitio ou no pintainho, uma paragem do crescimento sem qual-
quer alteragio hemAtica, que s6 se manifesta quando aquela
caréncia se associa a do acido félico. Nas culturag de medula
bssea megaloblastica, o acido félico exerce um efeito de matu-
racio imediato, ao inverso da Bj,. Ndo se conseguiu atél hoje
esclarecer por completo o mecanismo da inter-relagdo vita-
mina By.-acido félico. Além de um aumento da sintese bacteriana
intestinal do acido folico, e da libertagio deste acido dos seus
conjugados e subsequente transformacdo em factor citrovorum
(4cido folinico), a vitamina B, condiciona talvez uma inacti-
vacio de antagonistas de acido félico. Pode interpretar-se neste
sentido a existéncia de um factor inibidor da maturagdo mega-
loblastica no plasma de individuos com anemia perniciosa, bem
como a sua inactivagio pela vitamina B;, conjugada (Rusznyak,
Loewinger, Laitha, Callender, Thompson).

- VITAMINA B;; E ANEMIA PERNICIOSA

A vitamina By, é o factor extrinseco de Castle, idéntico
portanto ao factor anti-pernicioso do figado. E capaz de curar
aquela anemia, quando administrada parentéricamente, sem qual-
Juer terapéutica adicional. Ao contrario do que acontece em

outras avitaminoses, como o béri-béri e a pelagra, a hipovita-
minose que condiciona a anemia perniciosa nao é provocada por
caréncia alimentar de um determinado factor, mas sim por uma
perturbacdo do aproveitamento desse factor alimentar? Na ane-
mia perniciosa encontra-se pois uma caréncia acentuada do orga-
nismo, apesar de serem ingeridas quantidades suficientes de
vitamina Bi,.

Sao sobretudo dois os factores que conduzem A manifes-
tagdo patolégica: por um lado a caréncia em apoeriteina do
estomago e do duodeno; por outro, as modificagbes anormais
(em género e em ntimero) da colonizagao bacteriana dos segmen-
tos proximos do intestino. A falta de apoeriteina conduz a uma
absorpcdo insuficiente da vitamina B,,, porque, como acima se
refere, sdo necessarias doses enormes daquela vitamina® para
uma absorpcdo razoavel na auséncia da apoeriteina. Além disso,
a colonizacao bacteriana heterotopica, favorecida pela falta de
suco gastrico normal (que possue ac¢do bactericida), provoca
um agravamento da caréneia vitaminica, porque as bactérias se
apropriam da vitamina B,, ji4 no estomago ou no duodeno,
aproveitando-a para o seu proprio metabolismo. Estes motivos
explicam a ineficicia da vitamina B,, administrada oralmente
a doentes com anemia perniciosa. Contudo, se a mesma dose de
vitamina juntarmos suco gastrico ou preparados contendo factor
intrinseco, a ac¢ao antianémica instala-se imediatamente. Ja acima
referimos a actividade antianémica pouco acentuada da tera-
péutica antibidtica por via oral.

Por certo que além destes dois factores fundamentais
outros contribuem para a génese da anemia perniciosa. A colo-
nizagdao bacteriana dos segmentos proximais do intestino, favo-
recida pela auséncia do suco gastrico, é organizada predominan-
temente por micro-organismos de putrefaccio. A putrefacgio
que normalmente se verifica no intestino grosso, nio se reveste,
de importincia para o organismo, apesar da formagdo de pro-
dutos téxicos derivados do fenol e do indol, porque a absorpgao
destes produtos pela mucosa do intestino grosso é desprezivel.
Quando, porém, estes produtos toxicos se formam no delgado,
em virtude da disbacteriose ja referida, a sua absorpgio faz-se
em grau muito mais elevado e surge sintomatologia de intoxi-
cacio pelog derivados fendlicos, com fenémenos de inibicdo da
medula 6ssea. Nos animais de experiéncia ¢ possivel provocar
megaloblastoses pela administragio de derivados fendlicos.

Repetidas vezes se demonstrou a existéncia, no plasma
de individuos com anemia perniciosa, de factores que inibem a
maturagio dos megaloblastos, em culturas de medula éssea. Ndo
se trata com certeza de uma tnica substancia inibidora, e pode
garantir-se que os derivados fendlicos desempenham um impor-
tante papel entre esses inibidores. Pode ainda a acgdo anti-ané-
mica dos antibibticos de largo espectro ser explicada pela exis-
téncia, na anemia perniciosa, de uma componente toxica de
origem bacteriana.

Em experiéncias realizadas em animais, pode provocar-se
anemias megaloblasticas pelo isolamento cirargico das ansas
intestinais irrigadas, e subsequente colonizagao bacteriana hete-
rotopica. Explica-se desta maneira, o aparecimento de anemias
hipercrémicas em individuos submetidos a operagdes de anas-
tomose intestinal. Nas anemias experimentais assim provocadas,
4 vitamina B,, é desprovida de acgdo terapéutica, como € logico,
uma vez que as condigoes normais do estomago e do duodeno,
nio acarretam qualquer hipovitaminose Bi,. Estas anemias
respondem ao tratamento com o acido félico, substancia que,
como se sabe, é necessaria ao metabolismo dos corpos organi-
cos aromaticos.

Nio basta, para o diagnéstico diferencial da verdadeira
anemia perniciosa e sua separagdo do grande grupo das anemias
megaloblésticas, a demonstragao de um nivel plasmatico baixo
de vitamina B;., jA que por vezes existem anemias megaloblas-
ticas refractarias a vitamina B;, e com baixa taxa plasmatica
desta vitamina, condicionada por uma perturbagdo da sua fixa-
¢do proteica. Torna-se, pois, necessario recorrer ao teste de
sobrecarga oral de vitamina B,,, com estudo da sua excregao,
recentemente descrito por Heinrich e Lahann.

(Aerztliche Praxis —VII (18): 1, 1954).



812

O MEDICO

Para consequir vantagens

fisiologicas e terapéuticas... considere

ORAL;

HYDROCORTONE em
comprimidos de

20 mg.

Frascos de 25 comprimidos

1y Oorfone

RCK & CO. INC. ) \W_-t. 5 ‘/”\)( )

IHY[JRCLOPT] SOME, ME

INTRA-ARTICULAR:
Suspensao salina de
Acetato de HYDROCORTONE
Cada cc.= 25 mg.
Ampolas de 5 cc.

Esta hormona foi, pela primeira vez,
posta a disposicdo do mundo, pelos
Servicos de Investigagdo e Produgdo
da Merck & Co., Inc.

