ANO 1V NOVEMBRO DE 1937

COIMBRA
MEDICA

LIVROS & REVISTAS—NUTRICA0 E BIOTIPOLOGIA—
L GRS BT T 77 L 47 oy 0 S T el o8 S

SUPLEMENTO — noTicias & INFORMACOES .

COIMBRA

N* 9
Pag.
BREVES CONSIDERACOES SOBRE UM CASO
DE LEUCEMIA AGUDA — dr. Rocha Brito. . . . 549
A FEBRE BOTONOSA DE CONOR E BRUCH
( FEBRE ESCARO -NODULAR DE RICARDO
JORGE) EM COIMBRA — dr, Antunes de Azevedo 571

MOURA MARQUES & FILHO




DIRECGAO CIENTIFICA

Prof. Liicio Rocha — Prof. Serras e Silva— Prof. Angelo da
Fonseca — Prof. Elisio de Moura — Prof. Alvaro de Matos
— Prof. Almeida Ribeiro — Prof. ]J. Duarte de Oliveira—
Prof. Rocha Brito — Prof. Morais Sarmento — Prof. Feliciano
Guimaraes — Prof, Marques dos Santos — Prof. Novais e Sousa
— Prof. Geraldino Brites — Prof. Egidie Aires — Prof. Maximino
Correia — Prof. Joao Porto — Prof. Afonso Pinto

REDACCAO

Jodo Pérto

Redactor principal
Alberto Pessda José Correia de Oliveira
Anténio Meligco Silvestre Liicio de Almeida
Augusto Vaz Serra Luiz Raposo
José Bacalhau Manuel Bruno da Costa

Mario Trincao

CONDICOES DE ASSINATURA

Continente: ¢ Hlhas!—&n0.7 = sv. & . o = 5opod
(COlOTHAS et i A O ot e T B R
ESERRICITD L "o o or e b e B rente s I IOY
Nimero, avulso~——=cada. = v « = sl & 10800

PAGAMENTO ‘ADIANTADO

S6 se aceitam assinaturas a partir do
Primeiro;numero de cada ano.

Dez ndmeros por ano—um numero
pPor més, excepto Agdsto e Setembre.

e

Editor e Proprietario— Dr. J. PORTO
——

Toda ajcorrespondéncia deve ser dirigida .
4 Administracao da * COINBRA MEDICA ,,

LIVRARIA MOURA MARQUES & FILHO

19 —Largo de Miguel Bombarda — 25
COIMBRA

IMPRENSA ACADEMICA — COIMBRA




CADEIRA DE PATOLOGIA MEDICA
Prof. A. da Rocha Brito

BREVES CONSIDERACOES SOBRE UM CASO
DE LEUCEMIA AGUDA ©

Leucemia aguda pseudo-escorbutica; espleno-hépato-
-adenomegdlica; pan-hémato-poiética.

No dia 22 de Setembro do corrente ano de 1937 apareceu-me
na consulta externa uma desgracada doente — Maria Eugénia de
Carvalho, — mai de dez filhos, um dos quais de seis dias, que
trazia ao peito. Vinha num estado de profundo abatimento, que
se lhe lia no facies, cansado e extremamente palido.

O que mais avultava, porém; no caso, atraindo logo a atenc¢do
de quem quer que fdsse, era a medonha—¢é o termo apropriado—
estomatite hipertrofica, fungosa, ulcerativa e necrética, entrevista
por entre os ldbios exangues, cobertos de crostas e revirados pela
enorme exuberdncia das gengivas, como se estas ndo coubessem
na bdca, de cujos cantos escorria uma baba sanguinolenta, de
mistura com um cheiro fétido e insuportdvel.

Ao médico majs desprevenido em assuntos desta natureza
ocorria logo o diagnéstico de escorbuto tanto mais que a doente
se queixava de dores, do tipo reumatoide, nos membros inferiores.

Vencida a natural e instintiva repulsa que o quadro mérbido
provocava, fizemos uma cuidada inspeccdo a cavidade bucal, que
passamos a descrever.

As gengivas, que, como diz a doente, comecaram a crescer
dois meses antes, portanto, quando ela estava no peniltimo més

(') Comunicacdo apresentada 4 Quinzena Médica dos Hospitais da Uni-
versidade de Coimbra, a 28 de Outubro de 1937,
VoL. 1v, ¥.2 g 30
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da gestacdo, encontravam-se extraordindriamente tumefeitas,
cobrindo os dentes e impedindo-a de mastigar.

Sangravam com facilidade e em muitas regices estavam ulcera-
das, apresentando noutras focos de gangrena, recobertos de
escaras negras. Aqui, acold, escorria pus. Os dentes, sem che-
garem a cair, dancavam nos alvéolos.

As amigdalas e pilares, o veu do paladar, quasi intactos, nio
tinham pelo menos ulceraces.

Um quadro tdo carregado como &ste poucas vezes temos visto
e é sem duvida evocativo daquele que o nosso épico magistral-
mente pinta nos «Lusiadas» quando descreve a epidemia de escor-
buto na marinhagem do Gama:

E foi que de doenca crua e feia

A mais que eu nunca vi desampararam
Muitos a vida, e em terra estranha e alheia
Os ossos para sempre sepultaram.

Quem haverd que sem o vér o creia?

Que tdo disformemente alli lhe incharam
As gingivas na boca, que crescia

A carne e juntamente apodrecia.

Apodrecia ¢’hum fetido e bruto

Cheiro, que o ar visinho inficionava;

Nao tinhamos alli médico astuto,
Cirurgido sutil menos se achava,

Mas qualquer neste officio pouco instructo
Pela carne ja podre assi cortava

Como se fora morta e bem convinha;
Pois que morto ficava quem a tinha.

Diz Camdes que no sitio ndo havia médico, mas o grande
Capitdo, improvisado em clinico, tratou e curou muitos dos mari-
nheiros, como o relata Gaspar Correia nas Lendas da India,
(tomo I pdg. 30):

«... a gente comecou a adoecer, parece que de aquella fruita ()

(1) «humas fruitas amarellas do tamanho de nozes».
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que era mui deleitosa de comer; e a mér doenca foi crescerem
lhe as gengivas, e lhe apodrecido, com que lhe cahido os dentes
e tinhdo tdo grdo fedor da boca, que ninguem o comportava.
Aqui o capitdo mér deu remedio, que mandou cada hum lauasse
a boca com sua propria urina, cada vez que mijassem, o que
fazendo em poucos dias sarardo».

E... sararam, meus senhores. Jausion, o entusiasta da Urote-
rapia, ndo sabia certamente, déste precursor...

Havia adenopatias cervicais, bilaterais, um tanto volumcsas,
bem visiveis e palpdveis, que a principio considerdimos como
dependentes daquele estado bucal.

Em face do exposto resolvemos internar imediatamerte a
enferma, para um exame mais minucioso e... porque assim o
exigia a mais rudimentar caridade.

23 de Setembro. Nos antecedentes hereditdrios e colaterais nada
se apurou digno de registo. Teve 10 filhos, dos quais a mais
nova tem apenas 7 dias e é amamentada pela mai. Houve um
nado morto aos 8 meses de gravidez e um aborto de dois meses.
Um dos filhos morreu.

Nos antecedentes pessoais refere o sezonismo durante 5 meses,
ha cérca de 6 anos.

Tem 45 anos, mas aparenta uns 6o.

Marido e filhos saudaveis.

Estado actual. Palidez da pele e mucosas; face balofa; no labio
inferior e regido mentoniana lesGes de piodermite, com pis e cros-
tas; pequeno furtinculo da asa do nariz; outro na regido cervical;
alguns mais na face posterior da perna esquerda.

Varizes dos membros inferiores, edemaciados.

Rede venosa sub-cutanea tordcica bastante aparente.

A auscultacdo pulmonar revel2 apenas certa rudeza respirat6-
ria e alguns ruidos adventicios. A radiografia estd concorde. Nao
ha polipncia.

Quanto ao coracdo, os sons estdo um pouco ensurdecidos mas
ndo hd sopros, nem mesmo anémicos; ndo hé arritmias; go pulsa-
¢des por minuto.
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Tensoes arteriais ;

Mx — 10
Md — 65
Mn — 45
.0.— 4

Palpa-se bem o baco, que nao estd muito aumentado de volume,
encontrando-se o polo inferior cérca de dois centimetros abaixo da
grelha costal; €ste sintoma — o primeiro que procurdmos, apenas
a doente recolheu ao Hospital — levou-nos, segundo os bons pre-
ceitos clfnicos, a indagar a férmula hemoleucocitdria, para o que
no mesmo dia foi colhido o sangue da doente.

Entretanto, e emquanto o resultado desta pesquisa ndo che-
gava, ficou a enferma num regimen alimentar mixto, rico em
frutas e alimentos frescos, condimentados com bastante sumo de
limdo. Ao mesmo tempo fazia-se o desmame da pequenita, que
afastamos da mai.

Como terapéutica, além dos cuidados de desinfeccdo, cauteri-
sacdo e limpeza a ter com a bdca, que foi minuciosamente tratada
pelo Ex.™ Estomatologista dos Hospitais, o Dr. Acdcio Ribeiro,
emquanto o seu estado lhe permitiu frequentar os servicos de esto-
matologia deste colega, ministrou-se o acido ascérbico em injecces
sob a forma de Cebion e de Cantan, bem como figado cru
segundo a técnica de Wipple e ainda o arsénio e o ferro (cacodi-
lato de s6dio e protoxalato de ferro) para a hipétese do escorbuto
e como antianémicos.

A 25 de Setembro fazia-se a Wass. sanguinea que era nega-
tiva e uma andlise sumdria d’urinas, onde se encontraram: albu-
mina, meio gr., cristais de urato de sédio, glébulos brancos,
vermelhos, células epiteliaes e cilindros granulosos.

O tempo de hemorragia era de 2,5 minutos e o de coagula-
cao de 8,5, com bda retraccio do codgulo.

Esteve apirética até ao dia 28 de Setembro, em que a tempe-
ratura comecou a subir, para se manter durante toda a evolucdo
da doenca, de tipo intermitente e alta.

Epistaxis a 26 de Setembro a qual até entdo ndo surgira.

Em 28 de Setembro o colega Dr. Mario Mendes enviava-nos
o resultado da andlise sanguinea, o que nos ia colocar na pista do
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verdadeiro diagnéstico— o de leucemia—jd clinicamente entre-
visto por n6s em face dos sintomas e evolucdo do morbo.

Hemoglobina — 50 9/,
Eritrocitos — 1.904.000
Leucocitos —  43.800
Valor globular — 1.3 0a
L Se neutrofilos 2,6
Células imaturas da série Promielocitos { eosinofilos 02
BIBNCR« -+ oo oo GiE { Mielocitos { neutrofilos 9,6
eosinofilos 0,4
granulécitos { enencholies <
Células maduras da série 1(12111]1:1%;:?12;5 i 4g:g
|76 T (o oy ey e A T e sostnafilos 1,4
tipicos 12,6
monocitos 3,0
(Células imaturas da série
o 1L R { eritroblastos ortocromaticos 0,2

Células maduras da série anisocitose

vermelha. . . . . . . l]}oiki]ocitose
hipocromia

Formula hemoleucocitaria marcadamente anormal, quer quanti-
tativa, quer sobretudo qualitativamente, tanto na série vermelha,
como na branca e caracterisada, aquela por uma anemia pronunciada,
com valor globular superior a unidade, células imaturas, com
anisocitose e poikilocitose e esta por leucose, condicionada por uma
leucocitose, relativamente ligeira, com elementos brancos imatu-
ros da medula (12,8 9)), atestando uma e outra um funciona-
mento desordenado do sistema mieloide : deficitirio para a série
vermelha, tumultudrio e hiperpldsico para a branca.

Nesta altura, jd ndo pensamos, como jd nio pensdvamos, na hip 6-
tese escorbitica, tao prometedora de inicio, mas que teve de ceder
0 passo a outro diagnéstico. Agora um facto estd fora de toda
a davida: hd perturbacdes graves de hematopoiese, sendo na
linhagem mieloide branca que mais se fazem sentir. Impde-se o
sindroma de leucemia mieloide. Mas crénico ou agudo?

Tudo milita a favor desta Gltima hipétese — o nGimero de
leucocitos, que embora alto, ndo é o que costuma ser nas leuce-
mias crénicas (100.000; 200.000; € muito mais, 1.800,000), Os
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acidentes bucais, freqiientissimos na lencemia agada, rarirfssimos
na crénica. A evolucdo répida da doenca, que em més e pouco,
atingiu éste grau de malignidade. O bago relativamente pouco
hipertrofiado sdo factores que fazem pender o diagndstico no
sentido proposto.

Quasi todos os autores modernos teem encontrado no hemo-
grama das leucemias agudas a presenca de células indiferenciadas
ou células origem (cellules-souche dos franceses) as quais consoante
as suas ideias fisiopatogénicas, apozeram nomes diferentes —hemo-
histioblastos de Ferrata, hemocitoblastos, grandes linfocitos, mielo-
gonias, leucoblastos, etc. e que em Gltima andlise significam a célula
embriondria, donde por diferenciacdes sucessivas se formam os
diferentes elementos figurados do sangue.

Tivemos que repartir por diferentes laborat6rios a pesada
tarefa de nos ajudarem, visto estarem todos ajoujados de tra-
balho. Porisso, passados alguns dias, pedimos ao assistente Dr.
Armando Tavares de Sousa o favor de procurar nos esfregacos
de sangue da doente aqueles elementos, que segundo a exegese
moderna constituem como que a marca de fabrica das leucemias
agudas. Este colega, que aproveitou a ocasido para contar os
globulos vermelhos e brancos, tendo encontrado respectivamente
1.035.000 e 60.400 por mm?, respondeu-nos ter verificado a exis-
téncia de células do tipo dos hemohistioblastos de Ferrata, embora
«os nucléolos ndo fossem muito aparentes».

Registemos que do dia 28 de Setembro a 7 de Outubro—
isto é, em 10 dias a anemia acentuava-se muito, passando de
1.904.000 para 1.035.000, qudsi metade, ao mesmo tempo que se
intensificava a leucocitémia subindo de 43.800 para 50.400.

A doente peorava, pois, em ambas as direcgoes marcadas
desde inicio, coincidindo éste estado de agravamento com a eclo-
sdo da febre até ai inexistente e com a intensificacdo das supuracoes.

Em 8 de Outubro fizeram-se novos esfregacos, que, pela razdo
exposta, se entregaram agora ao Prof. Geraldino Brites, cujas
leituras chegaram no dia 11 de Qutubro. Naquele dia, tendo-se
palpado o bago, &ste foi encontrado com volume muito maior —
9 cm. abaixo das costelas e 14 cm. acima — como se determinou
pela percussio; também o figado estava mais volumoso, cujo
bordo se palpava 4 cm. abaixo dos seus limites normais. Os
ginglios j4 um tanto tumefeitos desde as primeiras observagGes,
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palpam-se agora melhor, sobretudo cs inguinais e axilares. Na
regido inguinal direita nota-se mesmo um gdnglio bastante volu-
moso, que deve relacionar-se com uma ferida infectada da perna
do mesmo lado; alids qualquer picada ou solucoes de continuidade
invaridvelmente se infectavam.

As dores reumatoides dos membros inferiores, espontdneas e
provocadas tém desaparecido, mas s3o mais acentuadas as do
esterno.

Nesta altura da evolu¢io clinica o diagn6stico jd ndo nos ofe-
rece davidas nenhumas, que vio cessar por completo perante o
hemograma apresentado pelo colega Prof. Geraldino Brites. E,
a da leucemia aguda, infelizmente para a desgracada enferma.
Precisavamos dum diagndstico firme e temo-lo agora, pois, além
da justa satisfacio da curiosidade cientifica, desse diagndstico
dependia a crientacdio do tratamento — que ndo ¢é nenhum, e o
prognostico, que ¢ fatal nesta doenca — um e outro diferentes,
conforme se tratasse da leucemia crénica ou da aguda, aquela com-
portando um prognéstico menos grave quoad vitam, que poderia
prolongar-se até uma meia duzia de anos ou mesmo mais, esta
contra indicando absolutamente a radioterdpia, de resultados tdo
brilhantes, embora ndo definitivos na leucemia crénica.

Eis o hemograma do dia 8 de Outubro:

Elementos adultos Hlementos imaturos
% - %

Hemohistioblastos em evolu-
Granulocitos neutrofilos . . . 19,2 cioneutréfila. . .» . 18
Hemocitoblastos . .. . ... 10
Mieloblastos proneutrofilos. . 7,1
. Promielocitos neutrdfilos . . 45
Mielocitos neutrofilos . .. . . 11,6
Metamielocitos neutrofilos . . 3.9
Granulocitos eosinéfilos . . . 0,7 Mieloblastos proeosindfilos . . 0,2
Promielocitos eosinofilos . . . 0,2
Mielocitos eosinofilos. . . . . 0,2
Metamielocitos eosindfilos . . 02

Granulocitos basofilos . . . . 1,0

Eintaetiosm . s s e e 6.8 Linfoblastos . . . ... R
Prolinfocitos . < © SL ke 2k
MonGeites Lk S e e 1146 MonobIastos.: . « o it 20
Eritroeitos, ndio contados Proeritroblastos. « + v + v « .« 02
Eritroblastos basdfilos . . .. 1,3
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Células de Rieder. « v o - ¢« v v v 7,6
B T T Bk o) e e 0,5
Células alteradas, né@o classificaveis 15,0

A albuminuria mantem-se em volta de 0,50, mas os cilindros
granulosos tem desaparecido.

A anélise do conteudo gastrico revela a auséncia de acido clo-
ridrico livre e a presenca, de ac. cloridrico combinado nas doses
de 0,29 e 0,202 respectivamente na 1.* e 2.* amostras.

Nao se encontraram hematozodrios de Laveran no sangue
colhido durante o acme da hipertermia.

A g de Outubro o Ex.™ Sr. B. Mesquita, preparador do La-
boratério do Prof. Morais Sarmento, conta

122.400 plaguetas por mm?
0,89 1/; de reticulocitos

e procede & reaccdo das oxidases, que é

positiva em 26,62 9/,
negativa em 78,38 9/, das células

isto €, caracteriza uma notdvel preponderdncia da série linfé-
citdria.
O nosso colega Dr. Mdrio Mendes fornece-nos os seguintes
resultados :
Hemoglobina 25 0/y
Glob. vermelhos 1.032.000
Glab. brancos 102.800

isto é a anemia mantem-se sensivelmente, com um valor globular
de 1,2, ainda superior a unidade.

.
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Em 16 de Outubro o hemograma, determinado pelo Prof.
Geraldino Brites € :

a,'"rl] o,'fﬂ

Granulocitos . = too RO Hemohistioblastos . . . ... 03

Hemocitoblastos . .. .... 08

Mieloblastos proneutréfilos. . 1,7

Promielocitos neutrofilos. . . 44

Mialoeitos: « 4 = o = o 0 e O RE]

Metamielocitos . . . . . . . . 5,0

Granulocitos basofilos . . ., 03 Mielocitos e Mielocitos alter. 23,6
Granuloeitos eosindfilos . . . 1,1

LinfocitoRa e S e« #1083 10573 70791 F: 7 e e e 3

Erolinfocitoshin tinetle s hiete 8.8

Mofoeitoati ettt s Ui kL MarObIRREOS R 25 vy sl w09

Células de Rieder. . . . « . . 1,7

Eritrocitos, ndio contados Eritroblastos basdfilos . . . . 0,9

Células n#o classificaveis, 2,6 0/,

A doente morreu sem que podéssemos fazer a desejada necré-
psia, porquanto, tendo a familia farejado que nos preparavamos para
a realisar, retirou-a dois dias antes do falecimento, ocorrido na
madrugada de 19 para 20, em plena caquexia e tendo a evolucdo
da doenca durado aproximadamente dois meses e meio.

Antes ainda, o Ex.™ Sr. B. Mesquita contou o nimero de
reticulocitos que encontrou ligeiramente aumentado para 1,2 %,
bem como alguns megaloblastos com 12 a 15 micras.

Discussdo clinica.

A afeccdo ndo € tdo rara como em regra se supoi; raros sio
os diagndsticos que se fazem de leucemia aguda, porque ndo
raro passamos ao lado deste morbo, sem sequer o suspeitarmos,
porquanto pelo seu polimorfismo clinico, pela variabilidade dos
seus inicios, pelos incidentes da sua evolugdo, ele ameude escon-
de-se sob as aparéncias de sindromas ou unidades nosolégicas
mais vulgares, em que mais facilmente pensamos. Acontece, por
isso, como diz espirituosamente Aubertin, que «o diagnéstico da leu-
cemia aguda é ao mesmo tempo muito facil e muito dificil. Muito
facil porque basta pensar nela, sendo entdo suficiente um simples
exame de sangue sobre ldmina cérada, mesmo sem numeracéo,
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para a diagnosticar em poucos minutos, de tal modo a fé6rmula é
caracteristica.

Muito dificil, porque justamente é preciso pensar nela e todos
os dias a experiéncia mostra o contrario, ou que se ndo pensa a
tempo, com a agravante de ser hoje a doenca bem conhecida,
e nZo se pensa a tempo ainda mesmo nos hospitais onde existem
todos os recursos do laboratérios.

E possivel que mais uma vez se verificasse tal afirmacio e esta
leucemia aguda me tivesse, por ventura, escapado ao diagndstico.
Talvez me contentasse com a hip6tese inicial do escorbuto, se
ndo internasse a doente e logo de entrada ndo tivesse palpado o
baco, entdo ligeiramente aumentado de volume, o que me induziu
a pesquizar a férmula sanguinia, cujas anomalias ndo se quadra-
ram com a do escorbuto, no qual as modificacoes sanguinias sdo
insignificantes (leve linfocitose, desacompanhada de elementos
anormais) ccmparadas com as que o microscopio revelou.

Realmente, a dominante clinica do nosso caso foi a da estoma-
tite necrética e hemorrdgica, por onde o quadro moérbido se ini-
ciou, pelo menos aos olhos da doente, obrigando-a a consultar-nos
e que se manteve grave, muito grave mesmo durante mais duma
semana, para a pouco e pouco ir melhorando e ir cedendo o
passo a esplenomegalia, hepatomegalia e enfartamento ganglionar
que se tem mantido até final, melhoria aquela talvez resultante
do tratamento pelo arsenio e cuidados locais do estomatologista.
Registemos, pois, que 0 nosso caso principiou duma maneira vio-
lenta e até dramadtica pelos acidentes bucais, que com o abati-
mento da enferma, ocuparam o primeiro plano da doenca de
modo a permitir-nos, justamente, com a ligeira hemorragia das
gengivas, hipertroficas e fungosas e com as dores dos membros
inferiores pensar no escorbuto, por tal forma que mesmo em face
do diagnéstico indiscutivel de leucemia aguda ¢ justo apor-lhe o
qualificativo de pseudo escorbiitica (Rieux).

Na verdade é esta uma das modalidades da estomatite inicial ou
complicadora das leucemias agudas, podendo nés, com os autores,
descrever outras modalidades dos acidentes bucais e bucofarin-
geos da leucemia aguda, tais como a estomatite necrdtica, a ulcero-
-membranosa, a hemorrdgica, o noma, e formas associadas a angina,
que vamos descrever, tendo por guia Jacques Lapiné (Etude Cli-
nique des stomatites de la Leucémie aigiie — 1933, Paris).
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Na estomatite pseudo-escorbitica podemos distinguir trés con-
dicoes :

1.° A estomatite pode preceder toda a restante sintomatolo-
gia e assim manter-se algum tempo.

2. Com a estomatite coincidem outros sintomas leucé-
micos.

3.° Aparece mais tarde, em meio dum cortejo sintomdtico
mais ou menos rico; mas em regra, mesmo nesta hipotese,
ja existia desde o principio, embora discreta.

O quadro clinico, classico, é éste:

O Aangulo maxilar, a regido vizinha e a seguir o pescoco
encontram-se edemaciados, s6 dum lado, ou mais raramente, dos
dois; ndo hd mudanca de cor da pele, que ndo tem o aspecto
inflamatério.

Os labios tumefeitos, por vezes herpélicos, deixam correr uma
saliva abundante, que pode ser sanguinolenta, acompanhando-se
de halito fétido.

Ao palpar-se aquelas regides encontram-se os ginglios hiper-
trofiados, indolores, moles, sem periadenite. A primeira impres-
sdo de tudo isto, ¢ de estarmos na presenca dum flegmao, que o
exame ndo confirma, dada a falta de sinais inflamatérios.

O doente abre dificilmeute a béca, mas ndo porque haja
trismo, dificuldade que acabamos por vencer e entdo vemos a
lingua tumefeita, recoberta de saburra branca, tornando-se mais
tarde séca e assada; as gengivas, que atraem logo a atencdo,
estdo consideravelmente hipertrofiadas, algumas vezes s6 dum
lado e de tal modo que mal se vé o rebordo dos dentes.