1. HYDROCORTONE ¢ um esteroide suprarenal
natural, talvez o mais importante.

2. HYDROCORTONE, em comprimidos, produz
com doses inferiores, os mesmos efeitos
terapéuticos da cortisona.

3. HYDROCORTONE, em comprimidos, pode ser
administrado em doses equivalentes a dois
tercos das da cortisona

4. HYDROCORTONE, em comprimidos, sofreu
recentemente uma considerdvel baixa de precos.
O custo do tratamento é praticamente
semelhante ao obtido pela cortisona.

LOCAL:
Pomada Tépica de
Acetato de HYDROCORTONE
a 10/o em bisnagas de

5 gms.

5. HYDROCORTONE, possui uma alta eficacia
aplicado localmente.

6. HYDROCORTONE ¢ altamente benéfico quando
injectado nas articulagdes e sinoviais.

Todos os comprimidos de HYDROCORTONE sdo ovais e trazem esta marca...

'HYDRO‘:O‘?T:“;E éd“ MERCK-SHARP & DOHME INTERNATIONAL
marca regls ada ae
Merck & Co., Suc. DIVISION OF MERCK & CO., INcC.
para a sua hydrocor-
tisona. 161 AVENUE OF THE AMERICAB, NEW YORK 138, N, Y., U. B. A,
Distribuidor :

SOC. COM. CROCKER, DELAFORCE & CO. S.A.R.L.
Rua D. Jodo V, 2, Lisboa



SEMANARIO
B ASTRNEDS MABS0RE
€ PARAMERICOS

V Ano — 1954

N.° 160—Vol. 11
23 de Setembro

X

(Nova série)

SUPLEMENTO

O III CONGRESSO HISPANO-PORTUGUES DE FARMACIA

Na semana que decorreu de 22 a 29
de Agosto, realizou-se, na cidade de San-
tiago de Compostela, o III Congresso
Hispano - Portugués de Farmacia. Nao
podiamos deixar sem uma referéncia, que
desejamos seja o mais completa possivel,
esta manifestacio da cultura farmacéu-
tica peninsular, pois ndo esquecemos que
todo o esforco, no sentido de elevar e
aperfeicoar a formacio cientifica dos
farmacéuticos portugueses, serviri me-
lhor a Medicina na sua nobre missio.

Os progressos, quase vertiginosos
que, dia a dia, se verificam nas diversas
ciéncias subsidiarias da Farmacia, reque-
rem e exigem que 0S nossos farmacéuti-
cos se mantenham numa constante aqui-
si¢dao de conhecimentos e técnicas, para
assim poderem melhor acompanhar o
incremento que a todo o instante se veri-
fica na quimica biolégica, na bacteriolo-
gia, etc. Ninguém negari a necessidade
duma farmacia moderna, capaz de satis-
fazer as exigéncias actuais da medicina,
e nao 56 para servir a medicina, mas ain-
da para servir a propria Nagio, evitando
a fuga constante de somas elevadas para
o estrangeiro. Ora, a aquisicio de tais
progressos, melhor a conseguiremos se
os farmacéuticos portugueses estiverem
em contacto com os seus colegas doutros
paises, e se aproveitarem dos mais recen-
tes progressos que em tantas nagdes se
verificam hoje nas ciéncias farmacéu-
ticas.

Sempre pensamos que 0 contacto en-
tre profissionais, quer se trate de farma-
céuticos, de médicos, etc., que a troca de
opinides sobre este ou aquele assunto,
que o estabelecer de relagbes pessoais
constitui, por si s6, uma justificacio dos
proprios congressos. Ainda que tais reu-
nides paregam a muitos totalmente int-
teis, nos julgamos que estas relagdes tém
um justificado mérito.

Sob o alto patrocinio do Chefe de
Estado Espanhol, presidente de Honra,
abriu no dia 22 do passado més este
Congresso com a recepcao aos congres-
sistas e entrega de documentos oficiais.
No dia 23, pelas 10 horas da manha,
celebrou-se uma Missa na capela da Uni-
versidade compostelana, e logo em se-
guida teve inicio a sessdo inaugural, rea-
lizada no saldo nobre da mesma Uni-
versidade.

A esta sessao presidiu o eminente
farmacéutico Casares Gil — presidente
do Congresso — que tinha a sua direita
o vice-presidente, Prof. Anibal do Ama-
ral e¢ Albuquerque, director da Facul-
dade de Farmicia do Porto, e a sua
esquerda o vice - reitor Prof. D. Pedro
Pena Gamallo. Tomaram ainda lugar na
mesa da presidéncia os Profs. D. Jaime
Gonzalez Carrerd, o alcaide de Santiago

.

e Prof. de Farmacia D. Henrique Otero,

" D. Ramon Turrientes, presidente dos

Colégios de farmacéuticos espanhois, o
presidente da Diputacion Provincial, os
representantes dos farmacéuticos da
aviacdo, marinha e do exército, etc., etc.

Na mesa dos secretarios, os Profs.
Casares Lopez Aniceto Charro e Alberto
Carlos Correia da Silva, secretario da
comissdo portuguesa. Aberta a sessdao foi
dada a palavra ao Prof. Casares Lo-
pez que, depois de saudar os presentes,
refere-se aos Congressos anteriormente
realizados e termina invocando a protec-
¢ao do Apostolado da Ibéria para os des-
tinos da Farmacia e dos seus profissio-
nais. Em seguida, ¢ dada a palavra ao
Prof. Henrique Otero que depois de
saudar os congressistas, como alcaide,
também sente orgulho em estar entre
colegas de profissio, aos quais agradece
a vinda aquela cidade galega.

Segue-se depois no uso da palavra o
Prof. Anibal de Amaral e Albuquer-
que e do seu notavel discurso transcre-
vemos as seguintes passagens: «Fortuna
minha, tao apetecida como estimada, a
de poder elevar a minha voz do alto deste
curul ¢ em tdo singular momento, para
saudar, em nome dos farmacéuticos de
Portugal, os ilustres colegas da amiga e
nobre Espanha».

Satida as autoridades presentes, civis,
militares e académicas.

Referindo-se ao local escolhido para
a realizacao deste Congresso diz: «Ne-
nhum cenario poderia melhor do que este
envolver uma assembleia de farmacéu-
ticos.

«Na verdade aqui nasceu, nesta riso-
nha Galiza e aqui iniciou a sua gloriosa
carreira o mais operoso farmacéutico
ibérico de todos, D. José Carracido. Sa-
bio de fama mundial, conferencista emé-
rito, orador de raca e estranha fluéncia,
amigo dedicado e frequentador assiduo
da terra portuguesa, especialmente do
ridente Minho, que tanto apreciavas.

E ainda ao referir-se a cidade galega
«Santiago» cidade estranha, formosa e
feia ao mesmo tempo...», cidade tipica
em (ue as casas parece quererem beijar-
-se, em que cada pedra é uma peca imor-
redoira no interminal museu da histo-
ria !».