Tém uma cbr palida, outras vezes vermelha brilhante; estdo
descoladas e fungosas, deixando sair algum sangue.

O dente do siso tem a volta um colar gengival hipertrofiado
e largamecnte descolado. Os dentes estdo abalados, mas ndo
doem, bem como as gengivas.

A ulceracdo acompanha freqiientemente a gengivite e as mais
das vezes localisa-se no maxilar superior, principiando junto duma
lesio dentdria, donde irradia. E acinzentada, de bordos regu-
lares e . cercada duma orla vermelho-viva. Pode aumentar
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e cobrir-se dum inducto pseudo-membranoso e mesmo interessar
o osso. Os germens que af e na boca pululam sdo saprofitas
banais, com predominio dos fuso-espirilos. Hd grande dificul-
dade na degluticdo.

A estomatite necrdtica é assim descrita por Gilbeit e Weill :

«Na arcada dentdria inferior a gengiva apresenta-se descolada,
escura, deixando a nG o colo dos incisivos, adeante e atriz.
Séhre a abébada palatina, junto aos molares superiores, hd ulce-
ragdo pultacia, de bordos regulares, um pouco salientes».

A estomatite iilcero-membranosa extremamente rara é negada
por muitos autores.

Na estomatite hemorrdgica o sintoma dominante é a hemorra-
gia — caracteristica, alids, da leucemia deste tipo.

Trata-se de hemorragias teimosas das gengivas e mesmo da
mucosa jugal, mas desacompanhadas de fenémenos inflamatdrios
ou @stes sdo pouco acentuados. Coincidem com estas hemorra-
gias gengivais, outras: metrorragias, hematarias, hemoptises,
enterorragias, purpuras, embora aquelas possam existir isoladas.
E bom saber-se, contudo que em todas as estomatites leucémicas
hd sempre um certo grau de hemorragia.

No noma leucémico o foco grangrenoso, que € primitivo, prin-
cipia na mucosa da bochecha.

Nesta ou na bitesga gengivo-jugal aparece uma mancha verme-
lha que escurece, enegrece e se flictena. Forma-se logo uma
escara que cai, pondo a nG a ulceracdo que se escava para o
lado da pele, onde vem a formar-se nova escara. Entretanto, o
doente morre, adindmico ou atdxico.

Estas formas podem combinar-se ou transformar-se umas nas
outras.

A modalidade anginosa caracterisa-se pela participacdo da
garganta no processo, constituindo, segundo Boudet, 36 ofo dos
casos.

Uma ou ambas as amigdalas estdo infiltradas, edemaciadas e
por vezes tdo hipertrofiadas que quasi tapam o istmo das fauces;
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apresentam-se vermelhas, exulceradas ou mesmo ulceradas. Um
inducto difteroide, cobrindo-as, pode simular a difteria.

66 %/o das leucemias agudas principiam assim por acidentes buco-
faringeos o que explica o grande nGmero de doentes desta cate-
goria a procurarem o estomatologista ou o otorrino-laringologista.

Foi &ste o caso da nossa doente que consultou primeiramente
o colega estomatologista Dr. Acdcio Ribeiro, que, bem depressa
diante do insélito da situacdo aconselhou a enferma a procurar-me
o que ela fez, sem contudo dizer-me este pormenor intessante.

Mas... poderia t:r comecado de modo muito diferente, das
maneiras mais estravagantes, como nos cento e tal casos retinidos
até 1930 por Nathan-Rosental em toda a literatura médica,
numero, que alias estd muito longe da verdade real.

Assim poderia ter principiado ou ter simulado a sintomato-
logia das mais variadas afeccGes febris hemorrdgicas — pirpuras
infecciosas, septicemias hemorrdgicas, pirpura reumatoide de
Schoenlein, pirpura de Werlhoff, como num caso dos colegas
Cassiano Neves e Roberto Chaves (), escorbuto, anemia
perniciosa, anemia aplastica, epistaxis, wmetrorragias, nefrites
hemorrdgicas, hemorragias cerebrais.. Poderia mascarar-se com
os sintomas de certas afeccbes febris, septicémicas mas ndo
hemorrdgicas, tais como— a febre tifoide, a granilia, a wnfec-
¢ao puerperal a endocardite infecciosa, as septicemias mononu-
cleosicas ; com affeccoes buco-faringeas —a difteria, a angina de
Vincent, as estomatites, o noma, o escorbuto, como no caso pre-
sente; com certos estados morbidos esplenomegalicos, espleno-
ganglionares, incluindo as mieloses e linfoses crdnicas em dadas
modalidades.

Com todas estas afeccoes foi a leucemia aguda confundida e o
érro s6 se corrigiu pelo microscépio ou nas mesas das necrépsias,
tarde e a mds horas.

Centenas doutras ficaram ou ficar@o para sempre ignoradas.

No caso que estamos estudando hd algumas particularidades
que o individualisam e merecem ser focadas. Regista-se no pas-
sado da doente o sezonismo, que a atacara durante 5 meses hd

() eLisboa Médicas, 1934.
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seis anos. Como a principio ndo houvesse febre, que s6 apareceu
mais tarde, do tipo intermitente, julgdmos indicada a pesquisa do
hematozodrio em pleno acesso febril a qual foi negativa. A nossa
ideia foi eliminar a hip6tese dum reacendimento do seu sezonismo
pela leucemia, hipdtese que se ndo confirmou. No entanto € justo
preguntar se &sse velho sezonismo poderia ter tido qualquer
influéncia na eclosdo da leucemia, o que dada a distancia que
separa as duas afeccdes, ndo parece rasoavel. Todavia, ¢ bom
saber-se que o sezonismo se encontra frequentemente no passado
de muitos leucémicos. Simples, coincidéncia? Como pensa a
maioria dos tratadistas? Talvez.

Outra circunstdncia a registar é o aparecimento do mérbo
no pendaltimo més da gestacdo, coincidéncia esta rarfssima.
Tera dalgum modo, ainda que como simples causa ocasional,
contribuido a gravidez para a eclos@o da leucemia, apressando
pelo menos o seu aparecimento e dando-lhe logo de entrada
aquele aspecto de malignidade evidente ?

Parece-nos muito plausivel. Sem esta gestacdo —a duodé-
cima da doente —talvez a etiologia da doenca, ainda hoje miste-
riosa, mas que cheira a infec¢io no dizer de Gilbert e Weill,
ndo tivesse encontrado terreno propricio & génese do morbo.

Nos pouquissimos casos de gravidez e leucemia conbecidos na
literatura médica em regra dd-se a interrupcdo da gravidez por
um aborto ou parto prematuro; mas quando a crianca nasce a
termo, esta ¢ clinicamente sauddvel, com um hemograma normal.
Nos casos ainda mais raros de leucemia congénita (conheco dois,
descritos por Dididier ¢ Chaumier; Bezy e Chatellier) também
esta leucemia, gerada in wufero, ndo influiu na saide da mai

No nosso caso a recemnascida ndo tem sintomas alguns de
leucemia e o sen hemograma ¢é normal ou sensivelmente normal.

Apezar da independéncia anatémica dos dois sistemas circula-
térios—o da mai e o do feto-—ocorre perguntar: que reper-
cussiio teria no organismo fetal, mormente nos seus activissimos
6rgdos hematopoiéticos, o sangue tdo anormal da mai? Sim,
porque se o filtro placentirio ¢ impermeavel aos elementos
anatomicos — células normais e patolégicas — ndo o ¢é para o
plasma e é de crér que o plasma da nossa doente deveria ser
altamente anormal pelas toxinas carreadas, talvez pela distribui-
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cdo das suas hormonas, por ventura e principalmente pelas subs-
tincias resultantes da desintegracdo das celulas patolégicas, que o
sfo ndo s6 na sua morfologia, mas certamente na sua constituicdo
fisico-qufmica. Repito: que repercussdo no organismo fetal, espe-
cialmente nos seus 6rgaos hematopoiéticos, poderia ter tudo isto
ou parte disto? Infelizmente, ndo podemos responder & nossa
curiosidade. Todavia, um facto nos parece bem averiguado:
enquanto a crianca esteve entregue aos nossos cuidados
até ser internada no «Ninho dos Pequenitoss, ela gozou de per-
feita saude clinica. Mamou bem, aumentou de peso, teve bda
cor, etc., mas ignoramos o que se passaria por parte do seu
sangue.

Teria sido interessante, por exemplo, ter-se feito logo o hemo-
grama que nos poderia ter dito aiguma coisa sdbre o estado dos
orgdos hematopoiéticos. Ndo se fez, como outras investigacoes
nio se fizeram, pelas razGes jd expostas, e que muito valori-
sariam a nossa comunicacdo: o mielograma, o esplenograma, etc.,
da mae.

O nosso colega Dr. Santos Bessa, a cujos cuidados estd entre-
gue a pequenita, teve a amabilidade, a nosso pedido, de colher o
sangue para uma andlise, que foi feita no «Laboratério Coimbra»,
pelo sr. José Lopes. A formula, embora acuse uma leve linfoci-
tose, ¢ sensivelmente normal, no que toca a série branca, unica
estudada :

3 fF ) e e S RS L L S
BosinORIOE 4l & ov ol ol i e b 5 0
BRIOHIOSL, o b S e LA e 0,1
Linfocitos pequenos mononucleares 61,7

» ASAFRNStORTy o v wo: o Be 9.7
Grandes mononucleares . . . . . . . 2.8

Outro pormenor a reter: se durante a primeira parte da evo-
lucdo mérbida predominou o quadro estomatico, bem depressa
éste cedeu o lugar a espleno-hépato-adenomegdlia, que se manteve
até final, dia a dia intensificando-se. Tanto isto se tornou apa-
rente e deu realce 2 modalidade leucémica, que se impde para o
nosso caso a designacdo de leucemia aguda, pseudo-escorbutica,
(de Riewx ) espleno-hépato-adénica.
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Discusstio hematoldgica.

Dada a dificuldade e complexidade do assunto, mesmo para
os especialistas, que em muitos pontos, ainda hd pouco incontro-
versos, ndo tém hoje opinido uninime, ndo queremos nem tentar
sequer entrar no dmago da questdo, mas nem por isso deixaremos
de frizar o que nos parecer mais interessante sem tomarmos
uma posicdo firme entre as opinides litigiosas, por falta duma
especialisacdo indispensdvel e de trabalhos préprios.

Antes de mais apraz-nos praticar um acto de justica: ao
microscépio coube a honra de confirmar e dar um ponto de
apoio indiscutivel ao diagnéstico clinico-— «a tout seigneur tout
honneur» —- sendo-me sinceramente grato manifestar o meu agra-
decimento a quantos —e tantos foram — os que colaboraram no
estudo laboratorial do caso.

Mas, se ao microscopio, servido por olhos exercitados, compete
esclarecer, definir, e mesmo corrigir, é fora de duvida que a cli-
nica pertence a iniciativa, a orientacdio, a escolha dos meios
laboratoriais, da sua oportunidade e interpretacdo dos resul-
tados. E muitas vezes nido dispde o clinico doutros recursos para
tudo isso além dos da prépria intuicdo. No caso actual, foi a
hipertrofia do baco, embora pouco acentuada a principio, que
logo nos orientou no sentido de interrogarmos o hemograma, visto
j4 entdo se nos afigurar provavel a hipétese em questao.

E, pois, da justa colaboracdo da clinica e do laboratério, que
em medicina sai a verdade pragmdtica, assente na utilidade, a
que mais importa ao bem do doente. Da iniciativa tomada viu-se
j& o resultado, da colaboracdo laboratorial, o esclarecimento, a
certeza. Da critica dos hemogramas nos vamos ocupar agora,
mantendo-nos o mais possivel dentro do campo pratico, tentando
interpretar a situacdo mérbida individual, reflectida no espelho
hemético, se assim me posso exprimir.

Num assunto desta grandeza, onde os problemas sdo apaixo-
nantes, muitos dos quais esperam solucdo satisfatoria, muitas
serdo as dificuldades e ndo poucas as hipoteses.

O 1.° hemograma ja ¢ bem interessante, acusando a percen-
tagem alta 12,8 % de elementos brancos imaturos sdbre o
nimero total de leucocitos, o que dado o aumento destes para
43.800, significa que a medula ¢ssea, deixa passar para o sangue
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circulante uma quantidade grande —em nuimero absoluto — de
células anormais, imaturas; ao mesmo tempo que hd esta hiper-
pldsia medular, é curioso que os glébulos vermelhos estdo em
deficit, com um valdr globular superior a unidade, tornando-se a
medula também permeavel aos glébulos vermelhos imaturos,
embora em menor proporcao. Dir-se-ia que a medula entretida
com o superavit, embora desordenado, no trabalho de fabricar
células brancas, abafou a génese dos elementos vermelhos.

Mais interessantes, porém, sdo as 2.* féormulas hemoleucoci-
tarias, ndo s6 sob o aspecto quantitativo, como principalmente
qualitativo. As duas séries vermelha e branca da cadeia mie-
loide, continuam sofrendo; agora, porem, mais intensamente. O
desfalque vermelho é mais acentuado, desce para um milhdo,
conservando-se o valdr globular superior a um; continua a haver
globulos imaturos ¢ em alguns esfregacos aparecem mesmo méga-
loblastos, cuja presenca com a restante sintomatologia vermelha
permite por a hipétese de anemia perniciosa. Na série branca, cujos
leucocitos passaram para a centena de milhar, cresce avultada-
mente a percentagem dos elementos imaturos — cérca de 50 %/
— aparecem células indiferenciadas — hemohistioblastos, hemoci-
toblastos; hd células de Rieder, células de Tiirck. Embora inte-
ressantes, nao sdo, todavia, tais factores, que ddo a é&stes hemo-
gramas o seu cunho mais curioso, mas sim o aparecimento, até
certo ponto inesperado, de elementos imaturos da série linfoide :
linfoblastos, prolinfocitos, afirmando a colaboracéo, nesta desor-
dem hemopoiética, da linhagem linfoide—o que estd de harmonia
com o resultado da reaccdo das oxidases, s6 em parte, porque a
darmos inteira importincia a esta reacdo devia haver um certo
predominio da série linfoide sobre a mieloide. Mesmo que alguns
dos elementos brancos inclassificaveis ou até todos fossem da
série linfoide, ainda assim ndo explicariam o sentido da reac¢do
das oxidases (78,38 %/ de elementos negativos).

Mas ainda hd mais: também surgem perturbacGes, embora
menores, na série monocitaria — onde o nimero de monocitos se
encontra dobrado pelo menos, com a presenca de monoblastos.

Se nos enfileirarmos com aqueles hematologistas, histologistas
e anatomopatologistas que admitem uma terceira série 2 parte —
a série monocitdria — independente das séries linfoide e mieloide
—na génese dos elemetos figurados do sangue, isto é, se admitir-

Vor. 1v, 529 40
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mos a doutriifa trial da hematopoiese, parece justo concluir que neste
curioso exenjplar de leucemia aguda se encontra perturbado todo
o sistema hematopoiético, pelo menos na sua fase mais adeantada.
Na realidad]-, os hemogramas desta doente, que qudsi servirfam
para a iconpgrafia patolégica do sangue, refletem a evolucdo clf-
nica da dofnca, pela participacdo sucessiva de virios 6rgaos:
medula 6ssea, bago, figado, gdnglios. A certa altura, chegamos
mesmo a ffensar se existiriam tumores mediastinais, mas a radio-
grafia deprlessa nos afastou dessa hipttese.

Infeliznfente ndo se poude necropsiar a doente e digo infeliz-
mente, parque estou convencido de que o seu estudo necrépsico
seria ferthl em ensinamentos, mostrando-nos por ventura que
todos os/irgios hematopoiéticos estariam lesados como num caso
do coleg/i Dr. Guilherme de Oliveira, que descreve sob a desi-
gnacdo dfe pan-mielose, diferente, no entanto, do nosso em que hd
deficit erjtrocitico, emquanto no seu hd poliglobulia.

Quefa sabe, mesmo que coparticipa¢do teria na génese de
toda aquela sintomatologia o sistema reticulo-endotelial ?

Parfce que alguma deveria ter, pelo menos, na perturbacdo
monocitdria, visto ser ponto assente que a monocito-génese ¢ uma
das furfcdes daquele sistema.

Clafo, que para Feullié, o falecido colega que nesta mesma
sala fez duas conferéncias sobre leucoterdpia e metaloterdpia ndo
haveri| a men6r dificoldade. O responsédvel de toda esta desor-
denad| hemoleucopoiese seria o sistema retfculo-endotelial, por-
quantd é a éste e ndo aos orgdos cldssicos da hematopoiese —
medulj 6ssea e tecido linfoide —, que cabe a tarefa de fabricar
t>dos os elementos figurados do sangue, segundo a sua estrava-
gante doutrina.

Pifaluga, nas enfermedades del sistema reticulo-endotelial, excep-
tuandd as leucemias monocitdrias, ndo inclue entre aquelas as leu-
cemia: agudas, quer mieloide, quer linfoide. Nio podemos avan-
car mais neste apaixonante capitulo; apenas lastimamos que a
necropsia, com os estudos microscopicos que se seguiriam, ndo
tivesse permitido esclarecer tao palpitante problema.

En| resumo, se quizéssemos dar uma designacio, embora
um pduco extensa, ao nosso caso talvez podéssemos designd-lo
ngora por — Leucemia aguda, pseudo-escorbitica, hépato espleno-
-adénida, pan--hemopoiética.
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Etio-patogenia.

Antes de terminarmos impe-se um brevissimo estudo sdbre a
etio-patogenia de tao curiosa doenca, ainda que muito resumido, para
ndo sairmos da indole destas comunicagbes. Apenas nos referi-
remos as doutrinas mais modernas, expostas numa sintese bri-
lhante pelo conhecido Prof. de Anatomia Patolégica da Faculdade
de Medicina Parisiense, Oberling, na reunido de Estrasburgo de
9 de Maio de 1937, sob o titulo sugestivo de: O lugar das leuce-
cemias no quadro dos processos proliferativos. Suas relacies com os
tumores e granulomatoses.

Como ja disse, as leucemias agudas teem uma tal feicdo clinica
que celles sentent I'infection 4 plein nez» segundo a frase expres-
siva de Gilbert e Weill. Também Oberling ¢ da mesma opinido.
Como demonstrd-lo, porém? Qual o microorganismo responsd-
vel? Todos os trabalhos realizados até hoje, tais como a hemo-
cultura, as inoculacdes em animais de laboratério, as culturas leu-
cocitarias do sangue leucémico, ou tem sido infructiferas ou no
ter arrastado a convic¢do.

Porisso os autores modernos desde Ellermann e Bang (1920)
teem-se dedicado ao estudo das leucemias experimentais das
galinhas, a partir das leucemias espontineas das mesmas por
éste observadas desde :1gog. Estas experiéncias, curiosissimas,
teem sido retomadas por outros autores, que realicaram outras
e alargaram o dmbito daquelas a leucemias espontineas dos mamf-
feros: cdo, cavalo, bovideos, ratos e cobaias. Entre estes autores,
queremos fazer uma referéncia especial ao Prof. Oberling, cujo
trabalho temos presente.

A sua hipotese de trabalho foi esta: dado o parentesco das
trés familias moérbidas — as granulomatoses, as leucemias e os
tumores, scbretudo os linfosarcomas — que embora individualisa-
das, teem a recuni-las o laco comum de terem todas por base um
processo proliferativo, estardo também ligadas entre si por um
mesmo microorganismo ou microorganismos aparentados?

Nédo podendo experimentar in homine e por serem infrutiferas
as inoculacdes de sangue humano leucémico nos animais de labo-
ratorio, ladeou, ccmo outros, a questdo dirigindo se a medicina
experimental e inoculando o sangue dos animais atacados de leu-
cemia espontdnea a outros ainda indemnes para ver como é&stes
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reagiam e concluir, com toda a prudéncia e dentro dos limites
possiveis para as leucemias humanas, pelo reciocinio, alids muito
precdrio, da analogia.

Outra consideracio que o levou aos seus interessantes traba-
lhos e ao seu ponto de vista doutrindrio, é caracterisada pelos
inumerdveis factos de passagem ou intermedidrios entre aquelas
familias moérbidas, notavelmente no que respeita s leucemias e
sarcomas,facto €ste que jd levara Sternberg a designar por leuco-
-sarcomatose as leucemias linfoides acompanhadas de producoes
tumorais, qudsi sempre do mediastino — os linforsacomas ; menos
aparentemente no que toca as leucemias e granulomatoses, embora
tambem haja aqui indiscutiveis casos de passagem. :

Antes de irmos mais longe, definamos rapidamente com éle,
aqueles termos.

«As granulomatoses, cujo nome invoca a imagem dum processo
inflamatério de feicdo tumora!, comportam como principal caré-
cter histologico o polimorfismo das infiltracGes celulares, que cons-
tituem o tal substractum proliferativo. Sdo scus representantes
bem individualisados a linfogranulomatose de Paltauf-Sternberyg
ou doenca de Hodgkin e a micose fungoide.

«As leucemias, cujas imagens sangufneas sao bem conhecidas,
apresentam-se nas suas manifestacGes tissulares sob a forma de
infiltracGes fornecidas por células de origem mieloide e linfoide.
A uniformidade dos elementos celulares, pertencentes todos 48 mesma
linhagem hematopoiética, os seus caracteres morfolégicos relativa-
tivamente tipicos, constituem os tracos essenciais destas infil-
tragoes.

«Quanto aos tumores caracterisam-se pela proleferaco exube-
rante, invasora e destruidora dos elementos celulares mais ou
menos tipicos, que em muitos casos pertencem indiscutivelmente a
linhagem linfoide, constituindo assim linfosarcomass.

Posto isto, passémos as experiéncias e as conclusbes, que o
autor julga legitimas.

Oberling injecta endovenosamente em galinhas sds o sangue
ou orgdos triturados, ou filtracGes de sangue, de galinhas leucé-
micas.

A doenca transmite-se, 0o que parece mostrar estarmos em
face de virus filtrantes. FEstes, dotados dum citotropismo nota-
vel, vdo fixar-se na medula 6ssea, escolhendo nesta de preferéncia
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as células sanguineas imaturas da linhagem eritrobldstica. Os
animais inoculados, num prazo de 8 a 15 dias, tornam-se a sede
duma proliferacdo abundante destes elementos celulares, cujas
formas patologicas acabam por inundar todo o sangue, capilares
e orgdos perenquimatosos — figado, baco, rim— cuja imagem
anatomopatolégica lembra a das leucemias humanas. Responde
Oberling as objeccoes que lhe possam por de ser €ste processo
um processo eritobldstico, e ndo leucémico, dizendo que o mesmo
agente doutras vezes, ao repetir a experiéncia, provoca o apareci-
mento de leucemias mieloides tipicas ou monocitdrias

Continuando as suas experiéncias e servindo-se de material
atenuado, consegue obter, quando faz inocula¢Ges intra-musculares,
o aparecimento de tumores na regido injectada, mas ainda a dis-
tancia, tumores frequentemente do tipo sarcomatoso,

Facto curioso, a reter: éstes tumores acompanham-se em regra
de leucemias; mas se estas ndo existem, sdo susceptiveis de apa-
recer noutras galinhas sds, se as injectar com o sangue dos ani-
mais, em que se formaram aqueles tumores, tendo Oberling
registado freqiientemente a reversibilidade: tumor-leucemia: leuce-
mia-tumor.

Doutras vezes as inoculacoes provocaram o aparecimento de
leucemias acompanhadas duma reticulose difusa espleno-hepatica
e medular. Nao conclue, destas experiéncias, que o germen ou
melhor o virus filtrante seja uno, antes admite, que sob certas con-
dicOes, possa variar.

Outras vezes viu aparecer infiltragdes do tipo granulomatoso,
embora de modo mais raro e menos indiscutivel,

Desta série de opinides o autor conclue que o virus da leuce-
mia eritroblastica da galinha determina na imensa maioria dos
casos, sobretudo quando as inoculacGes sdo feitas endovenosamente,
o desencadeamento de leucemias tipicas, que assim traduzem o
hemotropismo do agente.

Mas, em certas, circunstncias o mesmo agente pode originar
processos tumorais diversos, reticuloses ou granulomatoses.

A seguir o autor aprecia e critica os trabalhos doutros inves-
tigadores, que fizeram experiéncias sobre as leucemias linfoides
da galinha, também transmissiveis por inoculacdo, bem como
sObre as leucémias dos mamiferos —cobaia, rato —igualmente trans-
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missiveis por inoculacdo, mas sendo de notar que aqui as células
teem de entrar intactas nas injeccOes, donde se conclue que
0s seus virus para serem virulentos exigem a presenca da célula
hospedeira. Os autores, nas suas interessantes experiéncias, che-
garam a resultados que fazem supbr que nesses mamiferos a leu-
cemia linfoide, a linfomatose aleucémica e o linfosarcoma sdo
manifestacies duma mesma doenca, da mesma maneira que as
leucemias mieloides, as mieloses aleucémicas e os mielosarcomas.
Consoante a dose, o método de inoculacio, a resisténcia do ani-
mal, obtem-se uma ou outra modalidade mérbida.