«A majestosa catedral que mais de 10
séculos comovidamente admiram, é um
poema de maravilha icastica, escrito em
pedras policromadas por artistas ilumi-
nados. ‘Ao contemplarmos esse portento
granitico, nossa alma extasiada recorda
aquelas multidoes de crentes medievos
que, apinhados na grande nave, mistura-
vam com o aroma doce do incenso o
cheiro acre dos seus corpos castigados
€ Sujos...»,

«E pois nesta velha urbe, tio cheia
de encantos como de recordacoes, que nos
congregamos, sob a vigilancia do Apos-
tolo e protegidos por Maria, Excelsa
Senhora, una e universal, sem divida,
mas sempre nossa, seja vestida de Pilar
ou de Fatimas.

E a terminar: «Escoam-se os anos,
como entre os dedos o rosario de Maria;
somem-se 0s homens, como folhas mor-
tas varridas pelo vento... Porém, a cién-
cia verdadeira persiste e avanga, na ansia
indomada da conquista dos mais recon-
ditos mistérios da naturezax.

«Depois de uma conquista outra con-
quista, apés um mistério outro misté-
rio... como entre os dedos as contas de
Maria...

Por fim o presidente do Congresso,
Prof. Casares Gil profere a sua oragao,
comparando os estudos farmacéuticos de
ha 70 anos com os actuais. E extrema-
mente curioso ouvir este eminente cien-
tista, académico de Ciéncias, de Farma-
cia e de Medicina, presidente das Acade-
mias do Conselho Superior de Investiga-
coes Cientificas, que foi companheiro de
trabalhos de Fischer, de Ostewaldo de
Willstater, expor numa linguagem sim-
ples as grandes etapes da Quimica du-
rante a sua longa e brilhante carreira de
professor e investigador, incontestivel
gloria da ciéncia farmacéutica europeia
e gloria da ciéncia espanhola. Por fim,
em nome do Chefe de Estado de Espa-
nha considerou aberto o III Congresso
Hispano-Portugués de Farmécia.

Os trabalhos deste Congresso repar-
tiram-se por 8 seccoes.

1* SECCAO
Quimica Geral e Analitica — Farmaco-
fisica e Quimica farmacéutica
Presidentes desta secg¢do: Prof, Juan

M, Garcia Marquina e Dr, José de
Souto Teixeira.,

Temias oficigis: «Novos métodos analiticos
fisico quimicos de utilidade na farma-
cia», pelo Dr, Manuel Ortega Mata;
«Técnicas modernas da fisico-quimica
ao servico da farmdcias, pelo Prof,
José Ferreira do Vale Serrano,

2+ SECCAO

Quimica biologica e andlises bioquimicas
— Bromatologia e Toxicologia

Presidentes desta seccdo: Prof. José Maria
Montafiés del Olmo e Prof, Armando
Laroze Rocha,

Temas woficiais: «Los mejorantes quimicos
de la harina», pelo Prof, Francisco
Pulido Cuchi; «Ensaio quimico das fa-
rinhas alimentares» pelo Dr. Janudrio
de Oliveira,

3. SECCAO
Ciéncias Naturais

Presidentes: Prof, Mariano Taurino Losa
e Prof, Rui Teles Palhinha.
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Temas oficigis: «La fitosociologia y las
plantas medicinales», pelo Prof, Sal-
vador Rivas Goday; «Importancia de
la Edafologia en la Agricultura» pelo
Prof, Angel Hoyos de Castro,

43 SECCAO
Farmacognosia — Farmacodinamia

Presidentes: Prof, Oésar Gonzalez Gomes
e Prof, Joaquim Mendes Ribeiro.
Temas oficiais: «Significado de las Unida-
des Farmacologicasy, pelo Dr. Pedro
Artigas; «Colaboragido Luso-Espanhola
na cultura e estudos das plantas me-
dicinais dos dois paises», pelo Prof,

Lopes Rodrigues,

5. SECCAO
Microbiologia, Parasitologia e Higiene

Presidentes: Prof, Filipe Garcia Dorado
e Dr, Carlos Candido Coutinho,

Temas oficiais: «La Microbiologia como
ciéncia farmacéutica», pelo Prof, Be-
nito Regueiro Varela; «Contribuicdo
do farmacéutico no tratamento das
dguas de abastecimento», pelo Dr.
Eduardo Paquete,

6. SECCAO

Farmacia Galénica e Indtstrias
Farmacéuticas

Presidentes: Prof, Francisco Bellot Rodri-
guez e Major Homero Ferreira,

Temas oficigis: «El farmaceutico en la in-
dustria», pelo Dr. Antonio Lopez-Aben-
te Lopes; «Sobre a necessidade de
uniformizacdo da nomenclatura em
farmécia galénicay, pelp Dr, Luis da
Silva, Carvalho,

7 SECCAO
Assuntos profissionais

Presidentes: Dr, José Bayona e Dr, Carlos
Fernando da ‘Costa Silveira.

Temas oficiais: «Presente y futuro de la
profession», pelo Dr, Vicente Lopes
Socas; «Condicionamento das especia-
lidades farmacéuticas», pelo Dr, Al
berto Mourato Vermelho,

8 SECCAO
Historia da Farmacia

Presidentes: Prof. Guillermo Folch Jou e
Prof, Guilherme Barros e Cunha,
Temas oficimis: «Histéria de la ensefianza
de la Farmacia en Santiago, pelo Dr,
Luis Maiz Eleiceguiy; «Farmdcia e
Assisténcia Social (Esbogo histérico),
pelo Prof, Guilherme Barros e Cunha,

No dia 24, os Congressistas desloca-
ram-se a cidade da Corufna, onde o Prof.
A. Laroze Rocha proferiu uma notavel

conferéncia intitulada «Modernos con-
ceitos de Toxicologia». O Prof. Laroze
Rocha, depois de descrever como estio
organizados os servicos de Toxicologia
na cidade do Porto, evidencia a prepara-
cao especifica dos farmacéuticos neste
sector da andlise.

A findar este Congresso, no dia 28,
0s congressistas reuniram-se num ban-
quete de gala no Hostal de los Reyes
Catolicos e no dia 29 realizou-se a ses-
sdo de encerramento, no saldo nobre da
Faculdade de Farmadcia, tendo sido du-
rante esta sessdo aprovados os votos do
IIT Congresso Hispano - Portugués de
Farmacia.

E a terminar esta noticia nio se com-
preenderia que deixassemos sem uma pa-
lavra a cerimonia, por ventura a mais
bela de quantas se realizaram durante
esta jornada farmacéutica— a peregrina-
¢ao ao tamulo do Apodstolo Tiago.