Em face deste conjunto de razdes pensa Oberling poder tirar a
conciusdo de que a natureza do processo leucémico é tumoral,
tendo como agente um virus filtrante. [E acrescenta: estes
trabalhos trazem a confirmacdo brilhante da tese sustentada hd
muitos anos por Bard de que a leucemia ¢ o cancro do sangue.

Creio que serd concluir um pouco apressadamente, firmando-se
em razoes de analogia, mas ¢ possfvel e provdvel que a solucdo
de tdo apaixonante problema esteja ai — na medicinz experimental
das leucemias espontaneas dos animais de laboratorio. Quem
sabe se ainda aparccerd um animal receptivo para o germen ou
agente da leucemia humana, qualquer que éste seja?

A. da ROCHA BRITO.



A FEBRE BOTONOSA DE CONOR E BRUCH
(FEBRE BSCARO-NODULAR DE RICARDO JORGE)
EM COIMBRA ©

POR

ANTUNES DE AZEVEDO

ASSISTENTE DE TERAPEUTICA MEDICA CLINICA

Em fins de Abril de 1934 fui convidado a prestar assisténcia,
em Montes Claros, a uma pessda idosa, da familia duma das
enfermeiras dos Servigos em que trabalhava, com um quadro
clinico verdadeiramente aparatoso.

Decorridos trés dias de febre elevada que se instalara brus-
camente apos arrepios — 3g-40° — com acentuada agita¢@o, mial-
gias e artralgias, fomos surpreender o doente com uma erupgdo
generalizada a todo o corpo (ndo poupando as palmas das mdos,
as plantas dos pés e a cara).

Os elementos eruptivos, vermelho-vivos, maiculo-papulosos,
com cérca de 4 mm. de didmetro, desmaiavam pela pressao.
Eram arredondados, numerosos e bem separados uns dos outros.
As conjuntivas estavam injectadas. A lingua saburrosa. Bago
aumentado a percussdo. Abdomen timpanisado mas indolér.

O doente, que se mostrava manifestamente preocupado, com
sacrificio se sujeitava ao nosso exame, que exacerbava as suas
déres,

Discreta dissociagdo esfigmo-térmica — bradicardia reiativa —
Duplo sépro no féco arético.

Numa perna, uma zona avermelhada, coberta por uma crosta
parda no centro, atribuida a um traumatismo.

Hemoculturas e sero-diagnosticos negativos,

A curva febril, em prato (mantendo-se sempre entre 39-40°),
descia em lisis volvidas duas semanas.

A erupgdo, que se verificou em vdrios surtos, modificava-se
mo seu aspecto: os elementos tornaram-se francamente papulosos

(a) Este assunto foi versado na comunicaciio pelo A. &s Quinzenas
Médicas Hospitalares,, dos H. U. C. em 28-X-937,
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e a sua cOr adquiriu um tom mais carregado passando pelo ver-
melho acastanhado até ao acobreado.

Aos primeiros dias, de grande agitagio que podia justificar-se
pelas intolerdveis mialgias e artralgias, seguiu-se um periodo de
acentuadas perturbagbes psiquicas, com delirio, arrastando-se
depois o doente num estado semi-comatoso até atingir a apirexia.

No periodo final da doenga, que evolucionou em cérca de 16
dias, surgiram discretos fenémenos de bronquiolite.

A despeito dos sérios cuidados que nos inspirava, jd pela sua
idade avangada, jd pela pouca confianga que nos merecia o seu
aparelho cdrdio-vascular, o doente entrou em franca convales-
cenca, embora conservando, por bastante tempo, uma astenia
pronunciada.

Os elementos eruptivos atenuaram-se, desaparecendo ao fim
duma dezena de dias.

Em Agésto do mesmo ano, tratei no Largo do Teodoro —
Calhabé, uma senhora de 40 anos, com um quadro clinico
semelhante mas de evolugdo mais longa. Temperaturas sem
pre elevadas, acima de 39° qudsi sempre, e tendo ultrapassado
0s 40°.

Néste exemplar as cefaleias foram intensissimas, ocasionando
insonia pertinaz, o que me levou a tentar a pungdo lombar.

Os elementos eruptivos generalizados ndo poupavam a face.

A doente ainda hd dias me informava que, cérca dum ano,
conservara vestigios da sua erup¢do que a estase tornava mais
evidente.

Decorrido algum tempo apoés éste caso clinico, na Consulta
Externa da Clinica Pedidtrica e na minha clinica particular
causou-me surpréza a observagdo de exemplares cujo quadro
morbido, duma feigdo especial, ndo era habitual entre nés.

Doenga febril de tipo continuo, evolucionando numa dezena
de dias, ccm erupgdo, que surgia do terceiro ao quinto dia, de ele-
mentos mdculo-papulcsos, de pequenas dimensdes, freqiientes e
generalizados ou raros, mas mesmo néste caso, excepcionalmente
poupando a face.

Estes elementos, vermelhos inicialmente, passaram por diver-
sas tonalidades, tornando-se ligeiramente acastanhados e desapa-
recendo na convalescenga sem descamagao.

Conjuntivas ndo injectadas ou, sendo-o, discretamente; dores
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musculares e articulares bem toleradas, se faziam parte do cor-
tejo clinico.

Algumas vezes, ligeiras perturbagbes gastro-intestinais.

Em 1935, outros exemplares me passaram pelas maos e entdo
mais me despertara a curiosidade o facto do Dr. Santos Bessa,
com quem trocara impressfes, me comunicar que outro tanto
registava quer na Consulta do Ninho dos Pequenitos, quer na
sua clinica particular.

A @&ste nosso colega e amigo devo a gentileza de me ceder
alguns exemplares para estudo hematoldgico.

Duma maneira geral, podemos dizer que o quadro leucocitd-
rio se traduz, em plena evolugdo, por leucocitose discreta com
neutrofilia.

Nalguns exemplares foram realizados outros exames labora-
toriais, como hemoculturas e reacgdo de Widal, cujos resultados
foram negativos.

Ainda em 1935, observei alguns exemplares com outro deta-
lhe importante —a escara negra—e outro tanto acontecia em
1936.

Em Setembro déste ano, no Largo do Teodoro, observei uma
crianga do sexo masculino, filha de uma Senhora que havia
tratado.

Nos primeiros dias chamou-me a atengdo um monticulo de
pequenas vesiculas na regiio supra-espinhosa, com franco rebate
ganglionar na regido axilar.

As vesiculas eram substituidas por uma crdsta parda, depois
negra, bordada por uma zona vermelha edemaciada.

A erupgdo surgia depois e a doenga evolucionava consoante
as caracteristicas jd referidas.

Comparando a evolugdo segundo as idades, ficou-nos bem a
impressdo de que nas criangas a doenca era, em regra, benigna
e de mais curta evolugdo, ndo sendo raros os casos frustes com
discretos elementos eruptivos e que crearam ddvidas em matéria
de diagnose.

No verdo de 1936 ndo observei um s6 caso em adultos. As
formas observadas foram benignas.

Num dos exemplares era bem aparente a escara négra na
regido mentoniana.

Q Dr. Santos Bessa observou, em principios de Setembro do
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mesmo ano, uma Senhora de 40 anos, em Santa Clara, em que
a febre se manteve elevada mais de 20 dias; caso aparatoso com
insonias prolongadas, rebeldes ao luminal.

Em Agdsto do ano corrente fui tratar, nos Olivais, uma
Senhora, por indicagdo do Prot. Jodao Porto.

A doenga evolucionou em cérca de duas semanas, com erupgio
generalizada, conjuntivas injectadas, fotofobia, insénias, cefaleias
acentuadas, mialgias e artralgias. Escara négra bem aparente
na regido poplitea; no centro duma zona vermelho vinosa, via-se
uma pequena crosta cinzenta-escura.

Mais casos tive ocasido de tratar e de muitos outros tive
conhecimento; alguns, mesmo, tive ocasido de observar por genti-
leza de colegas a quem estou muito reconhecido.

O Dr. Carlos Gongalves tratou, nos Olivais, um colega que
se apercebeu szr mordido, por uma carraga, num brago; a car-
raca foi extraida e no local em que se encontrava apareceu uma
escara négra.

Passados d.as, o doente, nosso colega e amigo, apresentava o
quadro clinico tipico da febre botonosa.

Em Setembro, por amabilidade do Sr. Dr. Tavares de Sousa,
tivémos ocasido de observar uma crianga do sexo masculino, da
Conchada, a quem a mai tinha extraido uma carraga da cabega,
que deixara, a assinalar a sua mordedura, uma zona bastante
edemaciada. Volvidos dias, a crianga adoecia com a febre
botonosa que evolucionava numa dezena de dias. Dignas de
registar as caracteristicas da sua erupgdo, que se manifestava
apenas por umas duas duzias de elementos eruptivos.

Os Srs. Profs. Mdrio Trincdo e Vaz Serra, o Dr. Moura
Marques, o Dr. Carlos Freitas, o Dr. Borges do Nascimento e o
Dr. Guilherme de Oliveira, informaram-me da observagao de
outros exemplares, uns no verdo corrente, outros jd nos tltimos
anos.

Colegas de centros vizinhos de Coimbra tem registado, por
igual, a existéncia de fébre exantemdtica, cuja freqiiencia parece
crescente.

De alguns exemplares tive conhecimento verbal e de outros
guardo histérias que gentilmente me forneceram.

Os colegas Dr. Vasco de Campos (Avd), Sousa Branca (Alfa-
relos), Mdrio Otto e Sanches da Gama (Poiares), Reis Torgal
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(Souzelas), Ruy Sarmento (Cernache), etc., tém registado, e alguns
numerosos casos, da doenga de Conor e Bruch.

Se atendermos a que a esta se mascara sob moddlldades
atipicas, que a escara, elemento precioso de diagnéstico, nem
sempre é procurada e parece faltar em cérca de 30 °/p dos exem-
plares, que a leva das circunstincias forga o clinico a dis-
pensar o auxilio laboratorial e que, finalmente, a febre botonosa
ou febre escaro-nodular é ainda, a-pesar da sua freqtiencia, rela.
tivamente mal conhecida entre nds, ndo ¢é dificil avaliar que

muitos casos devem ter passado despercebidos e, sem risco, pode
afirmar-se que, no Distrito de Coimbra, os casos desta doenga

eruptiva devem constituir jd uma cifra respeitavel.

A febre botonosa figura entre nés como uma entidade cli-
nica recente,

Os primeiros casos de Portugal foram tornados publicos pelo
Prof. Ricardo Jorge (1).

Duas observacbes de Lisboa registadas pelo Dr. Arruda Fur-
tado, Delegado de Saude de Lisboa, e Dr. J. Faria, Director
Geral de Higiene Publica, foram comunicadas ao Comité do
Office International de Hygiene Publique (%).

O Prof. Ricardo Jorge, num didrio de grande circulacio,
procurou divulgar a doenga, tornd-la conhecida dos priticos, ao
mesmo tempo que inquirir da sua freqiiencia :

« Divulgdmos, num grande quotidiano, a apari¢do desta
nova doenga infecciosa, para advertir os prdticos e pregun-
tar-lhes se tinham encontrado casos desta natureza ».

O autor pdde assim tomar conhecimento de numerosos casos,
de Gouveia, observados desde 1927 pelos Drs. José Rebelo e
Armando Cardoso; trés casos de Alcobaga-—um em 1924, dois
em 1926 —(Dr. J. Ferro); um caso do Porto (observagio do
Dr. José Ardso); um caso de Lisboa (observagiao dos Drs. Ar-
mando Narciso e Marques da Mata:

(1) Ricardo Jorge — La Fiévre Exanthématique (Fiévre Escharro Nodu-
laire) Et son apparition au Portugal. Office International d'Hygiéne Pu-
blique, n.° 5 — 1930.
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Julgava eu que esta doenga tinha feito a sua aparigdo, em
Portugal, em 1924 e dispunha-me a fazer uma modesta comuni-
cagdo a «Quinzena dos Hospitais», déste modo contribuindo
para a historia desta entidade, entre nés ainda mal conhecida ou
ignorada de parte do corpo clinico, quando do Ex.™ Sr. Sub-
Delegado de Saude de Soure, ouvia informagdes que reputo de
extraordindrio interesse.

Dizia o distinto colega que a febre botonosa era sua velha
conhecida — desde 1917.

Nesta época, havia notado com estranheza o aparecimento
duma doenga para a qual ndo encontrava lugar no quadro noso-
logico.

Encarou a fundo a possibilidade de tratar-se duma entidade
clinica ndo descrita. S. Ex.* ndo a conhecia.

Na sua bagagem médica, na literatura que consultara, poucas
entidades mereciam ao seu espirito a discussdo na diagnose dife-
rencial. Havia, manifestamente, caracteristicas que a definiam,
que a isolavam.

E como nem S. Ex.®., nem os livros, nem os colegas resol-
viam os problemas de identificagdo da espécie morbida, aquéle
distinto colega elaborava um relatério que enviou a Delegagdo de
Satde de Coimbra. S. Ex.® prometeu-me a copia désse rela-
torio, se o encontrasse entre os apontamentos da sua vida clinica,
e felizmente que é€sse documento existe e que eu o posso lér a
V. Ex.*, porque para tal tenho a amdvel autorisagdo do autor
a quem presto a minha admiragdo e manifesto o meu agrade-
cimento.

Nesta data, pode dizer-se, o assunto tinha apenas sido ver-
sado numa escassa literatura — Revistas da Tunisia, etc. —.

V. Ex.*™ apreciardo os pormenores descritivos, filhos duma
observagdo perspicaz, o juizo critico e a opinido fundamentada
que S. Ex.* nésse relatério manifesta.
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Oficio n.o 41 — Soure, 28 de Setembro de 1923.
Ex.me Senhor Delegado de Satde de Coimbra,

Em 1917, na ultima quinzena de Agdsto, observei os primeiros casos
de uma interessante doen¢a eruptiva, que se manifestou, pela ultima vez
nesse ano, em fins de Setembro.

Novos casos surgiram, com as mesmas caracteristicas, em Agdsto de
1918, e indo eu retirar, com licenga, déste concelho, no dia 1 de Setembro,
julguei do men dever assinalar a V. Ex.» a apari¢io duma, para mim, nova
entidade morbida, senfio, com talvez maior probabilidade, duma modalidade
desconhecida ou invulgar duma doen¢a muito conhecida.

Rascunhei, pois, sobre as minhas impressdes clinicas e os meus aponta-
mentos, um relatorio, na vespera da minha partida; mas infelizmente, niio
cheguei a envia-lo a V. Ex.a, porque tudo se extravion, por forma que s6 ha
pouco tempo chegou as minhas méos.

A falta déstes elementos e a escassés de casos subseqiientes, impedi-
ram-me de escrever outro relatério a remeter a V. Ex.a,

Eis a razdo porque sé agora o envio. Nio por simples formalidade,
mas sinceramente interessado no conhecimento exacto, preciso, do diagnos-
tico clinico e laboratorial déstes casos, cuja classificacio ndo tém feito
habeis e ilustres clinicos e até Doutos professores.

Eu passo a relatar a V. Ex.* um caso de intensidade média e sua
evolugéo :

Geralmente nido ha prodromos, iniciando-se quasi sempre a doenca,
bruseamente, por calafrios pouco intensos, com moderada temperatura, 38o-
-390, e dores que nunca faltam, mialgias atingindo todos os grupos muscu-
lares, mas principalmente os dos membros superiores e inferiores, dores
expontineas e provocadas, mas mais provoeadas que expontineas, ndo con-
sentindo os doentes, por vezes, que lhes foquem ou que os mudem de posi-
¢fio; mialgias e também artralgias.

A lingua estd pouco saburrosa neste periodo, saburra branca, pouco
espessa, cobrindo, uniformemente, a lingua que é humida.

Nio hd, em geral, perturbacoes digestivas — nem nauseas nem voémitos
nem déres abdominais; mas o ventre estd um pouco préso.

Nio se nota discordancia entre o pulso e a temperatura nem dierotismo
e o coraciio mantem-se bem.

Nao se observam perturbagoes nervosas — tremores, sobressaltos, inso-
nia, delirio, ete. H4a, apenas, um certo mal estar derivado da febre, e sobre-
tudo, das dores. Mas o estado geral & satisfatorio, os doentes nfio estiio
alarmados, os adultos interessam-se pela vida e algnmas criancas até
brineam.

Néio se notam perturbagdes do lado do aparelho respiratério. Niio ha,
em geral, aumento de volume do figado nem do bago. Nada de anormal
também do lado do aparelho urinério. jUrinas em quantidade sensivelmente
normal, sem albumina.

A pele estd humida, suando os doentes, por vezes, em abundancia.
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Trés a quatro dias depois surge a erupgiio, discreta, maculosa e papu-
losa, de papulas pouco elevadas, disseminadas por todo o corpo, incluindo a
cara —nio respeitando mesmo nunca a cara — elementos eruptivos, redon-
dos, de pequenas dimensdes, em média do didmetro duma lentilha, de um
vermelho vivo, cor esta que desaparece sob pressiio do dédo e esta cdr, ini-
cialmente viva, torna-se num vermelho sombrio e termina numa cor leve-
mente azulada e equimodtica, nlio desaparecendo, nesta fase evolutiva o
elemento eruptivo sob a pressdio do dédo, mas atenuando-se, assim mesmo,
a sua cor. Esta erupelio faz-se, porém, em camadas sucessivas, ou antes,
talvez, vdio aparecendo, ininterruptamente, novoes elementos eruptivos; de
modo que, quando a doenca finda, é possivel observar todas as fases da
vida desses elementos.

Raras vezes se injectam os vasos conjuntivais. Durante éste periodo a
sintomatologia pouco se modifica.

Nalguns doentes acentua-se a saburra, torna-se mais espessa e, por
vezes, a lingua apresenta o aspecto tifico; mas os doentes mostram-na
sempre bem, projectando-a cem facilidade fora da bdca e sem manifestarem
tremaor.

A temperatura néste periodo, se bem que, geralmente, na vizinhanga
de 390, conserva-se, todavia, nalguns doentes relativamente baixa, embora
também raras vezes atinja ou mesmo exceda 400,

O estado geral continua satisfatério, uiio havendo delirio nem torpor.
S6 as mialgias fazem sofrer os doentes que, geralmente, de nada mais se
queixam. Em certa altura deixam de surgir novos elementos eruptivos.

A temperatura baixa & normal dentro de 24 horas, aproximadamente.

As déres atenuam-se, gradualmente, e desaparecem. Todos os sintomas
se viio esbatendo e, finalmente, entra o doente em convalescenca, que é
rapida, levantando-se alguns déles, em caso de evolucido curta, logo que a
febre os abandona.

No fim de oito a dez dias (tenho observado evolugoes fazendo-se em
cinco dias e uma s6 em quatorze), a doen¢a termina pela cura.

Nio ha descamacao. Nunca observei descamaciio de qualquer espécie;
mas os tecidos ficam, durante algum tempo, um tanto pigmentados, prolon-
gando-se a pigmentacfio se a erupgiio foi forte.

Tudo se passa, qudsi sempre, sem complicagoes; todavia, num doente,
do sexo masculino, observei uma nevralgia facial muito dolorosa. Noutro,
do sexo feminino, retenciio de urina reclamando o eateterismo evacuador,
por virias vezes e, noutro caso, estando o figado ji anteriormente tocado,
aumento de volume déste orgiio e ictericia bastante marcada.

O primeiro caso que observei foi numa erian¢a e em casa habitada por
muitas pessoas; pois nesta casa nio se repetiu, em ninguem, a doenca.

Na série de 10 a 12 casos, observados em Agosto e Setembro de 1917,
néo observei, uma sé vez, a repeticio da doen¢a na mesma habitaciio e uma
s6 vez apurei a repeti¢iio duwm caso na mesma povoagdo: isto é a excepgiio.
Todos foram registados em localidades dispersas, um em cada povoacdo;
todavia, na série de 1918, observei dois casos na mesma habita¢iio, trés na
mesma povoaciio e dois noutra.

—
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Se a doen¢a ¢ contagiosa, directa ou indirectamente, o seu poder de
contagio, como o de difusdo ndio sdo grandes.

Tenho notado esta doenc¢a em individuos de todas as idades e de ambos
08 SeX08; mas nas eriancas, que me parecem ser mais freqiientemente atin-
gidas, a evolu¢lio foi muito mais benigna que nos adultos, assim como de
mais curta evolugio.

Nunca observei a doenc¢a em individuos verdadeiramente miseraveis
(ma alimentaciio e pouca, péssima higiéne, etc.) antes quasi todos os casos
diziam respeito a individuos vivendo bem ou relativamente bem, o que me
parece digno de considerar se atendermos as mds condi¢des econémicas da
enorme maioria da minha clientela. Dois doentes que examinei atribuiram
a sua doenca a molhadelas mas eu quero crér que o frio e a humidade
apenas precipitaram os acontecimentos.

Devo frisar que os casos, em 1917, surgiram em Agdsto e desapareceram
em Setembro. Todos os demais teem sido observados no fim de verdio ou
de outono. Nenhum caso, de que tenha directa ou indirectamente conheci-
mento, foi registado fora desta época. Posso resumir o que acabo de des-
erever dizendo que observei uma doenca eruptiva, sem contigio apreciavel
e sem poder de difusio, doenca benigna e de curta evolugiio, atacando
indistintamente todas as idades e ambos os sexos, niio preferindo os mise-
raveis, caracterizada patognomonicamente por erupeiio de maculas e papu-
las e por dores.

Que espécie morbida é esta?! Preguntei eu primeiramente a mim
mesmo, depois aos livros e aos colegas! Logo veio a destringa com o tifo
exantemitico, que hem recentemente havia assolado o norte do Pais e salpi-
cado esporadicamente éste em varios pontos, niio sendo esquecidas as suas
modalidades e intensidades epidemiologicas e clinicas e lembradas as con-
fusdes, em varios pontos estabelecidas por distintos clinicos, enfre raras
modalidades do tifo exantematico e outras doencas recordando tambem que
as suas formas mais invulgares tém chegado a ser considerados como nunca
vistas entidades morbidas. :

E ndio veio & discussdio somente por no Pais haver surgido recentemente
o tifo exanteméatico, mas porque com éste, algumas semelhancas clinicas
apresenta a doenca reinante no meu concelho.

De facto, o inicio um tanto brusco da doen¢a que descrevi, a época da
apariciio do exantema, mesmo algumas das caracteristicas déste e pouco
mais, aproximam-na do tifo exantemitico, nas suas modalidades tifo ligeiro,
ambulatério, fruste; mas, também, quantas dissemelhancas clinicas levando
a hesita¢fio no diagnostico?

E tomando as caracteristicas epidemiolégicas o afastamento ¢ maior
ainda; a disparidade afigura-se tamanha gue nem posso admitir afinidades
como as que existem enfre as febres tifoides e parafifoides.

De modo que, en, ndo admito, até prova em contrario, que a doenca
que tenho observado e descrevi e o tifo exanteméatico sejam uma e a mesma
entidade morbida. E isto que eu acabo de dizer aplica-se, igualmente, a
outras doencas eruptivas, tais como a dengue, que ji se tem manifestado
nalguns pontos da costa setentrional do Mediterraneo, a rubedla ou Roethelu
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dos Alemdes, e até mesmo a rosedla de Hardy, para outras se niio mencio-
narem, pois se tem pontos de contacto, também, e em niio menor niimero,
existem incontestdveis caracteres diferenciais.

Nao sei se tendo eu ja observado alguns casos das referidas doencas
eruptivas e, sobretudo, tendo destas feito demorado estudo, com exemplares
& vista, possuiria a mesma opiniio ; mas conhecendo-as, apenas dos compen-
dios de patologia eu nido posso, pela descrigiio destas, fazer a identifica¢iio
da doenca eruptiva que serve de assunto para éste relatorio.

Mas entdio que doenca & esta?

Qual é o seu lugar no gquadro nosologico?

Confesso o meu embaraco, filho da minha ignorancia.

Sendo for¢ado a dar-lhe nome batizei-a de pintadér por causa das duas
caracteristicas clinicas mais salientes; mas os meus clientes chamam-lhe,
por corrup¢dio de nome ou por acharem mais proprio, Pinfadeira.

Este relatério, com pequenas altera¢des na copia do rascunho, é o que
eun havia preparado, como disse, no fim de Agosto de 1918. De entéio para
cé raros casos observei e mal, por circunstincias estranhas 4 minha vontade.

Um dos casos que segui, bem caracterisado, foi parar ao Hospital de
Coimbra onde, segundo me dizem, ndo chegou a ser identificado,

Neste més de Setembro. alguns casos tem aparecido com o mesmo
aspecto clinico dos que tenho anteriormente examinado. Se outros ainda
surgirem far-se-hdo pesquizas laboratoriais, por amavel colaboracio dum
distinto Professor da Faculdade de Medicina de Coimbra.