Reuniram-se para além de 500 con-
gressistas na manha do dia 25, na Ala-
meda de Santiago. Depois de organizado
o cortejo, levando a frente um grupo de
Senhoras espanholas, com as classicas
mantilhas, o que emprestava a esta ceri-
monia uma elegancia, um cunho retinta-
mente espanhol, atravessou parte da velha
cidade dos peregrinos e entrou, ao som
dos oOrgaos, na majestosa catedral, Sob
o Pértico da Gloria, uma representacao
do cabido compostelano recebia os pere-
grinos farmacéuticos. Segue-se a cerimo-
nia da Oferenda, depois a Invocagio,
proferida pelo presidente do Congresso.

S. E. Reverendissima o Cardeal-Ar-
cebispo sobe ao ptlpito da catedral, e
profere uma brilhante oragio, exaltando
a missio do Farmacéutico e termina,
pedindo a protecgdo do Apdstolo para
0s peregrinos congressistas, Terminada a
oragiao, sua Eminéncia Reverendissima
procede, no altar-mor, a imposicio das
Medalhas de Hermanos Mayores de la
Archicofraria Universal del Apostolo, aos
senhores: Prof. Anibal Albuquerque,
Prof. D. Jaime Caregd e Dr. Turrientes.
Por fim ¢ celebrada Missa e, depois dos
peregrinos terem atravessado a Porta
Santa, reuniram-se na «escalinata de la
Quintana» para serem fotografados jun-
tamente com S. E, Reverendissima o Car-
deal-Arcebispo Dr. D. Fernando Quiroga
Palacios.

JOX0 ALVES DA SILVA

(Licenceado em Farmdcia)
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Dozent DR. GERHARD KOCH

O Dr. Gerhard Koch, correspon-
dente de «O Médico», prestou recente-
mente provas para o grau académico de
Professor extraordinario (Dozent) na
Universidade de Miinster, versando a sua
tese sobre epilepsia hereditaria e tendo
feito ligoes sobre a hereditariedade nas
malformacGes vasculares do cérebro e
gigantismo e nanismo hereditario.

O Dozent Dr, Gerhard Koch dia uma
das suag ligdes

O Dozent Dr. Gerhard Koch teste-
munha por esta forma, perante um juri
exigentissimo, constituido por sabios do
maior destaque mundial, como os Pro-
fessores Kelvrer, Mauz, Verschuher,
Mai, Jordan, etc., a confianga no cargo
universitirio — estudo de conjunto dos
problemas hereditarios e neuro-psiquii-
tricos — que lhe tinha sido confiado.

O Prof, Dr, Bardo von Verschuher
felicita o Dozent Dr. Gerhard Koch
ap6s o0 Seu CcOoncurso

O Dozent Dr. Gerhard Koch sur-
preende-nos ainda pelo rapido crescendo
das suas publicacGes cientificas. O seu
mérito deixou vestigios solidos no nosso
meio e pena é que, dadas as suas gran-
des afinidades com o Porto, onde casou,
onde trabalhou e criou amigos e onde
aprendeu a lingua portuguesa, nio possa
ser estreitamente solicitado até ci para
nos abrir caminho em temas que nos sdo
totalmente inéditos em seu labor met6-
dico.

Felicitamos cordialmente o Dozent
Dy. Gerhard Koch.



O MEDICO 629

@ INJECTAVEL
DIIDROXIPROPILTEOFILINA . . . . 03 g
Por ampola de 3 cm3

@ SUPOSITORIOS
DIIDROXIPROPILTEOFILINA . . .

Por supositério

@ COMPRIMIDOS
DIIDROXIPRAF

Por comppimido

OLIGURIAS.



630

SUPLEMENTO

ECOS E COMENTARIOS

AS FINANCAS PORTUGUESAS

Quando nte é permitido o desvio, dos
hiwros e das revistas de medicing, além.
das naturais saidas para os assuntos lite-
rdarios e sociais, para as leituras sobre
assuntos financeiros e economicos, nao
o deixo de fazer, pois estes problemas
sempre me inleressaram muito.

E sempre com especial interesse que
leio os relatorios do actual Ministro das
Financas, Dr. Aguedo de Oliveira, como
lia, com grande prazer, o que escreviam
anteriores ministros das finangas. Ndo é
56 o interesse técnico gque me leva a ler
o que escreve o Dr. Aguedo de Oliveira;
cativa-me também a forma que emprega;
o actual Ministro das Financas ¢ um
excelente escritor. Como os oulros do-
cumentos que dele vém, o que escreveu,
recentemente, como conclusoes da Conta
Geral do Estado relativa a 1953, lé-se com
agrado e proveito para todos (seja qual
for a actividade de cada um). Trata-se
dum relatorio no qual transparece a
franqueza e a lealdade e que mostra, cla-
ramente, como se diz no final, que «as
finangas portuguesas tém-se imposto pela
evidéncia ¢ pela claridade, pela rectidao
e pela direitura». Estas afirmagoes do
Sr. Ministro das Financas podemos nis
verificd-las ndo sé com a leitura de do-
cumentos como este a que estou aludindo,
mas também contactando como os servi-
¢os do Ministério das Financas, onde
uma élite de funciondrios — competentes,
zelosos, aprumados e atenciosos — pode,
certamente, considerar-se como igual ao
que ha de melhor nwoutros paises de exce-
lente ¢ bem paga burocracia.

M. C.

OS PROBLEMAS SOCIALS
E OS IMPOSTOS

Nas referidas conclusoes da Conta
Geral do Estado, vem o sequinte:

«No Departamento das Questoes eco-
némicas das Nacdes Unidas tem-se admi-
tido a tese de que é indispensavel aumentar
os impostos para investir mais, O investi-
mento ndo & ainda o que devig Ser e 0s
impostos devem combater a propensiao
pronunciada dos portugueses para conser.
var dinheiro liguido, Por outro lado, a carga
fiscal efectiva teria descido entre nés, no
periodo de 1938 para 1952 uns 2,5 por
centp da percentagem tradicionalmente des-
viada do produto nacional bruto, o que re-
vela guavizacio ainda onde o0 peso nio era
pronunciado,

Desta sorte estariamos longe de atin-
gir a capacidade de pagamentp tributaria
real, Todavia, reconhecem as dificuldades
e objeccoes que levantam, quando recomen-
daveis, tedérica e praticamente a progres-
sd0 e p imposto pessoal — rendimentos bai-
x0s no dominio agricola ¢ comercial e
administragip ndo preparada para enfren-

tar a fraude, onde a contabilizagio é rudi-
mentar e sem rigor.

Por isso agquele Departamento acha
recomenddvel que o imposto predial colha
o lucro das exploragoes da terra e as mais-

-valias urbanas, assim como também se
impée a tributagdo sumptudria nos casos

de ostentacéo.