Devo dizer que, quando preparava este relatério, em 1918, ainda, &
data, nfio havia lido os relatorios apresentados ao Conselho Superior de
Higiéne, sdbre «Tifo exantemético ou tabardilho», pelo Ex.me Syr. Director
Geral da Saude Publica, Dr. Ricardo Jorge. E certo é que, tendo-os lido,
logo que os recebi e relido, posteriormente, apezar das prevencdes de S. Ex.»
a respeito dos disfarces do tifo exantemético e de S. Ex.» dizer a pag. 5:

«S#o para deplorar estes enganos repetidos ... Mas nio sdio para
surpreender, dada a obliteraciio do coneceito tifico no espirito médico e como
que a degeneraciio da prépria moléstia que raro se apresenta com a pujanca
doutrora, menos expansiva, menos mortal, menos saliente nos seus tragos
e na sua evolugio —uma atenua¢dio sindromal endémica», embora forte-
mente impressionado pela leitura desses relatorios, hesito ainda em chamar
tifo exantematico aos casos que aqui tenho observado.

E, porque ainda hesito, peco a V. Ex.a se digne dizer-me o que tiver
por conveniente sibre éste assunto,

Sande e Fraternidade
O Sub-Delegado de Saude

Delfim Pinheiro.
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Breves consideragdes historicas

Em 12 de Outubro de 1910, Conor e Bruch comunicaram a
Sociedade de Patologia Exotica, sete observages duma doenga
eruptiva que nido tinha logar nos quadros nosolégicos da época.

Caracterizavam-na os autores pela curva febril elevada, de
inicio brusco, com cefaleias, arrepios, déres vagas ou mais
raramente vivas, sem localisagdo articular evidente e com predo-
minio nos membros inferiores. As conjuntivas por vezes inje-
ctadas. '

Os elementos eruptivos enxertados neste quadro febril ndo
ndo eram mdculas nem pdpulas, nem manchas lenticulares. Eram
botdes.

Aparecendo inicialmente no ventre, generalizavam-se depois,
ndo poupando as regides palmo-plantares nem a face. Ndo eram
pruriginosos nem dolorosos.

A evolugio, em geral benigna, fazia-se em 12-15 dias.

Em virtude das caracteristicas dos elementos eruptivos, Conor
e Bruch baptizaram a doenga — Febre botonosa.

Decorridos cérca de dois meses Conor e Hayat apresentaram
mais quatro casos e outras publica¢Ges se registavam na Tunisia.

Em Junho de 1g20, Carduci, de Roma, publicou 16 casos
duma Febre eruptiva especial.

Em Junho de 1925, Olmer apresentou, ao Comité Médico de
Bouches du Rhone, oito casos duma infeccdo com exantema
indeterminado.

Em 1925, ainda, J. Piéri e Brugeas chamaram a atengdo para
a escara négra correspondente a inoculagdo pela picada da car-
raga, escara a que Boinet chamou mancha négra.

A doenga era depois assinalada em Espanha, na Grécia, na
Romenia, em Portugal, etc., etc.

De toda a parte surgiram publicagdes, dando conta da estra-
nha doenga eruptiva — cada autor, cada designagdo —.

Febre escaro nodular (Ricardo Jorge). Febre botonosa artro-
-mialgica (Raybaud). Febre exantemdtica de verdo (Beros e

VoL 17,50 g 41
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Balazet). Tifo endémico de verdo (J. Olmer). Tifo benigno de
verdo (Sampietro). Febre tifo-exantemdtica (Touleec). Febre
de Marsélha (Brunet e Olmer). Febre eruptiva especial (Car-
duci). Febre exantemdtica do Litoral do Mediterraneo (J.
Piéri) etc., etc.

« Nos diferentes paizes, todos os autores que a tem
encontrado a tem descrito, cada um do seu lado, duma
maneira absolutamente identica ( sob diferentes nomes) e
todos estdo de acérdo em fazer dela uma entidade mor-
bida especial, tdo nitidamente ela ¢ individualizada pela
constancia dos seus caracteres clinicos» (Kotlar) (1).

A tdo rica sinonimia que s6 acarretava confusdes respondia
o segundo Congresso Internacional de Higiene Mediterrdnea (Mar-
sélha 1932), adoptando a designagdo de febre botonosa, prestando
homenagem aos autores que primeiro fizeram a descricdo clinica
da doenga.
Estudo clinico

As criangas, os adultos e os velhos s3o igualmente atingidos
sem predilec¢do de sexo. J. Pieri (%) julga existir uma certa pre-
feréncia pelos individuos de mais de 30 anos. Convém frizar
que a doenga reveste nas criangas, com certa freqiiencia, evidente
benignidade, por vezes com erupcdo discreta e, serd desneces-
sdrio acentuar, que, nestas modalidades frustes, a doenca pode
passar sem diagnostico.

Germaine Arnaud (%) no seu trabalho s6bre febre botonosa na
crianga, cita 67 observacoes; o mais novo dos seus exemplares
tinha apenas > meses.

Para Olmer (*) é também depois dos 30 anos que a doenga ¢
mais freqiiente.

(1) Léon Kotlar — Agent de transmission de la ficvre boutonneuse et
réservoir de virus, Tese de Paris, 1936, pag. 15.

(2) J. Piéri — La fitvre exanthématique du littoral mediterranéen. Pra-
tique Médicale Illustrée, 1933, pdg, 13,

(3) Germaine Arnaud — La fiévre boutonneuse chez l'enfant. Tese de
Marselha, 1934, pdg. 16.

() Olmer —La fievre exanthématique. Office International d'Hygie¢ne
Publique, Agosto de 1930,
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17 % das observagdes de Raymond Vaissiére () eram crian
¢as com menos de 10 anos.

As mds condigdes higiénicas ndo constituem motivo de pre-
feréncia. Os individuos pobres que vivem na miséria, sem obser-
varem os mais rudimentares principios higiénicos, ndo ddo o
maior contigente. Nio é uma doenga de todo o ano; surgem os
primeiros casos com o fim da primavera, e os Gliimos registam-se
no inicio do outono. E, pois, o verdo a época eleita.

A existéncia de cdes junto dos doentes chamou, de hd muito
tempo, a atengdo dos autores.

A distribuigdo da doenca tem o seu qué de peculiar; rara-
mente na mesma casa se observa mais que um exemplar. A
intima convivéncia com doentes ndo determina o contdgio.

A evolugdo verifica-se em duas fases bem distintas: fase pré-
-eruptiva e fase eruptiva.

Fase pré-eruptiva — A temperatura sobe bruscamente — 3g°40°
-— precedida dum arrepio violento e mantém-se em prato.

Os doentes tornam-se inquietos, nervosos, agitados, com
insonias, cetaleias, por vezes delirio, e sofrem, qudsi sistematica-
mente, atrozes mialgias e artralgias.

Os movimentos despertados pelo nosso exame sdo penosos.

As conjuntivas podem estar injectadas; a fotofobia entdo ¢ a
regra.

A lingua é saburrosa. O pulsonem sempre acompanha a tempe-
ratura — dissociagdo esfigmo-térmica com bradicardia relativa,

Néo constituem sintomas constantes as perturbagSes gastro-
-intestinais.

Nalguns exemplares, ¢ observado um exantema, que se tra-
duz por discreto rubdr da faringe, das amigdalas, dos pilares e
do veu do palatino.

Unm. exame atencioso, regista em cérca de 70 a 8o 9, dos
exemplares (2), a escara négra descrita pela primeira vez por J.
Pieri e Brugeas, em 1925. (Mancha négra de Boiner) (3).

(") Raymond Vaissiére —Etude de la fievre exanthématique méditer-
ranéenné au Maroc, 1932, pdg. 17.

(*) J, Pieri,— loc. cit, pag. 2.

(}) Observado em 45 9/, dos casos de Raymond Vaissiere, loc. cit, pdg. 6
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Soébre um fundo eritematoso mais ou menos edemaciado,
vé-se, ocupando a parte central, a escara revestindo o aspecto
duma crdsta cinzenta-escura. Por vezes, hd franco rebate do
grupo glanglionar que recebe os linfdticos da regido-séde da
escara.

Tem sido observada nas mais variadas regides: Umbigo
(observ. do Dr. Moura Marques); regido para-umbilical (observ. do
Dr. Mario Trincdo); cabeca (observ. do Dr. Tavares de Sousa);
regido mentoniana (num dos meus casos), etc.

Na observagdo do Dr. Tavares de Sousa, informava a mai
qae ao extrair a carraga, no local ocupado por esta, se formara
um grande «papo».

Referindo-se a escara, diz Raymond Vaissiére que, ela
repousa, por vezes, sdbre um tegumento considerdvelmente ede-
maciado, sobretudo quando tem por séde o couro cabeludo.

A escara corresponde a mordedura da carraga que, por
vezes, tem sido surpreendida. (Observ. dos Drs. Carlos Gon-
¢alves e Tavares de Sousa, de Charlet citada por Godlewski ()
etc.); numa observagdo do Dr. Perrimond, crianga de 11 anos, a
escara estava localizada no bordo livre da palpebra superior
esquerda, donde tinha sido extraida uma carraga; havia rebate
ganglionar na regido sub-maxilar (observ. relatada por Ger-
maine Arnaud) (). Pode nio existir ou passar despercebida.

O Prof. Ricardo Jorge (3) refere um caso de J. Faria,
Senhora, cuja escara foi procurada com todo o cuidado, sendo,
ao cabo de aturado exame, observada entre os pélos do pubis.

O periodo pré-eruptivo tem uma duragao média de 3-4 dias.

Fase eruptiva— A erupgio surge por surtos. Os elementos
aparecem no abdomen ou nos membros, generalizando-se depois,
ndo poupando as regides palmo-plantares, nem a face. Sao de
inicio maculosos, de exiguas dimensGes, apagando-se pela pres-
sdo do dedo; depois alargam a sua superficie e tornam-se fran-

(1) Ch. Godlewski—I.a fievre exanthematique parameditterranéenne. Le
Journal Médical Francais, n.° 1, 1929,

(*) Loc. cit, pdg. 60.

() Ricardo Jorge— A propos de la dénomination de la fiévre escarro-
-nodulaire, La Presse Médicale, n.» 9 de 1930.
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camente papulosos. Redondos, éstes elementos, tem uma cor
que evoluciona com a doenca; a principio vermelhos, tornam-se
depois acastanhados e finalmente acobreados, atenuando-se depois
da apirexia. Na convalescenga sdo ainda evidentes, e podem
desaparecer completamente s6 ao cabo de muito tempo, como
acontecia numa observago minha e noutra do Dr. Santos Bessa.

Virios autores, como Lemaire, descrevem casos com escara,
ginglios e sem erupgdo.

Nas criancas, sdo freqiientes as formas clinicas com erup¢ao
discreta.

A temperatura mantem-se elevada, (tipo continuo); as déres
musculares e articulares sdo a regra durante toda a sua evolugdo.

Nido sdo raras as manifestagbes psiquicas: delirio, insonias,
etc. As conjuntivas persistem, muitas vezes, injectadas.

A duragdo total da doenga, oscila entre 10 e 14 dias, mas
ndo sdo raras as formas benignas de menor duragao, e formas
prolongadas de 3 semanas e mais.

A convalescenca, nas férmas graves, ¢ demorada, mantendo-se
os doentes por muito tempo em pronunciada astenia,

Formas Clinicas

Segundo Lemaire: (%)

1.* Forma midlgica ou artrilgica.
2.* Forma gastro-intestinal.

3.* Forma ataxo-adindmica.

4.* Forma meningea.

Segundo Raymond Vaissiére :

| Forma grave
Forma benigna
Forma de recaidas
Forma inaparente

Fromas segundo a evolugdo —

(') G. Lemaire — La fievre boutonneuse et pseudo-tiphus. Ency-
clopédie Médico-Chirurgicalle, Mal, Infect, pig. 8104,
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Forma c/ exantema tipico
Forma ¢/ exantema fugaz
Formas segundo a erupg¢do — { Forma ¢/ poucos elementos
¢ poucos corados
Forma s/ erupgao

Forma ¢/ escara
Forma s/ escara
Forma de inoculacdo
Conjuntival.

Formas segundo acidente local—

Formas com azotemia passageira.

Formas segundo a idade e a raga do individuo.
Exames laboratoriais
Reaccao de Weill-Felix, (1)

E uma reacgio de aglutinagio do séro dos doentes sobre
certas estirpes de Proteus.

O X2 e X 19, que se comportavam de modo diverso dos
Proteus vulgares, foram isolados por Weill e Felix, o primeiro
nas fezes e sangue, e o segundo ca urina de doentes com tifo
exantemadtico.

A designagdo de reagdo de Weill-Felix, em honra daqueles
investigadores deve-se a Epstein e Morawitz. Inicialmente, os
resultados assinados eram freqiientemente negativos.

Assim Olmer (%) escrevia:

«A reacgdo aglutinante de Weill-Felix, foi procurada sistema-
ticamente, muitas vezes em vdrios laboratérios e em periodos
diferentes da doenga; foi sempre negativa».

Netter objectava que os resultados colhidos por Olmer, eram
devidos a nd@o utilizagdo de virias estirpes de Proteus.

(1) A reacco de Weill-Felix realisada nalguns exemplares, em plena
doenga, foi negativa. Apenas num doente para a estirpe de Proteus X19, mas
ja em pleno periodo de convalescenca, tivemos uma aglutinagdo positiva 1/640
( Lab. de An. dos H. U.).

(2) D. Olbmer — Sur une infection avec exanthéme de nature indeter-
minée, Bull. Acad. de Médecine, 19-7-927,
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Boinet, Piéri e Dunan, (!) reputam como excepcional a positivi-
dade da reacgdo. E como se argumentava que os resultados
negativos deviam atribuir-se & ndo utilizagdo de estirpes multi-
plas de Proteus os autores serviram-se de estirpes de Cogit,
da Syria, de Constantinopla, da chamada Metz e, finalmente, da
Kingsbury, estirpe do tifo da Maldsia que Ihes havia cedido o
Dr. Fletcher, de Londres.

Os autores fizeram mais: As reacgbes de Weill-Felix eram
realizadas em série até a convalescenga. D. Olmer (?), em(Novem-
bro de 1927 encontrou a Weill-Felix negativa em 43 doentes.

O autor ‘quiz controlar os resultados: «1.° utilizando estirpes
mais numerosas, com a preciosa colaboragdo de Legroux, Chefe
do Laboratério do Instituto Pasteur, de Paris ; 2.° multiplicando
as colheitas de sangue, sobretudo no fim da doenca».

A reacgdo foi realizada por Legroux no sdéro de 6 doentes e
foram utilizadas cinco estirpes diferentes. Essas estirpes foram
enviadas ao Dr. Teissouniére, Director do Instituto de Bacterio-
logia de Marsélha, e por éste utilizadas na reacgdo Weill-Felix
de trés doentes. O controle era, pois, feito em nove exemplares.

O autor reproduz um quadro elaborado por Legroux e con-
clui:

«Sobre um total de nove casos, obteve-se trés vezes
uma reacgdo de Weil-Felix nitidamente positiva; cinco
vezes, uma reac¢do de 1/50 a 1/100, com certas estirpes
de Proteus. E possivel que os resultados anteriormente
negativos, sejam devidos as estirpes utilizadas. Eu creio
que faziamos colheitas de sangue muito precoces. E, com
efeito, quando o sangue foi colhido, ndo no periodo de
estado, mas no fim da doenga, no momento da deferves-
cencia e no inicio ou no decurso da convalescenga, que

temos obtido a aglutinag¢@o positivas.

(1) Boinet, J. Piéri et Dunan — Recherches nouvelles sur la fievre exan-
thématique du littoral méditerranéen. Bull. Acad. de Médecine, 9-10-928,

(2) D. Olmer — Nouvelles recherches sur une infection tiphoide avec exan-
th&me et sur ses relations avec le tiphus exanthematique. Bull. Acad. de Méde-
cine (sessdo de 20 de Novembro de 1927, pdg. 500),
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No tifo exantemdtico, Nicolle.e Conseil (}), consideram posi-
tiva a aglutinagdo a 1/100 e, como provavel, a aglutinagdo a 1/5o.
A aglutinagdo comega a revelar-se, segundo os autores, para o fim
do segundo septanirio e desaparece na convalescenca.

Durand afirma que a aglutinagdo comega a ser positiva no
fim da doenga ou na primeira semana de apirexia. O potencial
aglutinante torna-se decrescente e € nulo volvidos 1 a 3 meses.

J. Lioure (?), cita os criteriosos trabalhos de Durand, Kue-
zynski e Hohénadel realizados em cinco doentes:

1.° doente

Ao 9.° dia da doenga —Weill-Felix negativa a 1/100.
Oito dias- depois do inicio da apirexia ou vinte dias apos o
inicio da doenga — muito positiva a 1/800.

2. doente

Ao 4.° dia da doenga — negativa a 1/50.
Ao 2.° dia de apirexia muito positiva a 1/400.

3.° doente

1.° dia de apirexia: positiva a 1/50; fraca a 1/100.

4.° dia de apirexia: positiva a 1/100; fraca a 1/200.
8.° dia de apirexia: positiva a 1/400 e qudsi a 1/80o.
11.° dia de apirexia: positiva a 1/80oo0.

12.° dia de apirexia: positiva a 1/400; negativa a 1/300.

5.° doente

1.° dia de apirexia: negativa a 1/50..
5.° dia de apirexia: positiva a 1/200.

(1) Citados por D. Olmer e J, Olmer in Recherches expérimentales et exa-
mens de laboratoire dans la fievre exanthématique. Le Journal Médical Fran-
cais, n.e 1, 1929,

(*) Jean Lioure — La fievre boutonneuse en Tunisie. Tese de Montpel-
lier, 1931, pag. 39.
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Em todas as reacgbes se utilizou a estirpe Proteus X 19,

A estirpe OX2 deu aglutinagGes fracas, e foram negativos os
resultados com as estirpes HX2 e HX19. S6 um dos individuos
utilizados ndo apresentava escara, e a sintomatologia era tipica
da febre botonosa.

Entre os casos citados pelo Prof. Ricardo Jorge a reacgdo foi
realizada em 8 exemplares e em todos negativa.

Em 1933 dizia J. Piéri (1):

Deve-se, pois, a imitir como definitivamente adquiridos os pon-
tos seguintes :

1.° — A reac¢do de Weill-Felix pode ser positiva na
febre exantemdtica.

2.°— Deve ser investigada no fim da doenga.

3.°— A taxa 1froo pode ser considerada como imsufi-
ciente.

4.°—Nao estd demonstrado de uma maneira absoluta
que haja paralelismo entre a gravidade dos sinais clini-
cos e a intensidade da reacg¢do agiutinant:.

5.— A positividade da reacgdo nido pode ser um argu-
mento da identidade da febre exantemdtica e do tifo.

Lemaire (), que tem registado multiplos casos de aglutinacges
negativas, refere que alguns autores pretendem, utilizando-se de
ragas diferentes de Proteus, estabelecer a diagnose diferencial
entre o tifo exantemdtico e os pseudo-tifos e conclui:

«Sdo tests muito frageis para que se lhes possa ligar outra
importdncia que ndo seja a de documentdrio».

Nestas condigdes o sero-diagnostico ndo tem interésse prdtico
no decorrer da doenga. So6 pode ser util para estabelecer um
diagnostico retrospectivos.

Em suma, nas primeiras observagbes registadas, a reacgdo
aglutinante de Weill-Felix mostrava-se sistemdticamente nega-
tiva; os trabalhos mais recentes ddo conta duma elevada percen-

(1) Loc. cit., pag. 53.
(?) Loc, cit.
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tagem de aglutinagGes positivas; finalmente as diferengas regis-
tadas devem-se a duas condigdes ultimamente respeitadas:

1.°-— Ulilizacdo de muiltiplas estirpes de Proteus.
2.° — Colheita tardia do sangue: final da doenca, principios da
convalescenca.

Estudo hematoldgico— No quadro eritrocitico regista-se anemia
ligeira que pode manter-se nos primeiros tempos da convalescenga.

O quadro leucocitdrio revelou nas nossas observagdes, em
plena evolucdo, leucocitose com neutrofilia e na convalescenga
linfocitose acentuada. Nalguns doentes eram discretas as alte-
racoes do quadro leucocitdrio.

Numa observ. do Dr. Santos Bessa (estudo sanguineo do
Dr. Matos Beja) verificava-se no periodo eruptivo, discreta leuco-
citose com neutrofilia. Outro tanto se registava numa obsery. do
Prof. Vaz Serra pelo que respeita ao numero de leucocitos ; a
formula era normal (estudo sanguineo do Dr. Celestino Maia). J.
Piéri encontrou, para a maior parte dos seus doentes, no inicio,
ligeira leucocitose com mononucleose e na convalescenga polinu-
cleose com neutrofilia. P. Olmer e J. Olmer (1), observaram
nos seus exemplares ligeira polinucleose no decurso e no fim da
doenca.

Liguido cefalo-raquideo.

Nalguns doentes, particularmente nos adultos e nos velhos,
as insonias, as cefaleias, o delirio, que sdo moeda corrente, néo
raras vezes se associam a outros sintomas, constituindo um com-
plexo sintomdrico que o clinico considera nas dependéncias de
lesGes meningeas, o que o estudo cito-quimico do liquido cefalo
raquideo ndo confirma. Podem ndo faltar as alteragdes pupila-

res dos reflexos a luz e a acomodagdo, a rigidez da nuca, os

sinais de Kernig, Brudzinski, etc.

Sdo as chamadas formas meningeas da febre botonosa.
Quando muito, segundo G. Lemaire (?), poderdo as determinagdes
do liquido revelar certa baixa do valor dos cloretos e do agucar.

(1) Loc. cit.
(?) Loc. cit.
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Urinas — Pode mostrar, o estudo analitico da urina, discreta
albumintria com ou sem cilindraria. Nalguns individuos, tem se
registado urobilinuria e hemoglobinuria. !E freqiiente,no final
da doenga, uma crise polidrica.

Intradermo-reacgdo — Depois de demonstrarem que o soro de
convalescentes ou de animais imunizados era capaz de neutra-
lisar o virus botonoso (suspensdo obtida com carragas trituradas),
que, injectado na cobaia, determinava uma periorquite febril e
que o poder neutralisante, mdximo no 15.° dia da convalescenga,
comegava a observar-se ao .° dia, Caminopetros e Contos (1)
demonstraram que o virus inoculado por via intradérmica
permitia avaliar o grau da imunidade ou de receptividade de um
individuo.

A doentes justificdveis de piretoterapia, injectavam por via
intradérmica, 1-2 cc. duma emulsdo obtida a partir de duas vagi-
nais de cobaias em 7 cc. de soro fisiologico. A pele reagia
duma forma particular e os doentes contraiam a febre botonosa.

Procuravam, entdo, atenuar o virus, colocando-o em contacto
com um soluto de formol a 2 % ou pela acgdo do calor ou
do frio.

1/4 de cent. cub. de virus, injectado por via intradérmica, deter-
minava o aparecimento duma pdpula, dentro de 3-6 m. com 2 cm.
de didmetro e que aumentava durante 48 horas para enfraquecer
volvidos 3 a 4 dias.

Para o mesmo individuo, os autores injectavam no prazo
de dois meses o virus, do mesmo modo, e a reacgdo a injecgdo
intradérmica modificava-se nas suas caracteristicas. Em doentes
ou convalescentes, a intradermo-reac¢do traduzia-se por um
nédulo bem diferente da reacgdo que era obtida em individuos
noutras condigoes.

Segundo os autores, esta reacgdo tem grande interésse para
avaliar o grau de receptividade do homem e dos animais e pode
servir para o diagnostico da infecgdo e para a classificagdo das
Ricketsia.

(1) Jean Caminopetros et B. Contos — Intradermo-réaction i la fidvre
boutonneuse—C. R. Acad. des Sciences, 27-3-933
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Agente transmissor — Reservatorio de virus
— Agente causal

Agente transmissor — Porque a doenga se observava apenas na
época calmosa, porque em regra os doentes ndo eram estranhos
a um estreito convivio com cdes, jd4 bem antes duma demons-
tragdo experimental, os autores haviam incriminado a carraga
de transmitir o virus botonoso.

Outro facto registado parecia tornar irrefutivel semelhante
presungdo:

Virios doentes haviam surpreendido a picada da carraga,
cbservado depois a escdra e, passados dias, adoeciam com febre
botonosa.

Assim parecia assente que a carraga transmitia a doenga, que
a transmissdo se fazia por picada e que a escara era o verdadeiro
cancro de inoculagdo. Apesar das poucas probabilidades de
que o piolho pudesse responsabilizar-se do desempenho de tal
fungao, J. Piéri, Boinet e Dunan (!) provaram experimentalmente
que a ac¢do destes devia ser posta 2 margem. Com efeito, os
referidos autores com auxilio de dispositivos especiais — caixas
cedidas pelo Dr. Friedheim—fizeram de doentes pasto de pidlhos
e estes ndo transmitiam a doenga a0 homem.

Sébre as carragas incidia a aten¢dc dos autores. Rayband
incriminava o Rhipicephalus sanguineus; Godlewski o Ixodes
ricinus; D. Olmer (?) escrevia em 1928: «mas certos factos cli-
nicos teem o valor duma experiéncia.

Viérios doentes-tem-nos assinalado que foram picados por
carragas € que teem mesmo encontrado carragas num ponto do
seu tegumento onde verificamos, por vezes, a pequena escara
caracteristicar.

A prova irrefutdvel era fornecida pelas experiéncias de Durand
e Conseil ().

(h Loc. cit,

() D. Olmer — Nouvelles obsérvations et recherches sur la «fibvre exan-
thématique» Bull, Acad. de Médecine, 16-10-928,

(})) Paul Durand et Ernest Conseil — La transmission experimentale de
la fiévre boutonneuse par le rhypicephalus sanguineus. C. R, de I’Acad. des
Sciences, 26-5-930.
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Os autores haviam injectado sangue de doente (9.° dia da
doenga — temperatura 39°) e sangue dum cdo vivendo em contacto
com o doente a dois individuos e as inoculagGes foram negativas.

Durand e Conseil esmagavam Rhipicephalus sanguineus, 5
machos, 3 fémeas e 7 ninfas — que foram lavados com sublimado
-—¢ fizeram uma suspensdo em sdéro fisiologico sendo o producto
inoculado, por via sub-cutanea, a dois doentes, ambos contraindo
a febre botonosa com a erupgdo caracteristica.

«Pensamos que esta experiéncia demonstra o papel do Rhipi-
cephalus sanguineus na transmissdo da febre botonosa. Resta
por em evidéncia o reservatério do virus, cdo, roedor ou outro,
sobre o qual se infecta a carraga, e determinar o modo de trans-
missdo do virus pela carraga».

Em 1931, J. Blanc e J. Caminopetros, comunicavam a Aca-
demia de Medicina as suas conclusGes fundamentadas em expe-
ri€ncias sobre doentes (paraliticos gerais ou dementes precoces)
para realizar a piretoterdpia. Utilizavam nestas investigagGes 600
Rhipicephalus ‘sanguineus. A febre botonosa da Grécia podia
ser transmitida pela inoculagdo do Rhipicephalus sanguineus.
Tanto os machos como as fémeas se mostravam infecciosos e
podiam conservar a virulencia durante a hibernagdo. O virus
inoculado sob a conjuntiva traumatizada ligeiramente transmitia
a doenga. Esta nova via de inoculagdo era jd conhecida. Em
Novembro de 1930, Margon, apontou um caso de febre botonosa
de inoculagdo conjuntival num homem que catava as carragas a
um cdo esmagando-as entre as unhas; uma géta de sangue salpi-
cou-lhe a conjuntiva de um dos olhos determinando querato-
-conjuntivite e quemosis e, seguidamente, a febre botonosa.

Andréoli e Chalet, de Canes (!), mais recentemente, depois de
citarem as experiéncias de Brumpt, que confirmam a existéncia
desta porta de entrada, inoculando na camara anterior dos olhos
dum coelho jovem uma suspensdo de Rhipicephalus sanguineus,
referem que na pratica podemos ser surpreendidos por conjunti-
vites que a principio fazem lembrar uma fluxdo reumatismal, mas
que em breve se complicam de quemosis, de temperatura e
enfartamento ganglionar das regides pre-auricular e sub-maxilar

(1) Andréoli e Charlet (de Canes)— La fiévre boutonneuse et troubles
oculaires. Bull. Acad. de Médecine, 6-3-934,
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lembrando o quadro da conjuntivite de Parinnaud. Depois surge
a erupgdo e s6 entdo vem o diagndstico exacto,

O filio prestava-se a exploragdo e as investigagGes suce-
diam-se. Joyeux e J. Piéri (!) demonstravam que o Rhipicephalus
sanguineus alberga durante o inverno o virus botonoso.

Os autores colheram nas pastagens de Marsélha 101 machos
138 fémeas, 8o machos e 105 [émeas nos muros duma casa que
fora habitada por dois doentes. Dois paraliticos gerais foram inje-
ctados com suspensées obtidas a partir destas carragas.

Um dos doentes apresentou 38* de temperatura mas ndo
apareceu erupgdo. No outro a febre foi elevada - 39,7~ ¢ a erupgdo
foi ligeira.

Os autores concluem que o virus existe, mas enfraquecido,
nas carragas em hibcrnagdo. Brumpt (%) jd tinha demonstrado em
1930, que durante o inverno as carragas mantinham o virus mas
é de opinido contrdria a de Joyeux e Piéri, pelo que respeita a
-atenuacdo do virus.

A transmissdo hereditdria do virus botonoso pela carraga era
provada pelas investigagdes experimentais de G. Blanc e Cami-
nopetros (3).

Um numero elevado de carragas era colhido em Volo. Metade
serviu para provar que se encontravam infectadas, procedendo-se
a sua inoculagdo ; a outra metade foi guardada em tubos em que
as fémeas procederam a postura.

Uma grande quantidade de ovos. depois de preparagdo —
esmagamento e suspensdo em séro fisiolégico — foi injectada por
via sub-cutdnea a dois individuos que contrairam a febre boto-
nosa;  foram feitas passagens a outros dois individuos com resul-
tados positivos.

Como podia argumentar-se que os ovos estavam conspurca-
dos com a excre¢do das carragas, que podia conter o virus, os

(1) Ch. Joyeua et Pieri — Hibernation du virus de la Fiévre exanthéma-
tique méditerranéenne C. R, Acad des Sciences, 1931, pdg. 705.

(?) Brumpt — Transmission de la fiévre exanthématique de Marseille
par la tique meridionale du chien, — rhipicephalus sanguineus, C. R. Acad:
des Sciences, pdg. 889, 2.° semestre de 10-11-930.

(3) G. Blane et J. Caminopetros — Le virus de la fiévre boutonneuse
est hereditaire chez la tique rhipicephalus sanguineus. C. R. de lad’ Acad. des
Sciences, 2931.
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autores repetiram as experiéncias com as larvas nascidas désses
ovos, mas colhidas por técnica especial, nos tubos proprios para
criagdo das carragas. Os resultados foram igualmente positivos.

Nas regiGes tropicais éste parasita encontra-se todo o ano,
sem predominio marcado pelas estagdes, pelo que respeita a
atenuagdo da viruléncia durante o inverno. Assente, pois, que o
Rhipicephalus sanguineus transmite a doénga, que a carraga
em hibernagao alberga o virus e que o transmite hereditaria-
mente, vamos dar a palavra ao Prof. Brumpt (!) s6bre o agente
transmissor-.

«Bste icaro de cor castanha é uma espécie comopolita das
regiGes temperadas e ftropicais, disseminada certamente pelos
animais domésticos e muito particularmente pelo cdo, que é o seu
principal hospedeiro, e sobre o qual se encontra em: todos estados
da sua evolugdo. Nas regiGes temperadas, no Sul da Franga
por exemplo, aparece em Abril, desaparece em Setembro e
hiberna no estado de ninfa engorgitada ou de adulto em jejum.
O Rkhipicephalus vive no cdo como em trinta e trés outros mami-
feros, compreendendo o homem, duas aves e uma espécie de
tartaruga, sem contar os hospedeiros experimentais, os mais diver-
sos, sobre os quais se pode desenvolver.

As formas adultas encontram-se de preferéncia sdbre certos ani-
mais, mas as larvas e as ninfas podem fixar-se sdbre qudsi todos.

Os Rhipicephalus pode viver em todos os estados evolutivos
nos canis ov nas gaiolas do cdo.

A evolucdo ¢ do tipo de trés hospedeiros, isto €, as larvas, as
ninfas e os adultos abandonam o animal sobre o qual vivem
depois de cada refeicdo.

A fémea engorgitada de sangue cai na gaiola do cdo e comega a
por 4 ou 5 dias mais tarde. No decurso da postura, que dura
cérca de 15 dias, a carraga pde 1.000 a 3.000 ovos de cor casta-
nha que, & temperatura de 25° eclodem, em 3 semanas mais ou
menos. As larvas estdo aptas a fixar-se 4 a 5 dias depois do
seu nascimento.

Depois de 3-6 dias sébre o seu hospedeiro, caiem sdbre o
solo e para o 10.* dia ddo uma ninfa octopode. Esta ultima

() E. Brumpt — Précis de Parasitologie t. II, 1636,
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fixa-se 8-10 dias mais tarde sobre o c@o e enche-se de sangue
em 6 dias mais ou menos, cai na gaiola e depois de uma muda
que sobrevem ao fim de 2 a 3 semanas, d4 um adulto macho ou
fémea. Os sexos sdo em fitmero mais ou menos igual. Se os
adultos tiveram nascimento no verdo fixam-se alguns dias mais
tarde sobre o hospedeiro e o ciclo recomega. Se nascem na
Franga para o fim do verdo, entram em hibernagdo. Podem pro-
duzir-se varias geragGes anuais.

Este habitat doméstico do Rhipicephalus sanguineus expli-
ca-se porque os cdes sdo por vezes cobertos de carragas em
todos os estados da sua evolugdo e a necessidade de desinfectar
as gaiolas com intervalos tdo freqlientes quanto possivel».

Reservatdrio de virus.

Assente que a carraga transmite a doenga, impunha-se procu-
rar inquirir que animal ou animais desempenham o papel de
reservatorio de virus.

As experiéncias de inoculagdo ao cdo sucediam-se infructife-
ras. O sangue do doente em pleno periods febril, a suspensdo
de carragcas em soro fisiologico, carragas previamente demons-
tradas virulentas, ndo transmitiam a doenga ao cdo.

Carragas indemnes, alimentadas sdbre éste animal, ndo se
tornavam virulentas, como o demonstravam as inoculagdes ao
homem e aos animais. Enfim, as investigagbes experimentais
pareciam levar-nos a concluir que o c@o ndo seria um reservatorio
de virus.

Entretanto surgiram as experiéncias de Durand (!) que pare-
cem infirmar esta hipétese: dois cdes de més e meio a dois meses,
nascidos no inverno, conservados apds o nascimento ao abrigo
de contaminagbes, foram injectados com go carragas um, e 60 o
outro, depois de devidamente preparadas. Nenhum sintoma
aparente surgiu, mas o sangue dos animais tornou-se virulento.

Volvidos 10 dias colhiam-se de cada animal, por pungdo
venosa, 25 cent. cub. de sangue; misturados os sangues e citratados,
era feita a inoculagdo a um demente precoce por via sub-cutanea.
O doente passados dias apresentava a febre botonosa tipica.

(1) Durand — Le chien réservoir de virus de la fiévre boutonneuse par
Rhipicephalus sanguineus, C. R. de I’Acad. des Sciences, 7-3-933.
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Da experiéncia vinha a conclusio:

O cdo adulto é insensivel a inoculagdo do virus e o seu san-
gue ndo € virulento porque se encontra imunisado mercé de
contdgios anteriores.

Os cachorros podem ser reservatérios de virus.

Os Rhipicephalus sanguineus, cujociclo evolutivo completo pode
passar-se na gaiola do cdo, quando infectados, podem transmitir
a doenga aos cachdrros, éstes infectarem carragas avirulentas,
que os venham parasitar, e porventura, acrescentar a virulencia
das restantes.

A carraga, estd provado, transmite hereditdriamente o virus.

Blanc e Caminopetros concluiam que o proprio Rhipicephalus
deverd ser considerado o reservatério de virus. A aceitar-se o
papel dos vertebrados, mal se explicaria a distribuigdo tao capri-
chosa da doenga.

Virios animais parecem receptivos ao virus botonoso, mas a
mais ligeira digressdo sobre o capitulo deixa-nos a certeza de
que novas experiéncias deverdo ter lugar porquanto as investi-
gagles realizadas estdo muito longe de ser concludentes.

Kotlar refere as experiéncias de Cambiesco (1932) donde
conclui que para certos animais — ratos, cobaias, spermofilo—, a
doenga pode evoluir normalmente e para outros, coelhos e cdes, €
capaz de evoluir sob forma inaparente.

Blanc e Caminopetros (!) quizeram investigar se os animais
domesticos portadores de Rhipicephalus eram receptivos para o
virus botonoso. O cdo, o carneiro, o pombo e o rato cinzento,
ndo eram sensiveis.

J. Piéri (%) escreve que a cobaia nflo é receptiva. «Numerosas
cobaias foram igualmente inoculadas tanto em Tunis como em
Atenas. Nunca tiveram a menor elevagdo de temperatura. As
inoculagdes de cérebros e de bagos déstes animais a macacos ndo
deram nenhum resultado».

Noury (3) inoculou duas cobaias com 7 cc. de sangue desfibri-

(1) G. Blanc et J. Caminopetros — Recherches expérimentales sur la
sensibilité au virus de la fiévre exanthématique des animaux. porteurs de Rhi-
picephalus sanguineus. C. R. Acad. des Sciences, 27-7-931,

(3) Loc, cit. pag, 31,

(®) M. Noury —Etude et conservation d'une souche de fidvre bouton-
neuse — Société de Biologie. (sessdo de 3 de Julho de 1937),
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nado por via intra-peritoneal. Uma das cobaias, que fez tem-
peratura, apresentava reacgao escrotal com febre e 8 dias depois
da inoculagdo foi sacrificada.

As vaginais, o bago e as capsulas suprarenais, primeiramente
trituradas e preparadas em soro fisiologico, foram injectadas a
duas cobaias novas e a duas respectivamente tiphus murino e
tiphus histérico. Todos os animais reagiram vivamente.

Joyeux e Piéri (1) injectaram virus botonoso (sangue de car-
raga) a coelhos domésticos nascidos e criados no laboratério ao
abrigo de contaminagGes.

Os seus encéfalos esmagados foram injectados a paraliticos
gerais; os autores concluiram, pelos resultados obtidos, que o coe-
lho pode albergar o virus no encéfalo.

Agente causal.

Cada vez mais se afasta a hipétese de que o Proteus possa ter
responsabilidade etiolégica nas doencas exantemdticas, A aglu-
tinagdo daWeill-Felix, podera explicar-se, segundo uns, como uma
para-aglutinagdo que engloba o bacilo de Eberth, o micrococus
militensis e o bacilo de Wilson, para outros como o resultado dum
reférco das aglutininas normais, e para alguns finalmente como a
tradugdo duma infecgd@o mixta.

Em abono desta hipotese advogam os curiosos trabalhos de
Paul-Giroud e Simon Tannembaum (?); referem os autores que «os
individuos infectados de tifo exantemdtico ou de diversas afecgGes
do mesmo grupo aglutinam certos Proteus ditos: O0.X19, O.X.2,
O.X.K, 0. X.L.

O soro de animais infectados por éste virus (macaco, céo, gato,
coelho e rato) contém estas mesmas aglutininas; a cobaia faz
excepgdo a esta regrar.

Pensavam os autores, que a presenga no sangue do Proteus,
nas afecgGes tificas ou noutras, seria devida a passagem na

()) Ch. Joyeux el J. Piéri —Le lapin peut coustituer un reservoir de
virus pour la fiévre boutonneuse (exanthématique). C. R. Acad. des Sciences
1932

(2) Paul Giroud et Simon Trannenbaum — Faits concernant la reaction
de Weill et Felix, Societé de Biologie, 26-6-937,
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circulagdo do Proteus da flora intestinal modificada nas suas pro-
priedades por virtude de modificagbes locais ou gerais. Sendo
a cobaia o unico animal cuja flora intestinal ndo contém o Pro-
teus, quizeram os autores inquirir se com éste facto poderiam
relacionar-se as Weil-Felix sempre negativas, verificadas para
éstes animais previamente infectados. Quinze cobaias com
regimen normal, inoculadas com o virus exantemadtico, rdo aglu-
tinavam as estirpes citadas; dez cobaias normais alimentadas com
leite e recebendo proteus pela boca e pelo recto comportavam-se
de igual modo; dezassete cobaias preparadas com o Proteus e infe-
ctadas davam aglutinagbes positivas para o Proteus O.X. 19, e
O.X.L. ou para as duas estirpes.

Os autores julgam prestar assim um certo esclarecimento
sobre a patogenia da reacgdo de Weill-Felix.

Esta experiéncia permite-nos, de certo modo, afastar a hipotese
da ac¢do etiolégica do Proteus.

No estado actual dos nossos conhecimentos parece que temos
de admitir que o agente causal da febre botonosa pode revestir
duas formas:

a) forma bacteriana. — Rickettsia.

b) virus filtrante.

As ricketsia sdo micro-organismos com sensibilidade especial
para o Giemsa, s6 ha pouco tempo cultivadas (!) e com dificul-
dade.

A Rickettsia da febre botonosa (Rickettsia conori=Rickettsia
blanci — caminopetros) foi observada por Brumpt nos Rhipice-
phalus virulentos e por &ste autor, Blanc e Caminopetros na
vaginal de cobaias infectadas.

Tem sido igualmente observada nos elementos papulosos da
erupgdo botonosa.

A forma filtrante foi demonstrada por Blanc e Caminope-
tros (2); atravessa as velas de Chamberland L.2 e L. 5

() Henry Platz et Paul Giraud — Cultures des Ricketsies de la fidvre
boutonneuse. Société de Biologie, 27-6 936,

(?) G. Blane et J. Caninopetros — Le virus de la fiévre boutonneuse
(fievre exanthématique) provenant du sang ou de l'organisme de la tique est
filtrable. C. R, Acad. des Sciences, 8-6 931,
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Trabalhos dos mesmos autores (') demonstram que o sangue
dos doentes ¢ virulento durante toda a doenca e que o sbro, os
globulos vermelhos, os globulos brancos sdo virulentos e que o
virus pode atravessar a barreira meningea, encontrando-se no
liquido cefaloraquideo independentemente de quaisquer manifes-
tagdes meningeas.

Diagnose diferencial

Se o0 nosso primeiro exame incide sobre um doente no periodo
pre-eruptivo, salvo excepgdes, a nossa atitude € de expectativa e
de atenta vigildncia; o quadro febril benigno ou grave, comum
a um sem numero de entidades clinicas, ndo fornece um so ele-
mento denunciador, e por isso nos furtamos a precisar um
diagnéstico. A gripe e o sarampo escasseiam no verdo e, por-
que ¢ nesta estagdo observada a doenga de Conor e Bruch,
aquelas entidades morbidas sdo de certo modo justificadamente
postas a margem.

A escarlatina tem um periodo de invasdo entre 12-24 horas;
a angina, a lingua de framboéza e em breve o exantema tipico,
ndo ddo lugar a embaragos. Com a wvariola e a varicela nem
sempre ¢ fdcil a destringa; entre nos ¢é ainda a variola moeda
corrente, porque infelizmente ndo s3o raros os que trocam a
magada da vacinag@o eficaz pelo risco de contrair tdo grave
doenca.

Ainda ha meses foi registada entre nos e, mesmo jd no pri-
meiro dia do periodo eruptivo dum caso de febre botonosa, eu
hesitava com justificados motivos. A varicela é de observagdo
corrente; ao seu contdgio raras criangas escapam e, porque ¢
imunisante, os dados anamnésicos podem fornecer-nos a chave da
diagnose diferencial. A doenga de Heine Medin, o paludismo,
as infecgGes ebertianas e para-ebertianas e tantas outras enti-
dades clinicas nos ocorrem, e, repito, salvo raras excepgées o
diagnostico exacto ndo € possivel nesta primeira fase da febre
botonosa.

(Y J. Blane. G. Caminopetros — Nouvelles recherches expérimentelles

sur Ja fitvre boutonneuse (fiévre exanthématique. Bull, Acad. de Médecine
2-6-931),
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A mancha negra de Boinet — (escara com as suas caracteris-
ticas peculiares) €, digamos, um sintoma patognémonico, mas
falta em elevada percentagem de casos e, quantas vezes, s6 uma
aturada pesquisa a pode revelar. Lembremos de passagem o
caso relatado pelo Prof. Ricardo Jorge, a que jd me referi, em
que a escara qudsi se furtava a observagdo entre os pelos da
regido pubica de uma doente.

Acresce ainda que a escara pode ser tomada por uma ferida
banal ou dar lugar a confusGes doutra ordem. Ainda hd dias a
mai dum doentinho, que eu tratara em 1936 no Largo do Teo-
doro-Calhabé me recordava que na primeira observagdo eu fizera
o diagnostico de zona; a escara revestia um aspecto vesiculoso
que me permitiu semelhante confusdo

Alguns autores teem mencionado que pode ser dificil distin-
guir a escara da pustula do carbunculo.

Se a picada da carraga foi surpreendida, e tal facto pode
dizer-se que ¢ bastante raro, esta informacdo tem qudsi sempre
o mérito de nos afastar os embaragos de diagnéstico.

Surge a erupgdo e o cendrio € inteiramente outro.

Os elementos maculo papulosos pzdem semear toda a super-
ficie cutinea, ndo poupando as regides palmo-plantares nem a
face. O sarampo, a escarlatina, a rubéola sao febres eruptivas de
caracteristicas bem diferentes ; faltam as artralgias e as mialgias
e as cefaleias intensas. No sarampo os doentes apresentam um
certo catarro ocular; na febre botonosa a conjuntivite € sintoma
banal mas jdmais nos ¢ dado observar nesta entidade o catarro
nasal, os fenémenos de bronco-alvéolite, a confluéncia dos ele-
mentos eruptivos etc, E na rubéola e na escarlatina quantas
caracteristicas siatomdticas que ndo justificam confusdes. Na
variola e na varicela, a metamorfose da erupgdo, tdo peculiar,
indica-nos o lugar que lhes compete no quadro nosolégico. No
inicio, porém, sejamos cautelosos se ndo possuirmos argumentos
de péso que nos habilitem a formular um diagnéstico preciso.
Certos sindrémas discrdsicos, traduzidos por febre e purpura, em
determinadas modalidades clinicas, penso que ndo merecem as
honras da discussdo, tdo fdcil se nos afigura a destringa. Frize-
mos no entanto que se apontam graves hemorragias intestinais
de patogenia ignorada ou mal conhecida e que antes duma crite-
riosa apreciagdo do cortejo sintomdtico podem criar confusGes.
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Certos estados septicémicos, particularmente as meningococcémias,
se acompanham de elementos eruptivos mas o quadro clinico é
bem diverso, sendo desnecessdrio o auxilio do laboratério para
realisar a destrinca.

A roséola sifilitica, excepcionalmente febril, é precedida dum
acidente primdrio, anda desacompanhada dos caracteres préprios
da febre botonosa e a R. de Wassermann é positiva.

Dengue, ¢ uma doenga eruptiva de evolugdo bem diferente.

O inicio ¢ brusco, a temperatura mantem-se alta durante dois
dias e meio seguindo-se a é&ste periodo febril uma fase de api-
rexia de igual duragdo. Ao 5.° dia de novo se eleva a tempera-
tura que baixa bruscamente passadas 24 horas.

Com o inicio do segundo periodo febril surge um exantema
que lembra o do sarampo ou o da escarlatina e que desaparece,
por descamacdo, volvidos 2 ou 3 dias.

Mais nos podemos demorar nas infec¢Ges tifoides e parati-
foides.

Particularmente nesta regido, quero crér que com certa fre-
quencia as infec¢des ebertianas e paraebertianas tem dado mar-
gem a confusGes. Nem sempre nestas infecges a curva térmica
se inicia do modo cldssico e o caracter brusco da invasdo da febre
do tipo continuo, aliada aquelas caracteristicas pode, de certo
modo, justificadamente dar lugar a erréneas interpretagées. Entre-
tanto, ndo esque¢amos o socorro da hemocultura, do séro-dia-
gnostico e porventura da formula leucocitaria.

A roséola das infec¢Ges do tipo tifoide tem caracteristicas
que as afastam bastante da pdpula da febre botonosa: apareci-
mento tardio, (fim do primeiro septanario) menores dimensdes,
menos proeminentes, mais pdlidas e menos numerosas.

Mas héd formas de erupgdo generalizada, ndo poupando a face
nem respeitando as regides palmo-plantares. A prépria evolugdo
e, particularmente, os dados laboratoriais raramente permitirdo a
persisténcia de duvidas.

Paul George (!) relata uma observacdo de inicio brusco, tem-

(1) Paul George — Forme exanthématique de la fiévre typhoide. Presse
Médicale, n.o 7, 1931,
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peraturas a 39°, com cefaleias, insonias, d6res musculares, curva
febril entre 39 e 39,8, erupgdo maculo-papulosa que surgiu brus-
camente no 5.° e 6.° dias, e, estando os elementos eruptivos primei-
ramente localisados no abdomen e no torax mas depois generali-
zadosencontrando-se mesmo alguns no pescogo, um na regido mas-
seterina esquerda e outro na regido malar direita. As maos e os
pés eram poupados. Paul George colocava multiplas hipéteses.
Sarampo? Roséolas infecciosas? Eritema de origem toxica? Doenca
de Colle?  Endocardite maligna aguda? Doenca de Osler?
Meningococcémia? Forma endocdrdica da estafilococcémia ? etc, Se
o estado clinico ndo afastasse o diagnostico de tifoide o exantema
tinha de inicio posto de parte tal hipotese, diz o autor; ao 13.°
dia a Widal foi positiva para o tifico a 1/150 (0 doente ndo
estava vacinado). A propésito, recorda Paul George um caso
semelhante que observara em 1924 com hemocultura positiva para o
tifico e diz que a maior parte das vezes estas formas exantemd-
ticas da febre tifoide sdo de evolugdo benigna.