Nog meios parlament'ares_ a Comissao
de Contas tem feito notar a falta de sin-
cronizacdo entire o aumento das receitas
e o progresso econdémico do Pais, Dai, como
consequéncia, o Estado nidp ter desempe-
nhadp algung dos seus atributos politico-
-sociais, Existe, portanto, a necessidade
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premente de aumentar o volume das recei-
tas, Mas como? Aumentando a matéria
colectdvel pelo acréscimo de volume do
rendimento mnacional, Independentemente
desta politica, enfrentando também uma re-
forma fiscal que melhore a reparticdo da
carga tributdrias,

Permito-me salientar duas afirmacoes
do Sr. Ministro das Financas: a de que
existe @ necessidade de aumentar as re-
ceitas do Estado e a de que o Estado
ndo tem desempenhado algumas das suas
obriga¢ies sociais.’ Nao é «O Médico»
tribuna para tratar de assuntos financei-
70s e economicos; mas diga-se, de passa-
gem, que hd muito me parece que hd
possibilidade e premente necessidade de
awmentar as contribuicoes que numero-
s0s portugueses pagam; hd, sem divida,
em Portugal, muitos coniribuintes que
gozam do privilégio — hoje, rarissimo
em qualquer pais do Mundo — de paga-
rem ao Estado muitissimo pouco em re-
lacdo ao que recebem de certas activida-
des generosamente protegidas. Por outro
lado, ha servigos piublicos, de decisivo
interesse para a vida de todos os portu-
gueses, como a Direccao Geral de Saiide,
que necessitam, para bem desempenha-
rem a sua missdo, de somas incompard-
velmente wmaiores do que aquelas que
tem recebido até agora. Por isso, quem
se interessa pelos problemas médico-so-
ciais, nao pode deixar de aplaudir as
afirmacoes do Sr. Ministro das Financas.

M. C.

O REUMATISMO E A
ILHA DA MADEIRA

Noticia wm jornal espanhol que, por
inictativa da enfermeira sueca Frykholm,
organizou-se uma empedicao de 17 doen-
les com rewmiatismo, que deverdo perma-
necer na ilha da Madeira durante trés
meses, com o fim de wverificarem se o
chima daquela ilha pode influir favora-
velmente sobre os rewmaticos.

Os doentes vao acompanhados duma
enfermeira ¢ dum massagista especiali-
zados e ficam sob vigilancia dos médicos
do Funchal, que tomardo todas as medi-
das necessdrias quanto ao regime e cui-
dados respeitantes a estes doentes. Se a
experiéncia for satisfatdria, instalar-se-d,
imediataniente, no Funchal, um hospital
suedo para reumdticos.

MUSICA CONTRA
O ENJOO

Os dirigentes da linha maritima Os-
tende - Dover encontraram wm remédio,
que consideram infalivel, contra o enjoo:
duas horas de concerto durante a tra-
vessia. Esta curiosa «terapéutica» jd en-
trow em vigor.
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Reuniao do Comité da Europa
da Organizacdo Mundial de Saude

Na Jugoslavia

Com inicio no dia 13 do corrente,
estava marcada a reuniao do Comité da
Europa da Organizagdo Mundial de Sau-
de, em Opatija — cidade-praia na costa
da Dalmécia, a convite do governo jugos-
lavo. Participam representantes dos go-
vernos dos seguintes paises: Alemanha,
(Reptiblica Federal), Austria, Bélgica,
Dinamarca, Espanha, Finlandia, Franca,
Grécia, Irlanda, Islandia, Italia, L.uxem-
burgo, Marrocos (zona francesa), Mo-
naco, Noruega, Holanda, Portugal, Reino
Unido, Suécia, Suica, Turquia, Tunisia
€ Jugoslavia.

A tarefa marcada para o Comité era
passar em revista o trabalho respectivo
a 1954, do Comité Regional da Europa
da OMS, introduzir no plano de 1955 as
mudangas que se julguem necessarias
devido as compressoes orcamentais e fa-
zer propostas referentes ao ano de 1956.

A sessdo inaugural devia ser iniciada
pelo Dr. . Frandsen, Director Geral do
Servigo Nacional de Satde da Dina-
marca, presidente cessante.

1 9.5 4

Para a analise da acgdo sanitaria in-
ternacional empreendida durante o ano
corrente na Europa, o Comité deveria
apoiar-se no relatério apresentado pelo
Dr. Nornan D. Begg, Director do Comité
Regional da Europa. Este relatério for-
nece detalhes sobre a assisténcia sanita-
ria pelas organizagbes internacionais aos
Estados membros (113 bolsas indivi-
duais, por exemplo, foram atribuidas
durante os 6 primeiros meses de 1954
para os cursos de aperfeicoamento e in-
vestigacoes), assim como sobre a coope-
ragdo, no dominio da saude publica, en-
tre os paises da regido europeia. Neste
tltimo dominio de acgdo o relatério enu-
mera 30 projectos sanitarios distintos,
entre os quais figuram conferéncias, cur-
sos de formacao profissional, assim como
trabalhos consagrados ao estudo de pro-
blemas comuns a todos os paises da Eu-
ropa ou a alguns deles.

1955

Devido a decisdo tomada pela Assem-
bleia Mundial da Satde, durante a reu-
niio de Maio ultimo, de reduzir em cerca
de 800.000 ddlares o conjunto do orca-
mento ordinario da Organizagdo, ¢ ne-
cessario fazer modificacoes quanto ao
progresso europeu da OMS para 1955,
¢ é preciso, principalmente, atender a um
certo niimero de novos projectos apre-
sentados pelo Comité regional na sua ses-
sio do ano tltimo para 1955.

1956

As propostas referentes ao programa
de 1956 que foram submetidas ao Comité,
referem-se ao desenvolvimento de certas
actividades. Um destes projectos consiste

em estender a Algéria e a Espanha a
campanha contra as doencas oculares
transmissiveis que actualmente se leva a
efeito em Marrocos e na Tunisia. Esta
encarado um coloquio sobre as doencas
de virus e as riquetioses e outro sobre o
problema do alcoolismo na Europa.

O delegado de Portugal na reunido
do Comité da Europd, que se iniciou no
dia 13 em Opatija, foi o Director Geral
de Satude, Dr, Augusto da Silva Tra-
Vassos.

br. Morvris Fishbein

Acompanhado de sua esposa que ¢
presidente do Comité das Mulheres Nor-
te-Americanas, chegou no dia 22 do més
findo a Lisboa, onde se demorou até ao
dia 26, o Dr. Morris Fishbein, vice-pre-
sidente do Congresso Internacional de
Poliomielite, sector internacional da Fun-
dagdo para a Paralisia Infantil. Da capi-
tal do nosso Pais, o Dr. Morris Fishbein
e sua esposa seguiram para Roma, onde
se reuniu o Congresso Internacional de

Poliomielite, a partir de 4 do corrente.

UM PRODUIO DE:
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Reunido para o estudo
da esterilidade

-De 2 a 4 de Qutubro proximo, em Bar-
celona, a Sociedade Espanhola para o Es-
tudo da Esterilidade celebra a sua 2.* reu-
nido, tendo escolhido para tema geral:
«Factor cervical e esterilidade», dividido
em 3 teses: 1.—Estudo do muco cervical
(Dr. Lafuente e Galvez, de Granada);
2.* — Histologia e histoquimica do endo-
cervix (Prof. Botella Llusid e Dr. Noga-
les, de Madrid); 3.*— Tratamento da
esterilidade de origem cervical (Dr. Van-
rell-Cruells, de Barcelona). Deseja-se que
a reunido constitua um «Simposiumy so-
bre os conhecimentos actuais a respeito
deste assunto, ainda ndo bem defirido.

Havera conferéncias pelos Drs. Nu-
biola, Luque, Conill ¢ Palmer (de Paris).

A reunido nio se limitard ao estudo
do problema na espécie humana, mas
atendera, também, as orientagbes deriva-
das da patologia comparada e, por isso,
foi feito um convite especial aos profes-
sores veterinarios e aos biologistas em
geral.

O factor masculino também sera tra-
tado por conhecidos urologistas.

Curso sobre doengas
alérgicas

5
Em Paris

Vai realizar-se em Paris, desde 18 a
28 de Outubro de 1954, no Servico de
Clinica Médica Propedéutica do Hospi-
tal Broussais, um curso sobre doencas
alérgicas, sob a direccio do Prof. Pas-
teur Vallery-Radot.

O ntimero de inscrighes ¢ estrita-
mente limitado. Haverd em todos os dias
licdes tedricas e demonstracoes praticas.
Entre as primeiras, a cargo dos Drs. Pas-
teur Vallery-Radot, Halfern, Blemoutier,
Gauthier - Villars, Sidi, Soulié, Grabar,
Lhermite ¢ Wolfromm, tratar-se-a dos
seguintes assuntos: anafilaxia experi-
mental, alergia humoral e alergia tissular,
alergia respiratoria, alergia alimentar,
manifestacoes alérgicas digestivas, aler-
gia cutanea humoral, alergia renal, aler-
gia articular, hemopatias alérgicas, aler-
gia cardio-vascular, quimica dos antigé-
neos e dog anti-corpos, os métodos de
dosagem dos anti-corpos, manifestagoes
alérgicas nervosas, alergia sérica e medi-
camentosa, alergia devida aos agentes
fisicos, desembilizacdes especificas, tra-
tamentos pelos anti - histaminicos, pelo
A.C.T.H. e pela cortisona.

. Os pedidos de inscrigio para este

Curso devem ser dirigidos 4 Clinica Mé-
dica Propedéutica do Hospital Broussais
— 96, Rue Didot — Paris-XIV®.

Uma «Casa do Médico»
construida pelo pove

No dia 25 de Julho findo, efec-
tuou-se, com grande luzimento, a
inauguracio da «Casa do Médico» da
freguesia de Amoreira (Gbidos), ini-
ciativa do povo da terra.

Ao sr. Gil Caeiro Palma, Presi-

| EX

CLOROFILINAS, DERIVADOS
HIDROSSOLUVEIS DA CLO-
ROFILA, ESPECIALMENTE
PREPARADAS PARA EXERCE-
REM UMA ACCAO DESODO-
RIZANTE

TUBO PLASTICO DE 10 GRAJEIAS

LABORATORIOS

DO

INSTITUTO
PASTEUR DE LISBOA

dente da, Camara de Obidos, foi feita
a entrega do edificio. Subiram ao ar
muitos foguetes e a banda de musica
tocou o hino da «Maria da Fontes.
Numa das salas efectuou-se uma ses-
sao solene. Usaram da palavra os Srs.
Antonio Gomes Pereira, em nome da
comissiao, para agradecer a todos
quantos contribuiram para a obra;
padre Joaquim Mendes, prior da fre-
guesia, e Drs. José Perdigao e Jodo
Lourenco. O Presidente da Camara
Municipal, ao encerrar a sessao, pediu
um minuto de siléncio pela memoria
da benemérita D. Lucy Pinto Basto.

Foi visitado o edificio, que tem
10 divisdes, além do consultério
anexo e garagem, apdés o que foi pa-
tente ao publico.

Construida pelo povo daquela loca-
lidade e destinada a residéncia do
facultativo municipal, a obra, que
importou em 150 contos, ndo teve
auxilio oficial e para a sua constru-
¢io contribuiram alguns proprieta-
rios, dos quais é justo salientar os
Srs. José Azevedo Perdigao, José Fer-
reira Pinto Basto, D. José de Siqueira
(S. Martinho) e Faustino da Gama.

Dr. José de Sousa Lamy

No saldo nobre da Camara Municipal
de Ovar, foram empossados, no dia 31
de Julho dltimo, nos cargos de presidente
e vice-presidente da Camara Municipal
daquela vila, respectivamente, os Drs.
José Eduardo de Sousa Lamy e Jodo
Evangelista Loureiro.

Usou, em primeiro lugar, da palavra
o Governador Civil do Distrito de Aveiro,
Dr. Francisco do Vale Guimardes. De-
clarou que marcara o acto de posse para
Ovar, devido a importancia econémica,
politica e social do concelho. Teve pala-
vras de agradecimento e de saudade para
o entio presidente da Camara, Dr. Pa-
checo Polénia. Saudou o presidente ces-
sante, a quem agradeceu os Servigos pres-
tados, e indicou as razdes que determi-
naram a escolha do Dr. José Eduardo
de Sousa Lamy. Declarou que, neste mo-
mento tio doloroso, todos devem prestar
a Salazar apoio e colaboragdo. Falou em
seguida o novo presidente, Dr. José
Eduardo de Sousa Lamy, director-clinico
do Hospital da Misericordia, que asse-
gurou ao sr. Governador Civil, aos seus
concidadios e amigos a sua firme inten-

¢do de contribuir o mais possivel para

a prosperidade e elevagio constante do
padrio da vida da sua terra. Prestou
homenagem ao Chefe do Governo e sau-
dou a Imprensa.