Estes casos sdo elucidativos. Lembremos de passagern que
na diagnose diferencial se ndo discute a febre botonosa.

Tifo exantemdtico.

Tem como a febre botonosa a sua preferéncia sazonal mas
enquanto esta ¢ doenga de verdo o tifo exantemdtico ¢ doenca do
inverno e da primavera. Se a febre botonosa se observa em todas as
camadas sociais o tifo exantemdtico vive na miséria, na imundice e na
fome (tifo famélico) «persegue os vagabundos, os mendigos e os
criminosos, acoita os albergues, o aljube, a cadeia (typhus carce-
rum). Acomete a Casa Hospicio, asilos, colégios e quarteis,
dileto como ¢é das gentes militares; onde a higiene falta e as
pessoas se acumulam, o virus infiltra-se» (Ricardo Jorge) (1).

As caracteristicas epidemiolégicas sao manifestamente diversas.
O tifo exantemdtico é contagioso em extremo; na febre botonosa
—ausencia do contdgio directo; na febre botonosa, prognéstico
favordvel; no tifo, pezada mortalidade. A erupcdo é diferente:
pequenas mdculas que atingindo por vezes as palmas das maos e
as plantas dos pés, poupam a face. Sofrem transformacio pete-

(1) Ricardo Jorge— Tifo exantemitico ou tabardilho, Relatdrios apre-
sentado ao Conselho Superior de Higiene, 1918,
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quial em virtude de pequenas sufusoes sanguineas, no centro do
elemento eruptivo,

Os elementos que ndo sofrem esta trunsformacgio petequial
desaparecem precocemente antes de atingida a convalescenca.

A lingua é com dificuldade projectada fora da tbca e apre-
senta um tremor tipico.

As perturbacOes psiquicas sdo em regra graves.

O liquido cefalo-raquidio ¢, com frequéncia, normal, mas pode
apresentar reaccao celular com mononucleose (predominio dos
grandes mononucleares).

A reaccdo de Weill-Felix € positiva qudsi em 100 g dos
casos. As aglutinacdes a 1/50 e 1/100 tem jd o seu interesse,
mas sdo a regra as aglutinagbes positivas com mais elevado
potencial.

G. Jochemann e Hegler () citam Octinger segundo o qual a
Weill-Felix é positiva em 40 % dos casos, do 4.° para o 5.° dia
da doenca; ao 5.°.em 45 %o; a0 6.° em 66 %; ao 7.° em 86 %p;
ao 8,° em g9 % e desde o 10.° dia em 100 % dos casos.

O valor da aglutinacdo diminue passadas algumas semanas,

Sao freqiientes as reaccoes com forte potencial aglutinante.,

O aparecimento prococe duma Weill-Felix positiva a um ele-
vado potencial aglutinante advoga a favor do tifo exantematico.

O estudo da estirpe para a qual se manifesta aglutinacdo mais
intensa, parece ter certo valor.

Diz-se que cada febre exantematica tem uma variedade de
Proteus particularmente aglutinante e que esta seria para o tifo
exantematico o Proteus X-19.

A intradermo-reaccao de Caminopctros e Contos, as inocula-
cOes a animais, as investigacoes sdbre a imunidade cruzada sdo
outras tantas provas de socorro para a diagnose diferencial.

Tifo endémico benigno — Doenca de «Brill».

Os primeiros casos da doenca de «Brill» foram observados em
Nova-York, em 1895. Em 1910 Nathan Brill contava 221 obser-
vacoes e em 1920, 500.

(1} I Jochmann y C. Hegler — Tratado de las enfermedidades infecciosas
(tradugdo espanhola, 1935) pdg, 899,
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Descrevia-a o autor como sendo uma doenca eruptiva de inicio
brusco, com aparecimento precoce duma erupcdo generalizada,
terminando por crise em regra.

Duracdo média — 12 a 14 dias.

As observacGes diziam respeito, na sua generalidade, a indiv{-
duos de mais de 13 anos.

A sua benignidade e a sua preferéncia pelo verdo, a falta de
contagiosidade definiam esta entidade clinica.

O seu estreito parentesco com o tifo cldssico foi demonstrado
em 1912 por Anderson e Goldberger:

Um macaco, que foi inoculado com sangue de um doente dos
servicos de Brill, contraiu uma doenca febril, que evolucionou em
10 dias; éste macaco resistia a inoculacdo de sangue de um doente
com tifo cldssico, e por outro lado mostrava-se imunisado contra
o tifo de Brill um macaco préviamente inoculado com sangue
dum doente com tifo cldssico.

Casos desta doenca tem sido registados na Europa por Netter,
Courccux e Lermoyer, etc. e durante alguns anos deram logar a
confusodes.

Na sessdo de 19 de Julho de 1927, nos trabalhos de Olmer,
«Sur une infection avec exantheme de nature indeterminé» eram
relatados [casos de febre botonosa, embora Olmer tivesse enca-
rado a hipotese de que pudesse tratar-se duma forma anormal de
tifo exantemdtico, forma benigna, a doecnga de Brill.

O autor, entretanto, argumentava que a Weill-Felix fora sem-
pre negativa como a inoculacdo a cobaia por via intra-peritonial
de 3 cc. para trés dos seus docntes. De resto, o autor nao referia
como argumento a existéncia da escara negra de inoculacdo, que
relata em 2 das 4 historias clfnicas apresentadas.

No final do seu trabalho ficam bem patentes as davidas sus-
citadas:

«S6 novas investigacbes experimentais, que conviria praticar
para a cobaia e para o macaco, permitiriam estabelecer se se trata
verdadeiramente, como tudo parece fazer supdr, duma infecgdo
nova a distinguir das doencas infecciosas epidemicas com exan-
tema ou sOomente duma forma atipica duma doenca conhecida e
classificada «Tifo exantemadticon.

Netter objectava que os casos de Olmer eram de tifo Brill.
E a propésito o autor referia que tivera um déstes casos nos seus
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servicos em 1917. O sdro colhido um més depois, misturado com
sangue virulento, tornava éste inofensivo para a cobaia, enquanto
contraiam a doenca duas cobaias testemunhas.

Numa comunicacdo & Academia de Medicina, Netter (1) ocupa-
va-se largamente do assunto.

Em 1926, no hospital marftimo de S. Mandrier, e na popula-
¢do civil de Saint Georges, Plazy, Marcon e Carboni (%) observaram
16 casos, cujo quadro clinico lembrava a descricao de Brill, Netter
e Olmer.

A erupcdo, a maior parte das vezes, poupava a face, e os
elementos eruptivos, qudsi sem pre maculosos, raramente salientes,
subsistiam excepcionalmente apds a apirexia.

Em 2 casos a inoculacdo intra-peritonial de 3 cc. de sangue
a cobaia, ndo foi seguida de qualquer sintoma mérbido.

Os autores incriminavam, como provéveis reservatdrios de
virus, os ratos e os ratinhos.

Trabalhos ulteriores de Marcandier, Plazy, Le Chuiton e Pirot (%)
vieram demonstrar que os casos observados a bordo dos navios de
Toulon, eram de tifo benigno de Brill. (Test da imunidade cruzada).

Plazy, Marcandier, Germain e Pirot (*) pouco depois vinham
corroborar as conclusoes anteriores.

O tifo benigno de Brill é um dos membros da «familia exan-
temdtica» que pode criar embaragos sérios na diagnose diferencial.

Tenhamos presente que no tifo de Brill os elementos eruptivos
sdo menos proeminentes e mais maculosos do que papulosos
poupando a face, salvo raras excepcoes, e que sempre falta a
escara negra.

E possivel que a intradermo-reac¢io de Caminopetros e Con-
tos seja um precioso auxiliar.

(!) A. Neiter — Le tiphus endémique bénin (maladie de Brill), Bull.
Acad. de Médecine, 15-11-927.

(3) Plazy, Margon et Carboni— Tiphus endémique benin (maladie de
Brill). Bull. Acad. Médecine, 15-11-927,

(3) Marcandier, Plazy, Le Chuiton et Pirot — Transmission de la fiévre
exanthématique observée a bord. des navires de guerre 4 Toulon. Ses rapports
avec le tiphus exanthématique, Bull. Acad. de Medecine, 23-6-931.

(Y Plazy, Marcandier, Germain, el Pirot — Contribuition a 'étude des
rapports du typhus exanthématique et de la fiévre exanthématique, Recherches
cliniques et expérimentales, Bull, Acad. Med. (sessdo de 21-7-931, p. 15 t, 106).
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As provas de imunidade fornecem-nos a chave do diagnéstico;
o tifo de Brill ou tifo murino, imunisa contra o tifo cldssico,
mas ndo imuniza contra o virus botonoso.

O reservatério de virus é o rato cujos ectoparasitas Polyplax
spinolosus e a Xenopsila cheopis sdo os agentes transmissores.

Em regides longinquas, sob diferentes designa¢bes, descre-
vem-se quadros clfnicos de sintomatologia flagrantemente identica.

Tipo de S. Paulo.

E uma doenga eruptiva grave (mortalidade de 70 a 8o /p),
observada desde 1929, transmissfvel 2 cobaia e aos macacos, que
sdo sensiveis a pequenas doses de virus, freqtientemente falecendo
apds a inoculacao.

A erupcdo é generalizada, ndo poupando a face. A escara é
quési sempre observada. Agente transmissor :Amblyoma cayen-
nense. E possivel que o Ornithodorus rostratus e o Rhipicepha-
lus sanguineus desempenhem igual funcdo.

A Weill-Felix para uma estirpe de Proteus brasileira tem
dado aglutinacoes que vao de 1/200 a 1/16000.

Febre das Montanhas Rochosas — Febre eruptiva igualmente
grave (30 a 70 % de casos fatais) cujo agente causal é transmitido
pelo Dermanceutor andersoni. Brumpt assinala a auséncia de
escara.

Febre Fluvial do Japdo — Estudada por Kawamura Katashima,
e Myajima.

Evoluciona de 10 a 30 dias com erupcdo maculo-papulosa e
escara com adenopatia satélite. E transmitida pelo thrombidium
akamushi sendo reservatério de virus o nicrotus nontebeloi.

Febre por mordeduras de carragas — Definida por Brumpt
«Doenca febril, benigna endémica, provocada por uma Ricketsia?
inoculada por diversas carracas, observando-se durante os meses
quentes, caracterizada clinicamente apds uma inoculacio de 10 a
15 dias por uma febre renitente durante uma dezena de dias,
dores articulares e musculares, cefalalgia e bastantes vezes por
uma erupcdo por vezes generalizada; no ponto das picadas das
carracas infecciosas observa-se uma pequena escara, inflamacdo
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dos vasos linfaticos, e um engorgitamento ganglionar da regido
interessada, supurando algumas vezes, e podendo fazer pensar na
peste bubonica». Existe qudsi sempre uma escara ;

Diz mais o autor que a doenca se contrai nas localidades onde
abunda o gado, e onde varias carracas tem sido encontradas
sobre o homem. Amblyoma hebraecum, Rhipicephalus simus,
Margaropus decoratos ¢ Rhipicephalus apendiculatus.

A accdo transmissora do Amblyoma hebraeum estd demons-
trada experimentalmente e parece que transmite hereditariamente
o virus, Maximo Prates (1), que faz detalhada descricao da doer.ca
atribui-lhe grande semelhanca coma Febre fluvial do Japdo—Febre
Tsutsugamushio.—O autor transcreve varias passagens da obra de
Castellani -~ (Manual of. Tropical Medicine) e frisa as semelhancas
existentes: «Ambas as doengas tem os seguintes caracteres comuns
capitais: doenca aguda, endémica, predominando em determinadas
épocas do ano, comecando por uma pustula aréolada, produzida
pela mordedura da larva hexapode herbivora dum dcaro. Dessa
plstula primdria parte uma faixa de linfangite para o grupo gan-
glionar aferente que se inflama e é acompanhada dos sintdmas
gerais dos estados febris agudos. Ambas tem erupcdo cutanea e
um periodo de incubacdo e de evolugdo aproximadamente iguais.
Ambas atacam os individuos recem chegados e conferem por
algum tempo uma relativa imunidade, sendo benignos os casos
raros que ulteriormente possam sobrevir. Diferem na mortalidade
que € elevada (de 10 a 52 ) no Japdo e baixa ou nula no sul
da Africar.

Também o Prof. Foutoura (?) de Sequeira, depois de render
louvores a Firmino Santana que em 1908 fazia primorosa descri-
¢do da doenca num relatério dos Servicos de Saude, descreve uma
auto-observacdo sob o titulo «Consideration sur un cas de fievre
exanthématique de la Guiné Portugaises.

O autor, que fez o diagnéstico de febre do tipo exantemitico,

(Y Manuel Maximo Prates — Febre de carracas, nido recorrente, endé-
mica em Lourengo Marques. Revista Médica de Angola, n.o 4, Faciculo IV
(namero especial consagrada ao primeiro Congresso de Medicina Tropical
da Africa Ocidental).

(*) Luiz A. Foutoura de Sequeira — (Considérations sur un cas de
fievre exanthématique de la Guiné Portugaise.
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(febre escaro-nodular), acentua que a sua evolucdo fazia lembrar
os casos escritos por Firmino Santana e outras febres do grupo
com erupgdo secunddria em regra mais abundante. No seu caso,
como nas observacdes relatadas em Lourenco Marques, a escara
e as adenopatias destacam-se no cortejo sintomdtico deixando para
segundo plano a erupcdo,

#*
* *

S6 com caracter provisério poderemos admitir uma nosogra-
fia actual das Febres exantematicas.

Aceita-se como verificado o estreito parentésco entre o tifo
exantemdtico e a doenca de Brill, cujo agente causal seria uma
forma atenuada do virus do tiphus historico adaptado ao rato
como reservatério de virus e 4 pulga como agente transmissor,

virus atenuado e modificado mas que fixou as suas caracteristicas.
Provas imunobiol6gicas constituem o melhor argumento a advo-
gar semelhante opinido,

Encarando as restantes febres exantemadticas estabelece-se a
cisdo entre os autdres que se dividem em duas categorias: Os
unicistas pretendem que o virus ¢ essencialmente o mesmo; o
virus do tiphus historico que ainda por virtude de adaptacGes
sucessivas ao meio-reservatério de virus, agente transmissor, clima,
e a tantos outros factores se investe de novas propriedades ge-
rando quadros mérbidos muito visinhos, muito aparentados sendo
confundiveis ( Febre botonosa, febre das Montanhas Rochosas,
febre fluvial do Japdo etc.)

Os dualistas afirmam que o virus tifico nio mantem quaisquer
relaces, sob o ponto de vista genealogico, com os restantes mem-
bros da familia exantematica.

Nao nos demoraremos neste pormenor interessante para expan-
dir vistas de espirito, tdo duviddso se nos afigura o campo de
afirmacoes hipotéticas.

Creio como Lemaire que o formidavel incremento dos meios
de conducdo—carreiras de aeronaves—ao servico do transporte
de animais inoculados, facilitando a apreciacdo das imunidades
cruzadas e doutras provas biologicas, permitirdo obter poderosas
contribuicdes para a solucdo das incégnitas do problema noso-
grafico,
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Prognostico—Complicagbes

A morte observa-se excepcionalmente. Os casos apontados
referem-se, na qudsi generalidade, a individuos portadéres de taras
sérias particularmente de cardio e nefropatias. Raramente as
complicacdes se revestem dum caracter de acentuada gravidade.

Complicacies cdrdio-vasculares : Disistolia, Hiposistolia, per-
turbacoes do ritmo cardiaco e flebites; estas tem lugar no fim da
doenca ou no inicio da convalescenca e sao quasi sempre de evo-
lugdo favoravel. D. Olmer, J. Olmer e Audier (!) lembram que
estas complicagces venosas sdo frequentes no tifo exantemdtico e
que Lemierre as menciona nas septicémias pelo Proteus.

Complicacoes do aparelho digestivo: gangrena da faringe, icte-
ricia (ob. do Dr. Delfim Pinheiro), hemorragias intestinais.

Complicacoes renais: albuminurias, cilidriria, azotémia regis-
tadas qudsi sempre se existe anteriormente fragilidade renal.

Complicagdes oculares : neuro-retinite ( Joyle e Matier.) (2).

Complicagoes nervosas: nevrites, em regra na convalescenca, com
séde nos membros inferiores, déres nas massas musculares,
formigueiros, diminui¢do dos reflexos, etc.

Mioclonias foram registadas por Victor Audibert e Murat
num doente de 62 anos que faleceu.

Os autores frizam o neuro-miotropismo do virus botonoso e
perguntam se as artralgias e mialgias nao serdo de causa central
por nevraxite difusa.

Outras complicacGes tem sido citadas, como referi jd, excep-
cionalmente revestidas de gravidade.

Terapéutica

A febre botonosa nido reclama cuidados de isolamento: os
doentes podem sér admitidos em suas casas, e nos hospitais reco-
lherdo as enfermarias gerais.

("y D. Olmer, J. Olmer et Audier —Des Phlébites de la fievre boutton-
neuse. Société de Patol. Exotique 13-9-936. Extracto da Presse Médical
n.c 64.936.

(*) Joyle et Matier —Syntomes et complications oculaires de la fievre
boutonneuse. XLVII Congresso da Socidade Francesa de Oftalmologia, 1935.
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A terapéutica seré orientada consoante a evolucdo. Nas formas
frustes, benignas, mais habituais nas criancas, os medicamentos
ser@o dispersados e poderd manter-se um regimen dietético sem
grandes restricdes.

Nas formas clinicas graves é de aconselhar uma alimentacdo
simples durante o periodo febril—caldos, leite, compotas, dgua com
sumo de laranja ou sumo de limdo, bebidas abundantes, etc.

Os cuidados gerais dos estados infeciosos ndo serdo despre-
zados: urotropina-3 hostias de 0,50 gr.; gargarejos com agua
oxigenada e borato de sodio; desinfecdo nasal com oleo gomenolado
ou um soluto de argirol; creogenina ou outros antipiréticos se a febre
for muito elevada; assistencia cardiaca de harmonia com a gravidade
da doenca e o valdr funcional do aparelho cardiaco-vascular—can-
fora, solucdo aquosa ou oleosa, dedaleira titulada e estabilizada
ou digitalina per os ou por via para enteral, Ouabaine, etc.

Os sintomas mais penosos serdo combatidos; as artro-mialgias
com salofena, salicilato de sodio etc; as cefaleias intensas com
compressas de agua fria ou gélo na cabeca; as insdnias e a agi-
tacdo com veronal, luminal, ou productos similares.

Em determinadas formas clinicas a depressdo, a astenia, que
constituem um sintoma dominante do quadro clinico, reclamam os
estimulantes gerais: acetato de amonio, licor de Hofmam e por-
ventura a adrenalina ou extractos da medula supra-renal.

A terapéutica de choque sera proscrita nas formas delirantes.

A pdr desta terapéutica inespecifica, banal, comum a outros
estados infeciosos, ndo esquecerémos a terapéutica especifica pelo
sangue de convalescentes (20-40 cc.) (1) e pélo soro de cavalos hiper-
imunizados. (2).

Os convalescentes utilizados deverdo estar apiréticos ha mais
de 10 dias e ha menos de dois mézes.

A accdo terapéutica do sbro de cavalos hiperimunisados en-
saiada por Caminopetros, Philouski e B. Contos parece dos mais
prometedores resultados.

(1Y  Gimbert, Andreoli, Haussiawx, et Fourest — Fi¢vre houtonneuse
grave. Début conjonctival. Forme délirante atoxodynamique. Abeés de
fixation. Sérum de convalescent Guerison.

Guerisou. Soc. Med. des Hopitaux de Paris 4-5-934.

(?) Jean Caminopetros, Th Phlautkis et B. Contos — Sensibilité du
cheval ae virus de la fievre boutonneuse (Ricketsia Blannci) Bull. Acad. de
Medecine 20-6-935.



612 Coimbra Médica

Profilaxia

Sendo o agente causal da doenca transmitido pela carraga
Rhipicephalus 'sanguineus o problema da profilaxia gira essencial-
em torno da exterminacdo deste acaro. Numerosos sdo os animais
que lhe ddo pasto mas o cdo constitui o mais perigdso hospe-
deiro dado o estreito convivio com a especie humana.

Nos jardins, nas hortas, nos madeiros velhos abundam as car-
racas o que torna a profilaxia extremamente dificil.

O problema da exterminacdo das carracas tem preocupado
particularmente os veterindrios conhecida como é a sua respon-
sabilidade nas transmissGes dos piroplasmases, que causam fabulo-
sos prejuizos no gado de certas regides —Brazil, Argentina, Trans-
wal, etc. :

O abandono tempordrio das pastagens infestadas, a utilizacio
de piscinas para banhos insecticidas torna a profilaxia pesada
sob o ponto de vista econémico.

Durante o inverno a carraca, que abandonou os seus hospe-
deiros, abriga-se das intemperies nos intersticios dos muros,
debaixo de pedras e madeiras, etc.

Se o tempo aquece as carracas abandonam a hibernacdo e de
novo adquirem a sua actividade visitando os seus hospedeiros
e inoculando a doenca.

A profilaxia absoluta é inteiramente iluséria mas medidas de
varia ordem serdo postas em pratica e, certamente, com resultados
bem palpaveis—evitar o convivio com ciis, desinfectar os canis e
as gaiolas de cd@is com creolina, banhar os animais com solutos
arsenicais. (1)

Poderdo utilisar-se as formulas citadas de Watkins-Pithford :

Arsenito de sddio (80 9/ de As). 30 gramas

ST ) R g e ol 25 gramas
Vaselina liquida . . . . .. . . 80 gramas
AN e 35 litros

(1) Enri Velu—Memoires de la Société des Sciences Naturelles du
Maroe. Les Piroplasmes et les Piroplasmases-1-11-922, pg. 100. O autor refere.
as formulas para banhos de 1.000 litros a primeira e 1.800 as restantes.



4 febre botonosa de Conor e Bruch, etc. 613

Foérmulas utilizadas em «Gueensland»

Acido arsenidéso . . . . . . . . 70 gramas
Soda caustica. . . . . . .. . 35 gramas
Alecatrao da Noruéga. . . . . . 40 gramas
AZURL = o s sal v oo noww s s 30 litros

Seboowolen. .« v 0 . 5 s e 35 gramas

Acido arseniéso . . . . . . .. 70 gramas
SodN CRUSTICA L e = =+ et s e 35 gramas
OloD)A6 8507t % Sed lvive | s 80 gramas
T S 35 litros

Formula utilizada em «Nouwwelle du Sud»

Acido Arseniéso* - . . o . o . 70 gramas
Lixivia desoda . . . . . . . .« 105 gramas
BABRO. o1 e" o o woie w © s v . BiD graImas
Aleatriio da Noruéga. . . . . . 003 a 0,08 L
Agus . o v 2% DA e, s 35 litros

VoL 1v, N° a 43
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Chaque année, depuis 1934, et particulicrement pendant Iété,
j'ai constaté plusieurs cas de fievre boutonneuse, de Conor et
Briich (fievre escharro-nodulare, de Ricardo Jorge). Aprés des
échanges de vue avec des collégues de Coimbra et de la région
voisine, je suis arrivé & la conviction que cette maladie se pré-
sente chez nous avec une fréquence assez grande. Apres cette
enquéte aupres des confreres, j’ai pris connaissance d’un remar-
quable rapport qui restait inconnu rédigé en 1918 aprés des
observations enregistrées en 10917, par le sous-délégué de Soure a
la Santé Publique, Mr. le Dr. Delfim Pinheiro.

Ce collégue, tout en ignorant la maigre bibliographie de I’épo-
que, était arrivé néanmoins a constater ’apparition de cette nou--
velle maladie dans sa région.

«Quelle et cette maladie? me suis-je demandé moi-méme, aprés
la consultation des livres et des collegues. Alors est venue la
distinction d’avec le typhus exanthématique».

«De maniére que je n’admets pas, jusqu’a preuve du contraire,
que la maladie que j’ai observée et décrite et le typhus exanthéma-
tique soient une seule et méme maladie. Et ce que je viens de
dire s’applique aussi aux autres maladies éruptives».

Ce rapport qui fut :nvoye a la Délégation de la Santé Publi-
que de Coimbra, est un document vraiment précieux, manifestant
de rares qualités d’observation, de critique et de perspicacité.
L’auteur a nommé la nouvelle maladie «pintadér» se basant sur
les deux symptdmes principaux: éruption et algies.

« Etant obligé de lui donner un nom, je ’ai baptisée de «pin-
tador» a cause de ses deux caractéristiques saillantes».

L’étude clinique et 1’étude dc laboratoire, 1’étiologie, la prophy-
laxie et la thérapeuthique sont traitées dans la seconde partie de
ce travail,
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Arzione dell'insulina sul metabolisme proteico des diabetici, — Vin-
cenzo Gaudio e Scbastiano De Blasi (Bari-ltalia) —11 Policlinico
(Sec. Méd.) XLIV n.° 11937, XV.— pags. 1 a 17.

E conhecida a perversio do metabolismo proteico na diabetes, mas
ndo estd estabelecido se tal perversio é primitiva e concomitante com a
dos hidratos de carbono, ou se ndio é mais do que uma simples conse-
qiiéncia desta.

Recentes procuras de Moro demonstram que o equilibrio proteico no
diabético é tanto mais seguro quanto mais se consegue baixar a hipo-
glicemia.

Trabalhos varios se ocupam da acgdo da insulina sébre o desiquilibrio
proteico, e os AA. citam as conclusdes de muitos, mas frizam que tais
trabalhos sdo mais experimentais que clinicos e se limitam a observar o
efeito insulinico imediato ou a curto espago.

Os AA. colocam-se no campo clinico. Sugeitaram os seus doentes a
diela fixa e estudaram neles durante um certo niimero de dias as diferentes
fraccoes azotados, no sangue — amino-dcidos, creatinina, dcido 1irico —,
na urina — ureia, amino-dcidos, creatinina, acido nrico, azolo total —,
nas fezes — azolo total —, ao mesmo tempo que estudaram o acucar
urindrio e sanguineo.

Os valores obtidos nos diferentes doentes sdo concordantes.

Em lodos os casos o desiquilibrio metabolico é no sentido deficiente,
e se a gravidade do caso clinico ndo é exlremo, a administragio de insulina
em dose conveniente reconduz ao equilibrio com diminiii¢do global do
azolo excretado. Essa diminilicdo é feita sdbre tudo 4 custa da ureia e
isso em conseqiiéncia de menor produgio, tendo Nitzescu e Ciancionici
verificado no sangue uma diminiii¢io do azole ndo proteico. Também
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deminui a excre¢do urindria dos amino-dcidos e da ereatinina, em conse-
qliéncia de menor amino-acidemia e creatinemia, o que faz supor uma
melhor utilizagio dos amino-dcidos levados pela alimentacdo facilitada
pela insulina, e com inibi¢do sobre os processos de catdlise celular que
no diabético sdo exagerados, havendo assim uma acc¢io directa da hor-
mona sobre o figado.

A uricacidemia e a eliminagio do dcido urico, bem como a absorcio
dos produclos azotados, pelo tubo gastro-inteslinal néo sofrem modifica-
¢éo sensivel com a administracdo da insulina,

Prime esperienze con 1'insulinato di protamina, — G. Lolli e C. Balla-
tore (Roma)— Il Policlinico — Sec. Méd.— ano XLIV, n,° 6 Junho
de 1937 (XV) — pags. 299 a 312.

E conhecido que Hagedorn, Jeuse, Krarup e Wodstrup publicaram em
Janeiro de 1936 os resultados das primeiras experiéncias com um com-
posto de insulina e duma protamina extraida do esperma da «Salmo Iri-
dinss a que chamaram insulinalo de protamina. Tal producto por escassa
solubilidade nos liquidos dos tecidos ndo teria os inconvenienles da
insulina, e actuaria lentamente com uma acgdo branda mas prolongada
sobre a glicemia mantendo com relativa constincia a taxa glicémica,
evitando os incidentes hipoglicémicos e seria necessario em regra um
menor nimero de unidades para manter o equilibrio metabélico do
diabético, isto tudo a par do menor nimero de injeccdes didrias.

Virios autores confirmaram em breve as conclusies de Hagedorn,
inclusivamente na Mayo Foundation onde estudaram a possibilidade de
associar o novo composto a insulina.

Lawrence e Archer, chamaram a alencdo para o facto do insulinato
regular pouco eficazmente a hiperglicemia alimentar, enquanto que regula
optimamente o metabolismo do acucar endogeno, e concluiram que a
insulina antiga é vantajosa para antes das refeigdes ricas em hidratos de
earbono.

Allen por um lado, Labbé e Baulin por outro ndo sio optimistas quanto
aos resultados do insulinato.

Rabinowiteh, Foster, Fowler e Corcorau ensaiaram uma mistura de
i.asulina, protamina e zinco obtendo uma accdo hipoglicemiante mais
duradoira do que com o insulinato de protamina, e para eles o facto da
insulina cristalizada ter ac¢do mais duradoira que a insulina usual deve-se
precisamente a zinco que contém como impureza.

Os AA. quizeram proceder a experiéncias com o insulinato de prota-
mina e relatam-nas concluindo pela concordancia com Hagedorn afirmando
e sublinhando a eficicia do produto.
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Protamine insulin versus ordinary insulin. — Anthony Sindoni Jr,
M D. (Chief of Diseases of Metabolism — Philadelphia ) — The
Journal of the American Medical Association — vol. 108, n.° 16 —
Abril de 1937, pag. 1320.

Compara a acgdo da insulina vulgar e da protamina-insulina estu-
dando o poder de oxidagdo da dextrose da alimentagéo, e conclui que o
insulinato de protamina é inadequado para a oxidacdo da dextrose rapi-
damente absorvida na alimentacdo. A administracdo associada de insu-
lina e de insulinato tem a vantagem de a primeira actuar ripidamente
evitando as alteragoes da taxa da glicemia produzidas pelas refeigoes
pois administra-se antes delas e o segundo com ac¢do lenta e prolongada
fica a actuar enlre as refei¢des quando uma acgio enérgica é dispensdvel.

O A. enumera as vantagens da protamina-insulina mas antes de as
enumerar, enumera-lhe as desvantagens.

Advoga o uso da combinacio insulina— insulinato nos seguintes
casos :

a) Diabetes que requerem grandes doses de insulina.

b) Estados pré e post-operatorios.

¢) Acidose e coma.

d) Doentes com oscila¢des grandes na sua glicemia.

e) Doentes com esclerose do sistema cardio-vascular avancada.
f) Complicagdes infecciosas.

Protamine Insulin in Juvenile Diabetes.— H. R. Drysdade, M. D.
(Rochester, N. Y.) The Journal of the American Medical Association
— vol. 108, n.* 15, Abril de 1937 — pag. 1250.

Comeca por recordar que inumeras observacoes ja existem sobre a
protamina-insulina e que pelos trabalhos de Rabinowitch parece ser o
zinco elemento cientifico de escolha para substiluir o cilcio empregado
como factor estabilizante do insulinato de prolamina.

Faz consideragdes sobre a hora da injecgéio (uma hora antes da refei-
¢do parece a melhor), sébre a estimativa da boa dose, sObre a dieta, s6bre
as reacgoes de hipoglicemia que observou em 4 dos casos, e sobre as
melhores subjectivas observadas.

Apresenta depois dez histérias clinicas de pessoas jovens, diabeticas,
tratadas pelo novo producto.

Conclui pelos resultados satisfatérios da aplica¢do com nitida sensa-
¢do sujectiva de melhoria, mas previne que fenomenos hipoglicémicos,
ainda que raros, podem surgir, incidiosos e severos, podendo também
observarem-se reaccdes locais quando se injectam doses macissas.

Interessante é o facto de poder em certos casos elevar o limiar renal,
da glicose.

Durante as infecgdes parece prevenir bem a acidose,
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Diabetes mellitus: Report of a Case Resistant to Insulin but Res-
ponsive to a Change in the Type of Carbohydrate Fed. —
Howard H. Mason, M. D. e Grace E. Sly, B. 8. (Nova lork) — The
Journal of the American Medical Association — vol. 18, n.° 24 —
Junho 1937, pag. 2016.

Num caso de diabetes resistente a insulina os AA. fizeram substiluir
na alimentagdo a dextrose por levulose ou por galactose e estudando a
eliminacdo do acucar urindrio, verificaram que éle baixava extraordi-
nariamente nos dias da substitilicdo.

Depois de fazerem vérias consideragbes sdbre o metabolismo dos
acucares, concluem que a dificuldade deve residir na perda da capacidade
do figado de converter a dextrose em glicogénio ou nos produtos inter-
medidrios desta conversio, e que um dos modos de ac¢do da insulina é o
retardamento da conversio do glicogénio on das substincias intermedid-
rias em dextose.

A Propos de 1'Hypersensibilité a 1'Insuline (E'}tude clinique et expé-
rimentale). — Joseph—Léon Masek e Charles Klir (Praga) — Annales
de Médicine, 1937, tomo 41, pags. 301 a 334.

Apreciam o comportamento da glicemia, em sdos, em diabéticos, e em
outros doentes, apés a injec¢do endovenosa de 12 unidades de insulina
seguindo a técnica da escola de Labbé.

A curva da hipoglicemia é nos diabéticos graves diferente da obtida
em formas mais ligeiras, aproximando-se nesle caso da obtida em <nor-
mais», Nos graves, a hipoglicemia é mais acenluada e mais duradoira.

Conclusdo interessante tira-a nos hipertiroideos em que notou uma
rapida hipoglicemia mais acenluada ainda que nos diabéticos graves,
com fendmenos sujectivos de hipoglicemia (que caiu em média 54,6 9/, do
valor em jejum), subindo depois rapidamente mas ficando, as duas horas
decorridas, muito abaixo do normal.

Para os aulores a volta da glicemia ao valor primitivo mais ou menos
rapidamente depende, se a contra regulacgdo é conservada, da liberagdo da
glicose a partir do glicogénio hepitico e também em segunda ordem das
provisoes dos tecidos em glicogénio.

Sendo assim, um empobrecimento das provisdes de hidratos de
carbono produz uma reducido da glicemia e um efeito mais notado da
insulina com retardamento do processo de contra-regulagao.

Fizeram experiéncias sdbre coelhos e verificaram que os animais
artificialmente privados do seu glicogénio, da sua provisio de hidratos
de carbono, submetidos ao jejum, reagem & insulina por uma baixa pro-
funda e durivel da glicemia,

Assim seria explicada a maior sensibilidade a insulina nos diabéticos
e outros doentes, onde se produz debaixo da influéncia de perturbagdes
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endocrinicas ou da nutrigdo, por uma caréncia reiativa de hidratos de
carbono.

Himsworth afirma recentemente que em sdos ha maior sensibilidade
para a insulina depois duma dieta rica em hidratos de carbono, o que éle
explica por ativagdo da sua «insulinoquinase».

Este facto parece em desacordo com os trabalhos dos AA. mas eles
frizam que Himsworth fala sobretudo da queda brusca da glicemia e os
AA. no prolongamento da curva da hipoglicemia.

Os AA. fizeram outras experiéncias com adrenalina e acelilcolina mas
ndo concluem ainda nada delas.

La notion du «Diabéte du Jetine» — Intérét Biologique — Déductions
Pratiques. — E. Aubertin, A. Lacoste e R. Saric — Paris Medical,
n.° 30, 24 de Julho de 1937, pags. 73 a 84.

Passam em revista as diferentes explicagbes que teem sido dadas
para explicar o mecanismo do fen6meno.

Inclinam-se para aceitar a deficiencia insulinica como responsivel,
mas ndo porque haja um déficite de secregio insulinica no jejum como
muitos aceitam, mas antes porque se encontre retardado o mecanismo de
exportacdo do pancreas para o sangue circulante, ou pelo menos o seu
desencadeamento, precizando para actuar duma excitagio hiperglicémica
maior e mais prolongada.

Nio aceitam a hipotese dum déficite insulinico propriamente dito,
baseados nas experiéncias de muitos autores que verificaram que o jejum
quando nio muito prolongado produz um aumento do niimero e do volume
dos ilhéus de Langerhans e provoca o aparecimento de numerosas for-
mas de passagem acino-insulares. Os AA. repetiram e confirmaram ésses
estudos, e dosearam a quantidade de insulina contida no pancreas dos
cies submetidos a jejum e comparado aos valores médios obtidos com
cdes sem jejum, verificaram que ha nos jejuadores quantidades superiores,
e bastante superiores para eliminar possiveis érros.

Acabam por tirar dedugdes priticas da nogido da diabetes do jejum:

—A exploragio do metabolismo dos acucares em clinica ndo deve ser
efectuada em individuos em jejum de mais de 16 horas (Goldblatt) para
evitar o érro da produgdo duma diabetes do jejum. Ndo devemos estra-
nhar que apés uma restrigio em aguear na dieta dum diabélico, haja ao
passar para alimentagdo ordindria ou mais rica em hidratos de carbono
uma glicosuria que sendo transitéria traduz uma diabetes do jejum.

—A cura do jejum na diabetes ndo deve ir além de certo limite, pois
conduziria a inércia do pancreas.

—Da doutrina da inércia ndo podem tirar argumento aqueles que dizem
que no diabético basta acabar com a glicosiria ndo importando a hiper-
glicemia, pois mesmo reduzindo a glicemia ha sempre vagas de hipergli-
cemia que ndo deixam ficar o pincreas em repouso absoluto capaz de
acarretar essa inércia.



620 Coimbra Médica

L'equilibre glicémique (Effet d’injections répétées de glucose sur la
glycémie de chiens normaux et dépancréatés). — A. Baisset, L.
Bugnard, Ch. Darnaud, L.-C. Soula — Le Sang n.° 2, pags. 113 a 133.

Para as experiéncias de Stanb — Traugoett — Himswort (a administra-
cdo repetida de pequenas quantidades de glicose conduz a uma baixa
da glicemia) ha a explicagdo de Staub que atribui a hipoglicemia a uma
maior secrecdo insulinica despertada pela glicose, e a explicacdo de
Himswort que ndo cré na hiperinsulinemia mas antes numa aclivacdo da
insulina anteriormente exislente, activagdo devida a producio pelo figado
de «icsulinoquinase» favorecida pela glicose do sangue.

Os AA. repetem em cdes as experiéncias que Hirmswort fizera no
coelho, injectando repetidas vezes endovenosamente glicose, e chegam a
idénticas conclusdes:

As injeccdes ndo teem efeito hiperglicemiante durdvel e secundaria-
mente a elas a taxa da glicemia fixa-se abaixo da taxa inicial.

Fizeram iguais experiéncias em cdes pancreatectomizados e em ani-
mais com secre¢do insulinica deminuida e neles observaram por igual o
fenémeno de Himsworth se bem que com menovs regularidade, sendo
necessirio que o nivel glicémico se eleve acima duma taxa limite para se
dar depois a hipoglicemia.

Tais factos inutilizam as citadas explicacdes de Staub e Himsworth
para o fenémeno que tem os seus nemes.

L’Bquilibre glycémique (Processus hipoglycémiants chez le chien
dépancrété). — A. Baisset, L, Bugnard, Ch. Darnaud e L. C Soula —
Le Sang — n.° 3, 1937, pags. 229 a 241,

Como na andlise anterior se vé os AA. conseguiram em cdes despan-
creatisados baixar a glicemia injectando endovenosamente glicose, e éles
véem a presidir a tal accio um mecanismo nervoso.

Estudaram experimentalmente em varios lotes de cdes as variacgdes
do equilibrio glicémico que parecem necessariamente dependerem do fun-
cionamento glicogenético do figado, do consumo do acgilicar e também da
stockage lacunar da glicose na medida em que esla pode ser independente
da insulinemia,

Tiram a conclusdo de que as sistemalizagdes autonomas tréficas do
figado e dos tecidos interveem no equilibrio glicémico por processos
hipoglicemiantes absolutamente independentes da insulina, estando nos
cdes pancrealectomisados o equilibrio glicémico sob a dependéncia do
sistema nervoso e mais particularmente do sistema nervoso trofico.
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Sur le valeur de I’hemogramme comme indicateur des variations
de l'équilibre acido-basique.— N. M. Nicolajew— Le Sang —11.° ano,
n.° 3, 1937, pags. 271 a 282

Friza que as possiveis relagoes do quadro sanguineo com os pro-
cessos do metabolismo, e conseqiientemente com o sistema neuro-vegecta-
tivo, teem grande inleresse para o clinico, cita as conclusdes a que nesse
capitulo chegou Hoff e faz-lhes a critica

O A. devide (Sang, 1936, n° 2) as células sanguineas em 3 grupos
principais e 2 acessorios baseado na evolugio das células,

Para ele a maturagdo das células e a variagio da sua morfologia estdo
ligadas a processos quimicos, e assim o aparecimento de determinadas
células no sangue traduz-nos perturbagdes do metabolismo intermediirio
do tecido mesénquimaloso hemapoiético.

Se os processos fermentativos e de oxidagdo ndo sio suficientemente
intensos, dd-se a acumulagido de produtos ndo suficientemente oxidados o
que provoca acidose,

Uma destruigdo intensiva nos tecidos provoca um excesso de produtos
dcidos de diversos tipos, e se a excrecdo ndo é suficiente desenvolve-se
um certo griu de acidose.

Ora em ambas as hipéteses ha alteragio no hemograma do autor,
com elevacdio do nimero das células do seu 1.2 grupo (células com matu-
ridade insuficiente: monéeitos, micromondcitos — linfécitos de proto-
plasma abvndante —, mieloblatos, pré e meta-mieléceitos, granulécitos em
bastdo), ou do 2° (granulécitos neutrofilos de diversos tipos), ou dos 2
conjuntamente.

O aumento de células do 3.° grupo (eosindfilos) traduz também ten-
déncia acidésica.

O desvio do metabolismo para a alcalose traduz-se no hemograma
pelo aumento dos eritrécitos e da percentagem dos linfécitos verdadeiros,

Variagoes no seu 5.° grupo (linfoblastos, erilro e normoblaslos,
células de Tiirck) traduzem perturbagdes qualitativas da sinlese normal
no mesénquima, perturbacdes da sintese da hemoglobina nos tecidos
hematopoiéticos.

Experiencias de acidose e alcalose experimentais o confirmam, obser-
vando-se nos animais tratados por uma solugdn de cloreto de cdlcio em
HCl aumento de celulas do 1,° e 2.° grupos, e nos tratados pelo bicarhonato
de s6dio aumento de linfocitos 4 custa dos polineutréfilos

Na obesidade, com deminui¢do dos processos de fermentacdo e oxi-
dacdo, a tendéncia aciddésica manifesta-se num aumento de células do
1.° grupo.

O mesmo observa o autor em mulheres na menopausa com perturba-
¢éio do metabolismo, e em nefriticos.

Nas doengas infecciosas com focos inflamatorios, provocando a formacio
de produtos dcidos pela destruigiao dos tecidos, observa aumento das célu~
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las do 2° grupo, do 1.°, ou dos dois, assim como em emagrecimentos de
causas diversas (cancro, Basedow, caquexia da vélhice).

Faz agora mais pesquizas, dizendo que existe paralelismo entre as
variagbes do hemograma para a acidose ou a alcalose e as variacdes do
M. B.

L’Alimentation thérapeutique dans les affections des wvoies biliares.
— M. J. Pewsner (Moscovia) — Archives des Maladies de I’appareil
Digestif et des Maladies de la Nutrition — tomo 27, n.° 4 — Abril
de 1937 — pags. 397 a 412,

B impossivel considerar em separado a alimentagio terapéuatica dos
doentes das vias biliares da dos doentes do figado

A dietoterapia moderna nio pretende sé influenciar as func¢oes do orgio
doente, mas actuar sdbre as perturbacoes de todo o metabolismo inters-
tecial que surgem em cada processo, isto é, a alimentagde terapéutica ndo
segue s6 as vias da organoterapia mas as da humoro-neuro-terapia.

Abandona-se hoje o antigo principio do repouso continuo pela dieta
(ménagement) usando-se o sistema proposto por Noorden do «zig-zags
em que ha cargas e descargas sucessivas. Ndio se olha s6 4 quanlidade
e qualidade, mas ao regimem em si, isto é, & maneira como e quando os
alimentos sdo ministrados.

O regimen racional para os doentes hepato-biliares é para o A o de
pequenas refeicdes de 2 em 2 horas mesmo durante a noite, (Kehr) para
assim obter accbes cloréticas e colagogas nolaveis.

Deve-se ministrar quantitativamente o necessirio 4 vida, sem cair na
super nem na hipo alimentag¢io, ambas altamente prejudiciais para a célula
hepdlica, ndo sendo de aconselhar a restricio. Também prejudicial é a
restricio de agua que conduz & diminiiicio da secre¢do biliar e 4 sua
concentracao.

Qualitativamente :

Proteinas — Dar durante dois. trés dias até 200 gramas de proteinas
(dias de carga) seguidos de um dia em que se da somente 150 gramas de
agucar e 1litro de ch4 fraco (dia de descarga). . tem observado que o empo-
brecimento da alimentag¢do em proteinas aconselhado pelos aulores atraza
o restabelecimento dos doentes hepato-biliares, e o sistema proposto de
cargas e descargas sucessivas tem-se mostrado eficaz nas colecistites e
lesdes parenquimatosas do figado conduzindo pela acgdo clorética e esti-
mulante da carne ao aprovisionamento pelo figado do glicogénio, & regu-
larizagdo das suas funcdes desanimadora e glicolitica com melhoras
clinicas notaveis.

Gorduras — Ndo é necessdrio elimind-las, mas devem antes ser
escolhidas po's mais do que a quantidade, actua a qualidade.

0 A da 60 gramas de manteiga diariamente, sem inconveniente.

A colesterina é que se deve eliminar totalmente da alimentagio.
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Hidratos de carbono: Evite-se o excesso sobretudo nos periodos
agudos e sobretudo se se ndo administram conjuntamente alimentos ricos
em vitaminas.

Nos periodos de acalmia vai-se até 300 gramas mas com administra-
¢do simulldnea de proteinas e alimentos vitaminados.

Os alimentos chamados sgrosseiross ricos em celulose sio de aconse-
lhar pela sua ac¢do benéfica sébre o intestino e conseqiientemente sdbre
o figado.

Tenha-se em conta que certos alimentos desencadeiam crises hep-
ticas de tipo anafilactéide, e uma vez conhecidos evitem-se.

Problemas dietéticos recientes. — F. W. Lapp (Viena) — Revista Médica
Germano — Ihero — Americana — Ano X, Julho-Agosto 1937, n.o 7/8.

Comeca por falar na verdadeira transcendéncia do tratamento dieté-
tico que deixou de ser olhado como questio secunddria, e passa a
ocupar-se do regimen descloretado e da dieta crua.

A privagdo conlinua do sal é prejudicial, devendn-se usar o método
«zig-zag» de Noorden, privando os doentes de sal sé em dias isolados,
alternando com dias em que se ministra comida com sal.

E necessiria prudéncia com a privacio total do sal em doentes com
debilidade cardiaca e circulatiria, com figado palpével, varicosidades ou
com predisposi¢ido a tromboses.

Na clinica de V. Noorden houve 6 casos de tromhoses e embolias no
decurso de deshidratacio pela dieta descloretada, que nos pde problemas
como o do quimismo da enagulagdo do sangue, o da estase hepitica depois
da deshidratacdo, e do prodominio dos ides calcio no sangue dos doentes
sujeitos 4 falta de sal, o da combinacdo das albuminas com o cilcio ete.
A dieta crua pode estar indicada em cardiacos e renais, na gola e na
obesidade, mas nunca poderd alvorar-se em alimentagio geral

Neurohypofizse, Thyroide et action dynamique spécifique des pro-
téines. — J. Mahaux (Bruxelas) — Revue Francaise d’Endocrinologie
—tomo XV 1937, pags. 1 a 31.

Parece que a avaliacio da A. D. E. pode ter valor semioligico em
nutriciio e endocrinologia. R. Plaut em 1922 relaciona o seu abaixamenlo
com a insuficiéncia hepofisaria ao mesmo tempo que nota a tiroxino-
-resisténcia désses doentes.

O A. pretende fixar ésse meio semioldgico, estabelecendo uma deter-
minada refeicio apds a qual se estudara a A. D. E. Como se observa que
apos o aumento do metabolismo pela accio especifica se segue um
aumento de eliminagio da ureia pela urina, escolhe uma «refeicio »
de glicocola que permite seguir o metabolismo azotado pela anilise
urinaria.
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Usa neste seu trabalho a dose de 0,60 de glicocola por quilo de
péso corporal, mas ultimamente parece-lhe preferivel relacionar a dose
com a superficie do corpo e dar 24 gramas por metro quadrado de
superficie.

FEntende também que a A.D. F. se deve expremir em calorias e n do
em %y do Metabolismo Basal médio como geralmente se faz, evitando
assim que a mesma quantidade de calor seja traduzida por nameros
diferentes varidveis com o valor do metabolismo basal médio da idade
do doente.

Aplica a sua prova em doenles com o sindroma adiposo-genital, com
xantomatose oOssea generalizada. com insuficiéncia hipofisiria adqui-
rida, com insuficiéncia hepdtica, com perturbacdes da tirdide.