Falou por tltimo o sr. Anténio Coen-
tro de Pinho, presidente cessante, que
saudou o sr. Governador Civil e o seu
sucessor, a quem prometeu a sua leal cola-
boracdo. Agradeceu ao povo da terra o
apoio que sempre lhe dispensou e pediu
que o mesmo seja prestado ao seu suces-
sor, de quem fez o elogio.
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A VIDA MEDICA

EFEMERIDES

Portugal
(De 11 a 17 de Setembro)

Dia 11— Informam de Coimbra queg
continua, com um movimento deveras con-
solador, a inscrigdo de sdécios da Delega-
cdo da Cruz Vermelha Portuguesa, Tam-
bém tém sgido recebidas muitas lembran.
¢as para os soldados que prestam servico
na India Portuguesa, :

12 — De Lisboa, parte para Paris o
capitdo-médico Dr. Albertp Magds Fernan-
des, chefe dos servicos laboratoriais do
Hospital Militar Principal e membro da
comissdo executiva da Cruz Vermelha Por-
tuguesa, que vai tomar parte no Congresso
de Transfusio de Sangue, que Se realiza na
capital francesa,

Pelp Estado é atribuida & Mise-
ricérdia de Tarouca para as obras de cons-
trugdo do novo edificio do Hospital sub-re-
gional da vila a quantia (reforgo) de esc,
29.415%00.

Também pelp Estado sio atribui-
das as seguinteg quantias:

Coimbra — A Junta Central das Casas
dos Pescadores, para construcdo de um
posto médico e infantdrio, na Figueira da
Foz, 137,600500;

Porto—Ao Refligio da Paralisia Infan.
til, para reparagio de autoclave de esteri-
lizagdo de roupa 3.000500;

Viana do Cuastelo— A Congregagio e
Hospital de Velhos e Entrevados de Nossa
Senhora; da. Caridade, para reparacdo do
respectivo edificio (reforco), 42.000500.
Para constituir a representacao
oficial portuguesa em missdo gratuita de
servigo, ao III Congresso Internacional de
Doencas Tordcicas, a realizar em Barce-
lona, de 4 a 8 de Outubro proximo, séo
nomeadog os Profs, Fausto Lopo Patricio
de Carvalho, presidente, Eduardo Esteves
Pinto e Arsénio Rebelg Alves Cordeiro e
Drs, Lopo de Carvalho Cancela de Abreu
Rui Candido de Figueiredo Lima e Jodo
Martins Fonseca.

13 — BEfectua-se, promovida por um
grupo de combatentes da Grande Guerra.
uma romagem & campa do Dr, Alberto
*Mac-Bride, no cemitério do Alto de S, Joéao,
em Lisboa,

Pelasg 11 horas reunem-se junto ao por-
tdo principal daquele cemitério numerosas
personalidades, entre as quais muitas se-
nhoras. Em redor da campa do saudoso
médico_cirurgido retine-se a sua familia, os
amigos mais intimos e admiradores, que
lhe prestam significativa homenagem colo-
cando flores sobre a sua campa, no talhédo
privativo da Liga dos Combatentes da
Grande Guerra, e a pedido do sr. coronel
Emilio Eduardo Cadima, guardam-se dois
minutos de siléncio,

Ao significativo acto estio presentes
muitas outras pessoas de vérias condigoes
sociais,

14 — De Coimbra, informam que Vao
ser executadog dois baixos relevos repre-
sentandp a morte e a vida, para serem
colocados na fachada do novo edificip da
Faculdade de Medicina que fica em frente
A Sé Nova e onde ser4 instalado o Imstituto
de Medicina Legal, Foi encarregado da
execugio dos baixos relevos, o escultor
Numitico Bessone, que é também o autor
do projecto e devem estar concluidos até
ao fim do préximo més de Dezembro,

— 0O Dr, Melo ¢ Castro, Subsecreta-
rio da Assisténcia chega a Portalegre em
visita oficial. No limite do distrito & rece-
pelos governadores civis de Portalegre e
Beja, Depois de receber os cumprimentos

no edificio do Governo Civil o Dr, Melo e
Castro visita a serra de Portalegre, onde
existe um sanatério de meia altitude da
Assisténcia Nacional aos Tuberculosos e
alguns estabelecimentos de assisténcia na
capital do Alto Alentejo, Depois, realiza se
um almogo em sua honra, ao qual assistem
60 convivas entre os quais os governado-
reg civis de Beja, Castelo Branco, Evora,
Portalegre e Setiibal os presidentes das
Camaras Municipais do distrito de Porta.
lgre, comandos militares e outras entida-
des, Aquele membro do Governo assiste de
tarde & corrida de touros, ap6s a qual re-
gressa de automdvel, a Lisboa,

Abrem as matriculag nas HEscolas
de Enfermagem do Pais, sendo pela pri-
meira vez na KEscola de Assis Vaz no

Porto, que provisoriamente funcionard nas
instalagées do Instituto Maternal, :
16 — O governador civil do Porto, Dr.
Braga da Cruz visita, acompanhado do
Presidente da Junta de Provincia, Prof.
Almeida Garrett as obras do novo Hospi-
tal Sub-regional de Baido,
Acompanham-no, o presidente do mu-
nicipio, alguns médicos locais e um repre-
sentante da Santa Casa da Misericordia.

« Por estar ausente o provedor sr, Albino

de Carvalho, envia um telegrama,

O novo Hospital ocupa uma Aarea de
mil e trezentos metros quadrados, tem trés
pavimentos, ¢ o custo do edificio, prestes
a concluir, ascende a mil e cem contos,
O rés.do-chdo destina-se a cozinha, servi-
¢cos administrativos e seccdo para infecto-

'SULFARMIDOTERRPIA
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DE COMPROVADA SUPERIORIDADE
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-contagiosos; .0 primeiro andar a consulta
externa, enfermarias e quartos particula-
res, € o segundo andar a enfermarias, guar-
tos particulares e capela. A lotacdo pre-
vista, é de cinquenta e dois doentes.
Ainda nao estd calculada a importan-
cia precisa para o seu apetrechamento, que
deve ser completo e do mais moderno.
Sabe.se, no entanto, que a inaugura-
c¢ido terd lugar por todo o ano de 1956.
——De Lisboa, em comissdo de ser-
vigo partiu para Luanda o Dr, Casanova
Alves, director dos servicos de vacinagéo
e recenseamento toracico do Instituto de
Assisténcia Nacional aos Tuberculosos,

ma o Prof Carlos Salazar de Sousa da
Faculdade de Medicina de Lisboa, que val
assistir, como convidado de honra, ao Con-
gresso Italianpg de Pediatria, que se realiza
em Bolonha,

17 — Ainda de Lisboa parte para Leo-
poldville o Dr. Guilherme Jorge Janz, pro-
fessor de Higiene e Climatologia do Insti-
tuto de Medicina Tropical, que vai assistir
como delegado da Organizacdo Mundial de
Sande, & assembleia geral que se realiza
no Congo Belga Seguird depois, em visita
‘oficial, para Luanda,

Estrangeiro

No dia 13 do corrente inaugurou-se na
Universidade de Santander, o 3.° Congresso
hispano_portugués de Dermatologia, a que
concorrem reputados especialistas de am-
bos os paises, tendo este jornal dadp jd a
noticia dos nossos representantes oficiais,

—— As agénciag noticiosas dizem que
numa comunicacao & Sociedade Americana
de Quimica, médicos novaiorquinos anun-
ciam que estdo a proceder a experiéncias
clinicas sobre a acgdo dum novo antibiético

— a «puromicina» — np tratamento de can- -

cros humanos, Segundo eles, a «puromi-
cinar» teria agido eficazmente em cancros
provocados em ratos, Parece que este anti-
biético € também particularmente eficaz
contra a doenga do sono, estando em curso
experiéncias fiscalizadas em pessoas atin-
gidas por esta doenca.
Se o0 cancro do pulmio € menos
frequente nos Estados Unidos dg que na
Gra-Bretanha, é porque a maioria dos ame.
ricanos langam fora os seus cigarros guan-
do eles estip apenas meio queimados — se-
gundo se 1é no «British Medichal Journal»,
De acordo com o signatario do artigo,
uma grande parte dos elemenos betumino-
sos. contidos no fumo, «que podem muito
bem encerrar os agentes do cancro» con-
densa-se na extremidade nfo inflamada do
cigarro e ao fumar a ponta é gue se absor-
vem os referidos elementog em alto grau
de concentragao, — Segundo informacéao da
France_Presse,
A Reuter, referindo.se a doenca
do Papa Pio XII diz que o Dr, Paul Ni-
chans, chegado da Suica, renova_lhe o seu
tratamento com injecgdes de massa ence-
falica bovina, que periodicamente tém sido
administradas a Sua Santidade nos 1lti-
mos tempos, ' E

Da mesma cidade, segue para Ro- _

NOTICIARIO
OFICIAL

Diario do Governo

(De 9/IX a 15/1X/1954)
11/IX

Dr, Pedro Manuel Posser Madeira Pin-
to — contratado para prestar servigo como
médico cardiologista do quadro comple-
mentar de cirurgides e especialistas do
Hospital do Ultramar, .

Dr. Anténio Rogque. médico de 2*
classe do quadro médico comum do ultra-
mar portugués — transferido, por conve.
niéncia de servico da provincia de Angola
para a de S, Tomé e Principe, indo ocupar
a vaga resultante da transferéncia para
Mocambique, do Dr, Alfredo Manuel Amaro

15/IX

Dr, Cristévao Madeira Pinto, médico
municipal e subdelegado de Satude do con-
celho de Vila Real — autorizado por des-
pacho do Conselho de Ministros a acumular
o cargo de médico do Comando da Policia
de Seguranca Publica da mesma cidade,

AGENDA

Portugal

Concursos

Estdo abertos:

Para o provimento do partido médico
municipal do Norte Grande, Neves, do con-
celho de Velas (Ilha de S. Jorge—Acores).
Documental para habilitagdo ao
provimento do lugar de director do Dispen.
sario Antituberculoso de Saboia,

Dr. Silva Araijo

Recentemente promovido a Direc-
tor de Servico de Clinica Cirtrgica
dos H. C. L., tomou posse, no dia 14,
do seu movo cargo, o Dr. Jorge Silva
Araijo, director do Banco do Hospi-
tal de S. José. O Dr. Emilio Faro,
Enfermeiro-mor, ao dar-lhe posse,
dirigiu ao empossado palavras de
felicitagio e elogio, que o Dr. Silva
Aranijo agradeceu.

Cada linha

PEQUENOS

Grétis para

10$00

ANUNCIOS

os assinantes

Ofertas e procuras de consuitérios, de empregos, casas, substituigées, etc.

Automodvel — Em espléndido
estado. Bom para médico. Falar
nesta Redaccéo.

Consultério nmo Porto—
Aluga-se, com telefone e sala de
espera mobilada, em lugar central.
Falar nesta Redacgédo.

HOMENAGENS

Ao Dr. Fernando Cabral

No dia 14, no Hospital dos Ca-
puchos, em Lisboa, foi prestada signi-
ficativa homenagem ao Dr. Fernando
Cabral, director do Servigo n.° 1
daquele estabelecimento hospitalar e
Guarda-mor de Saride de Lisboa, que
deixou de exercer aquelas funcoes,
por ter sido atingido pelo limite de
idade.

Na sala de sessoes da Sociedade
Médica dos H. C. L., insuficiente para
comportar todas as pessoas que ali
compareceram para prestar homena-
gem ao Dr. Fernando Cabral, efec-
tuou-se uma sessio solene, presidida
pelo Dr. Rafael Ribeiro, Administra-
dor dos H. C. L., que representava
o Enfermeiro-mor, ladeado pelo Prof.
Diogo Furtado, pelo homenageado e
pelos Drs. Antonio Assis de Brito,
Luis Ad&o, Francisco Assis de Brito
e Cordeiro Ferreira.

Falou em primeiro lugar o enfer-
meiro-chefe dos Hospitais Civis, sr.
Fernando Ramos, que, em nome dos
enfermeiros, antigos discipulos do
homenageado na Escola de Enferma-
gem Artur Ravara, leu uma mensa-
gem, na qual se afirmava a grandec
consideracao de todos pelo seu mestre
¢ amigo. Seguidamente a Dr.* Ade-
laide Costa, leu muitas cartas e tele-
gramas de pessoas amigas, que Se
associavam a homenagem, findo o que
falaram os assistentes do servigo 1
do Hospital dos Capuchos, os mais
directos colaboradores do Dr. Fer-
nando Cabral, Drs. Pena Carvalho e
Carlos George, que enalteceram as
suas qualidades de caracter e de
homem de ciéncia.

O Dr. Francisco Maria Queirds
fiscal-geral dos Hospitais Civis leu,
depois, uma ordem de servico, na qual
o sr. Enfermeiro-mor louva o Dr. Fer-
nando Cabral, que abandona a acti-
vidade apés 43 anos de servico inin-
terrupto, tendo prestado servicos de
grande valia, quer no Servico que
agora dirigia, quer como Professor
da Escola de Enfermagem Artur Ra-
vara. Por iltimo, o Dr. Rafael Ribeiro
disse associar-se, em seu nome e no
do sr. Enfermeiro-mor, 4 homenagem.

Partidas ¢ Chegadas
Prof. Lopes de Andrade

Em viagem de intercambio cientifico,
partiu para Italia, Suica e Alemanha, o
Prof. Lopes de Andrade, director do Ins-
tituto Oftalmolégico «Dr. Gama Pinto».

Dr. Fausto Xavier

De visita a algumas das principais cli-
nicas dos respectivos paises, partiu para
Franga, Inglaterra, Alemanha Ocidental
e Suica, o Dr. Fausto Xavier. Acompa-
nham-no sua esposa e filhos.
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