Da uma nova interpretagido da A. D. E. das proteinas:

Pela desaminac¢io dos acidos aminados o amoniaco existente no
figado desencadearia ao nivel do hipolalamus um reflexo metabélico, que
permitiria a sintese endotérmica rapida da ureia, de acordo com a con-
cepcio de Krebs e Henseleit.

O funcionamento normal dos centros hipotalamicos necessitam da sua
impregnacdo pelo complexo humoral tiroidostimulina — tiroxina, o que
explica a aboligio da A. D. E na insuficiéncia tiroidotropa hipofisiria e
o seu reaparecimento pela injec¢do da hormona tiroidotropa.

Conclui, por afirmar que a avaliagdo da A. D. E, por meio duma prova
astandarizada» é meio semioldgico de valor, e que a sua aboli¢io indica
um disfuncionamento dos centros nervosos metabdlicos do hipotalamus
que pode ser causada pela auséncia da tiroidostimulina hipofisaria.

Nos doentes com hiperliroidismo clinico e sem aumento do M. B.
(Para-Basedow) encontrou abolicio da A. D. E. como na insuficiéncia
neuro-hipofisiria talvez consequéncia da inibi¢do da produgdo de tiroidos
timulina, tendente a por a tiroide em repouso o que esti de acérdo
com as procuras de Max Aron que Krogh e Okkels confirmaram.

Action of Normal and Diabetic Sera ou Animal Liver Glycogen in
vivo and in vitro. — De Wesselow — The Lancet, n.? 5951 de 18 de
Setembro, 1937, pags. 670 a 673.

Permanent Experimental Diabetes Produced by Pituitary (Anterior
Lobe) Injections. — F. G. Young — The Lancet, n.° 5946 de 14 de
1937, pag 372.

The effect of insulin ou carbohydrate formation in the liver. — S. J.
Bach, E. G. Holmes — The Biochemical Journal — vol. XXXL n.° 1 de
Janeiro de 1937, pags. 89 a 100.

Observations on the chemistry of muscle Glycogen. — Frank George
Young —The Bioch Jour. —XXXI, n.® b, Maio de 1937, pags. 711 a 716.

Treatment of Diabetes. Clinical and Experimental Observations
with New Insulins. — Izod Bennett e outros — The Lancet, n.° 5936
de 5 de Junho de 1937, pags, 1319 a 1323.
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Protamine Insulin and Zine Protamine Insulin., — H. P. Himsworth —
British Medical Journal, n.° 3975 de 13 de Marco de 1937, pags. 541 a 546,

Zinc Protamine Insuline. — R. D, Lawrence e Nora Archer, n.° 3974 de
6 de Marco de 1937, pag. 487.

Insuline - Zinc - Gélatine et Insuline-Zinc-Protamine. — D. Broun e
H. Schwab — Paris Médical, n.° 28 de (8 de Setembro de 1937 —
pags 212 a 215.

Clagsification of the glycosurias. —T. H. Oliver — British Medical
Jour., n.° 3967 de 16 de Janeiro de 1937, pags. 106 a 109.

The treatment of glycosuria.—T. H, Oliver—Post—Gr. Medical Journal,
n.° 139, Maio de 1937.

The Influence of Muscular Exercice ou Blood Sugar Concentrations.
— Florence H. Smith e Kendrick A. Smith — The Jonrn. of Clin.
Investigation — XVI. n.° 3 de Maio de 1937, pdgs. 289 a 300).

The Response of Normal Individuals and Patients with Diabetes
Insipidus to he Ingestion of Water. — Thomas Findley e H. L.
White — The J. of Cl. Invest, — XVI, n.° 2 de Margo de 1937 pag. 197
a 202.

Foie et Métabolisme des glucides. Considérations cliniques et phy-
siologiques. — H. Warembourg — Rev. M. C. des Maladies du Foie,
du Pancréas et de la Rate —Ano 12, n. 3, Maio-Junho de 1937,
pags. 145 a 176,

Séméiologie hépato-biliaire de I'Hipoglycémie. — G. Parturier — Rev.
M. C. des Mal. du Foie etc. — Ano 12, n.° 4, Julho-Agosto de 1937,
pags. 225 a 250.

La glycogénose, Maladie de Gierke. — M. 8chachter Nancy — Rev. M.
C. des Maladies du Foie el¢c.— Ano 12, n.° 2, Margo-Abril de 1937 —
pags. 122 a 138,

L'exploration fonctionelle du Pancreas endocrine. — René Saric —
Biologie Medicale, n.° 6, Junho de 1937 — pag. 407.

Les Matiéres minérales de 1'organisme ; leur réle physiologique —
Biologie Medicale. H. Roger, n.° 7, Julho de 1937 — pags. 427 a 484.

Food and Nutrition. — E. P. Cathcart —British Medical Journal, n.° 3973,
27 de Fevereiro de 1937, pags. 3973.

Treatment of some errors of metabolisme at British spas. — G. L.
Kerr Pringle — Br. Med. Journ., n.° 3984, 15 de Maio de 1937 —
pags 1017 a 1020.

Regimes acidosants et alcalosantes et modifications expérimentales
de l'organisme. — A. M. Bonanno (Turim)*—Paria Medical, 12 de
Junho de 1937, pag. 521.

Nutrition problems in education. — James S. Mc Lester — The J. of the
American Medical Association — vol. 109, n.° 1, 1937, pag. 838,

The occurrence of rena calculi and their possible relation to diet.,
(Africa do Sul)—The .J. of the American Medical Association—vol. 109
n. 1, 1937, pag. 857.

Physiological Bases of Nutrition. — Stuart J. Cowell — British Med.
Jour., 28 de Agosto de 1937, pags. 406 a 409.
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Nutritional Needs in Pregnancy — R. Mc¢ Carrison — Brit. Med. Jour, —
7 de Agosto de 1937, pag. 256.

Htude d'une forme osseuse monosyntomatique de la lipidose a cho-
letérine. — Ludo vou Bogaert, A. Froehlich e B, Staz —Annales de
Medecine — tomo 41, n.° 2, Fevereiro, de 1937, pags. 100 a 115.

Oholestérinose tendineuse symeétrique avec symptomes cépébraux,
Ludo vou Bogaert, Hans J. Scherer, A. Froehlich e E. Epeslein —
An. Med. — tomo 42, Junho de 1937, pag. 69 a 101.

Bul wvalore di alcuni metodi di laboratorio per il dosaggio dei lipidi
del sangue. La lipemia normale nell'uomo col metodo di
Monasterio. — C. Compana — Il Policlinico (8. Méd.), n.c 5, Maio de
1937 (XV), pags. 273 a 285.

De la Goutte. —J. Finck — Bruxelles Medical, n.? 22, 6 de Julho de 1937
— pags. 1176 a 1184.

Treatement of Acute Rbeumatisme — R. Lighthood — The Lancet,
n.° 5924, de 13 de Marco de 1937, pags 613 a 615.

Patholcgy of Reumatoid type of arthritis and Reumatic Fever., —
Timbrell Fisher — The Lancet, n.° 5933, de 15 Margo de 1937, pags.
1116 o 1166.

A virus in the Aetiology of Rheumatic Diseases. — G. Hardy Eagles e
outros — The Lancet, n.® 5947, de 21 de Agosto de 1937, pag. 241.
The Problem of Chronic Rheumatism. — C. W. Buckley — Post Gra-

duate Medical Journal, n.° 143 —Setembro de 1937, pags. 303 a 206.

Reumatoid Arthritis. — W. S. C. Copeman — Post Gr. Med. Jour.
n.° 143, pags, 306 a 311.

Reumatic Fever as a Familial Disease. Environment, Communica-
bility and Heredity in their Relation to the Observed Familial
Invidence of the Disease. — May G. Wilson e M. D. Schweilzer —
The Jour. of Clin. Investigation — XVI — Julho de 1937, n.° 4, pags.
555 a 570.

The Artificial Induction of Sub-cutaneous Nodules in Pacients with
Rheumatic Fever. — Benedit Massel, J. R. Mote, Duckett Jones —
The J. of Cl. Inv. — XVI, n.° 1, Janeiro de 1937, pag. 125.

The Pathology of Spontaneous and Induced Sub-cutaneous Nodulos
in Rheumatic Fever, — Ib. pag. 129.

Heredity and Constitution in Aetiology of Psychic Disorders. — E.
Kretschmer — Brit. Med. Jour.—28 de Agosto de 1937, pags, 403
a 406

Structure of the Personality in Psychotherapy.— E. Kretschmer —
Br. Med. Journ. — 11 de Setembro de 1937, pags. 518 a 522.

The Bearing of the constitution, temperament, and Age in tuber-
culoses, — F. E. Hammand — The Clinical Journal, n.° 2005 — volume
LXVI, n.° 2, Fevereiro de 1937, pags. 66 a 70.

Capacité vitale. Dimension absolues et structure du corps. — Eugéne
Schreider — Biotypologig — Margo de 1937, pags. 8 a 25




Em todas as dores verifica-se uma perturbagio no
equilibrio fisico ou mental, a interrupgdo de alguma fungdo
vital, ou o desvio da normalidade. Lesées, inflamacoes,
excessos musculares, perturbagdes circulatérias, —tudo isso
¢ causa de dor. E seja ela fraca ou intensa, prolongada
ou passageira, ¢ fundamental, no espirito do doente, a
pronta supressao da dor. Para o doente atormentado pelo
doloroso processo pneuménico, nada é mais reconfortante
e agraddvel que um cataplasma de Antiphlogistine
aplicado no torax. Os médicos acostumados ao uso désse
processo simples, estido de pleno acordo que essa aplica¢do
anodina aumenta a circulagdo superficial pela produgdo
de hiperemia artifcial que descongestiona o foco inflamatorio
dos tecidos profundos, aliviando a dispneia e o esforgo
do coragio direito.

Os meédicos de todos os paises reconhecem cada
vez mais as propriedades tnicas da Antiphlogistine,
como valioso auxiliar no tratamento da pneumonia, ou

onde quer que a dor seja factor preponderante.






NOTICIAS & INFORMACOES

A X conferéncia contra a tuberculose

Sob a presidéncia do Senhor Presidente da Repiiblica e com a assisténcia
dos srs. Presidente do Conselho, Cardeal Patriarca, membros do Corpo Diplo-
matico, Imprensa. autoridades Civis e Militares, Deputados, membros da Cimara
Corporativa, médicos e delegados 4 Conferéncia, inaugurou-se no dia 5 de
Setembro, no Palacio do Congresso, a X Conferéncia Internacional da Tuber-
culose.

Assumio a presidéncia o Chefe do Estado, que era ladeado pelos srs.
dr. Oliveira Salazar, Prof. Besancon, drs. Lopo de Carvalho e Albano Castelo
Branco.

Nos lngares reservados ao Govérno tomaram assento os srs. Ministros da
Ednecagdo Nacional, Colonias e subsecretirios de Estado da Guerra, Financas
e Corporagdes.

Depois do sr. Prof. Lopo de Carvalho ter agradecido a presenca dos srs.
Presidente da Repiiblica e Presidente do Govérno, o dr. Oliveira Salazar pronun-
eion um magistral discurso de sandacdo aos congressistas.

O sr. Prof. Lopo de Carvalho, proferiu em seguida uma brilhante alocucao,
em que destacou a figura da Senhora D. Amélia de Orleans a cujo bondosissimo
eoracio os tnberculosos de Portugal muito deviam. Fuandou a Assisténcia Nacio-
nal aos Tuberenlosos, construiu preventorios e organison sanatorios.

Evocou a rainha portuguesa D. Leonor, que no seculo XV ecriou albergues
e fundoun hospitais.

Por fim sandou os delegadados 4 Conferéncia.

Em iltimo lugar discorsom o Prof. Besancon, secretirio geral da Unido
Internacional contra a Tuberculose. em nome da qual apresenton agradecimentos
a0 Chefe do Estado e ao Presidente do Conselho, pela hospitalidade dispensada
a0s membros da Conferéncia e néles sandou o povo portugués.

No salio nobre da Faculdade de Medicina, realison-se no dia 6 a primeira
sessdo da Conferéncia, a que presidiu o professor alemao Frey, ladeado pelos
srs. Fernand Besangon, secretirio geral da comissao organisadora da Conferéncia,
dr. Albano Castelo Branco, secretirio adjonto, dr. Kendall Emerson e dr. Piestrz-
juski, professor polaco, presidente da comissio de 1935-1937.

O sr. Prof. de Carvalho apresentou uma importante comunicagio sobre
«Aspectos radioldgicos do hilo e sua interpretagios.

0 interessante trabalho do sr. dr. Lopo de Carvalho, que a assembleia muito
aplaudiu, inspirou também relatorios, igualmente expostos aos srs. drs. Hofbauer
(Austria); dr. W. F. Munro (Gra Bretanha) ; e dr. Hoffmam (Checoslovaquia).
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0 sr. dr. Carlos Santos ia traduzindo para francés e alemdo, resumidamente,
as opinides de todos éstes co-relatores da comunicagio do dr. Lopo de Carvalho.

Ainda sobre aguela comunicagdo, que foi alvo de extensas e atentas andlises
com projecedies luminosas, nsaram da palavra os sr. Chabaud (franecds) ; Mistal
(smigo), Jacobaeus (sueco), prof Unversilcht (alemdo), dr. Hinault (francés),
dr. José Rocheta, prof. Besancon (francés) dr. Joffin (Estados Unidos), dr. Rist
(franeés), dr. Alberto de Carvalho, prof. Marzini Bueno (brasileiro), Alonso Viale
(chileno), prof. Cépulic (ingoslavo), dr. Cherubini (italiano), e dr. Galin (espanhal),
aos quais o sr. dr. Lopo de Carvalho respondeun refutando algnmas objecc¢des
ao sen trabalho.

No dia 7 realisaram-se duas sessdes, presididas pelo dr. Kendall Emerson,
secretariado pelos professores Lopo de Carvalho e Fernand Besancon. Na
da manhd foi lida numa comunicacdo do professor noroegués dr. Olaf Scheel
sbbre «Primo infec¢do tuberculosa do adolescente e do adulto» seguindo-se a
leitura de outros relatérios sobre o assunto dos co-relatores, srs. dr. Redeker
(alemdo), E. Plunkett (norte americano)., dr. J. Troisier (francés), dr. L. S. F,
Bunel (inglés), drs. S. Irimescn e M. Nasta (romenos), dr. Ernberg (sueco)
e dr. Yevrem Nédelkovich (iugoeslavo).

Na sessio da tarde tomaram parte na disecussdo geral de comunicacio
e co-relatorios apresentados, os srs. drs. Rist, prof. Falor e dr. Wurtzem
(Dinamarea), dr. Jacob (Franca), prof. Jodo Porto, dr. Leite de Faria, prof. Besan-
c¢on, dr. Ylomuerg (Polonia) e dr. Stefen Mayer (E. U. A.).

— A 1iltima sessio da Conferénecia realison-se no dia 8, sob a presidéncia
do professor belga Derscheid, secretariado pelos professores Frey, Besancon,
Lopo de Carvalho e dr. Albano Castelo Branco e foi apresentada uma importante
comunicacio dos drs. Charles Halfield (América) e A. Powell (Inglaterra), s6bre
«0 problema da profilaxia domiciliaria da tuberculoses.

Como co-relatores desta comunicacdo falaram os srs. dr. Braeuning
(Alemanha), dr. Willems (Bélgiea), dr. Fernand Besancon, por seu irmao Albert
Besangon, dr. Carlos Santos pelo dr. Gioardino Breceia (Italia), dr.» Skokwska
Rudolf (Polonia) e dr. Morin (Suica).

O dr. Lasdilau Patricio, director do Sanatério Sousa Martins, da Guarda,
salienton o papel de grande importincia que os dispensirios e as enfermeiras
visitadoras podem desempenhar na descoberta do contigio, defenden a neces-
sidade do isolamento nos sanatérios e hospilais-sanatérios dos tberculoses
abertos, a obrigatoriedade de declaracio de todos o= casos de tubercnlose aberta,
a pritica do exame sistematico pela radiografia de todos os aglomerados hnmanos,
obrigatoriedade da vacina B. C. G., criacio de bairros e cosinhas econémicas, no
sentido de serem melhoradas as condicOes de assisténcia, proceder @ edneacio
das massas, por meio da propaganda e ecriagio de hibitos de higiene entre a
familia, na escola, nos quartéis, nas fibricas e oficinas.

Na sessdo reservada & discussdio livre nas comunicacdes co-relatérios,
usaram da palavra a sr. dr.® Skokowsko (Polonia), drs. Manzzini Bueno, (Brazil),
Kayser Petterson (Alemanha), Viale (Chile), Spector (Estados Unidos),
Bachmann (Suica), prof. Sepulic (Ingoslavia), Pallak (América), Nicolini (Roménia),
Galin (Espanka), e os srs. drs. Vaseo de Lacerda, Lourinho, Gemes de Oliveira,
Carlos Santos e Manuel Vicente Moreira.
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O sr. dr. Lopo de Carvalho, encerrou depois os trabalhos, produzindo um
interessante discurso.

— A comissdo executiva da Unido Internacional contra a tuberculose ficou
assim constituida :

Prof. Lopo de Carvalho, presidente; Prof. Besangon, secretirio geral ;
dr. Albano Castelo Branco, secretario geral adjunto ; dr. M. E, Miraband (Franga)
tesoureiro ; dr. Fey (Alemanha), dr. Kendall Emerson (E. U. A.)), dr. Derscheid
(Bélgica), Prof. R. Paolucci (Italia), sir Roberto Philipp (Inglaterra), dr. Pieztr-
zynski (Polonia).

— Foram eleitos membros litulares da Unido, os srs. Prof. Jodo Porto, dr. Carlos
Alberto Vidal, dr. Abel Alves, dr. José Rocheta, dr. Carteado Mena, dr. Alberto
de Carvalho, dr. Anténio de Araujo, dr. Alfredo de Sousa Santes, dr. Janudrio
Cavalheiro, dr. Pedro Geraldes Cardoso, dr. Agostinho Gomes Cardoso, dr. Carlos
Alberto de Sa Miranda e Mario Cardia.

— Ficon resolvido que a préxima Conferéncia se realise em Berlim, em 1939.

— 0 sr. dr. Carlos Santos, que fez um resumo de todos os discursos em
francés, inglés e alemio, apresentou a uma sessio da Conferéncia um aparelho
de sua constru¢do levado num principio mecdnico muito simples, capaz de fazer
radiografias estereoscopicas do torax num curto espago de tempo.

Descrevendo-o, o dr. Carlos Sanlos salienton a importancia da éstéres-radio-
grafia do estado dos pulmdes, e muito particalarmente, no estudo dos fenimenos
patolégicos que se encontram nas regioes hilares.

— Em honra dos delegados a X Conferéncia Intermacional contra a Tuber-
culose, houve brilhantes festas em Lisboa, os quais foram também alvo
de grandes homenagens nos varios pontos do pais, que visitaram,

F'aculdades de Medicina

De Coimbra — Foi nomeado bibliotecirio da Faculdade de Medicina de
Coimbra, o sr. dr. Feliciano Augusto da Cunha Gnimardes. — «Didrio do Govérno»
de 16 de Outubro.

De Lisboa — Precedendo de concurso, foi nomeado para exercer o cargo
de assistente do 2.° grapo, sub-grupo A, da Faculdade de Medicina de Lisboa,
o0 sr. dr. Jacinto Croner Santana e Vasconcelos Moniz de Bettencourt. — «Didrio
do Govérnos de 13 de Ouatuabro.

Foi nomeado assistente voluntirio de fisiologia, o sr, dr. Guilherme Pinto
Harberts, — «Didrio do Govérno» de 19 de Outubro.

Do Porto — Por despacho de 9 de Ouatubro, publicado em 16 do mesmo
més, foi concedida a equipara¢do a bolseiro do pais, por mais 12 méses, ao sr.
dr. Joagquim Alberto Pires de Lima, professor da Faculdade de Medicina do Porto.

Congressos

O proximo congresso franeds de estomatologia realisa-se em Outubro

de 1938,
A comissdo organisadora ¢ assim conslituida : presidente, dr. Lacronique ;
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vice-presidente, dr. L’Hirondel e dr. Beltrami, de Marselha; secretiria
geral, dr.* Papillon-Léage (Rua da Universidade, 184-Paris); tesoureiro,
dr. Ginestet.

O primeiro relatdrio versara sdbre as adenites genianas e serd apresentado
pelo professor Dubecq, de Bordeaux; o segundo relatério sdbre distrofias
dentarias do heredo-sifilis, pelo dr. Lebourg. O dr. Hénault foi encarregado
de diseutir os relatorios e falara sobre a vacinoterapia em estomatologia.

Também em 1938, se realisa na Alemanha em loeal ainda nio destinado
o III Congresso Internacional dos Sanatorios e Casas de Saude privadas.

Varias notas

O sr. dr. Mota Faria, médico da Colonia da Guiné, foi autorisado, como
bolsista, a freqiientar nm hospital da especialidade de obstetricia e ginecolgia
em Dublim.

— Em Santo Tirso foi criado um posto anti-rabieo, dirigido pelo sr. dr. Délio
de Castro Cardoso Santarém.

— Foi aprovado o projecto e respectivo orgamento para a construgdo de um
hospilal em Porto Amélia.

— Vai ser construido um hospital na ilha do Fogo, Cato Verde.

— Em conseqiiéncia do aumento de doentes atacados de colera em Hong
Kong, Chinsan e Siaki, o governador de Macan, com o intuito de evilar a propa-
gacio desta epidemia, ordenou as mais rigorosas medidas de profilaxia, desin-
fecgoes domiciliarias e nos portos e vacinagio da populagao.

— Pediu autorisacio para exercer elinica no Estado da India, o sr. dr. Jodo
Francisco Pais, formado em Medicina pela Universidade de Paris.

-— 0 sr, Prof. Egas Monis realison uma série de conferéncias em Roma,
Fenesa e Trieste, cujas brilhantes ligdes despertaram grande interesse nos
meios médicos.

A Academia das Ciencias, na sua primeira reunido, apos as férias,
congratuloun-se pelas homenagens que aqguele professor foram prestadadas
no estrangeiro,

Falecimentos

Faleceram : em Aveiro, os srs. dr. Casimiro Barreto Ferraz Saecheti
Malheiro, que contava 32 anos de idade e era um dos dirigentes do Dispensario
de Higicne Maternal e Infantil «Gota de Leite», e o tenente coronel dr. José Maria
Soares, director do Hospital Militar do Porto ; em Lisboa, o médico radiologista,
sr. dr. Joaquim de Sousa Feio e Castro, e o sr. Joaquim de Sousa Palma,
canhado do sr. dr. Adolfo Rodrigues Palma e Santos médico em Serpa ; no Porto,
a sr.* D, Narcisa Sofia Maia Ferreira, esposa do sr. dr. Hemrique Ferreira,
médico naquela cidade, e em Viepa de Austria, o sr. dr. Antonio Crespo,
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primeiro tenente médico naval, de &0 anos, natural de Figueira de Castelo
Rodrigo.

— Em Figueira de Castelo Rodrigo, falecen a sr.2 D. Balbina Correia Soares,
sandosa mae do sr. dr. Adolfo Correia Soares, médico em Coimbra e chefe
de servigo da Faculdade de Medicina.

— Finou-se em Coimbra, o sr. dr. Eduardo dos Santos Heitor, nataral desta
cidade, onde se formou em 1889, e era médico municipel em Abrantes.

Também faleceram nesta cidade, o sr. dr. Cesar Machado, médico no Porto,
e 0 menino José Guilherme de Albuguerque Penha, de i1 anos, sobrinho do sr.
dr. Herminio Penha, interno dos Hospitais da Universidade.

As familias enlutadas apresenta Coimbra Médica sentidas condoléncias.

Reunitoes médicas

Sob a presidéncia do sr. Prof. Jodo Porto, secretariado pelos srs. Professores
Geraldino Brites e Mario Simdes Trincdo, recomecaram no dia 28 de Outubro,
as reunides médicas da Faculdade de Medicina.

A essa reunido foram apresentados os seguintes trabalhos :

Prof. Rocha Brito — «Um caso de leucemia agudao.

Dr. Joaquim Antunes de Azevedo — «Febre botonosa de Cornor e Bruch
em Coimbra»,
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ULTIMAS NOVIDADES:

Bercher — L'Homoeopathie sans mystére, 1 vol. 116 pages. (D) — Frs. 32,00,
l!m?[n:)el }—Inszusﬁggiion Tubaire Kymographique par la Méthode de Rubin. 1 vol. 96 pages,
— Frs. 28,00.
Cnl;?tonlngg—Trailemem Curatif de I'Asthme. 3.* édition. 1 vol. 228 pages. (N)—
rs. 15,00.

Chaton et Stern — Tactique Opératoire Gastro-Duodénale. 2 vol. illustrés avec 542 fig.
et 673 pages. (D) — Frs. 240,00.

Cheesman — Atlas d’Anatomie Synthétiqne. Planches transparentes en coulears facilitant
I'étade de I’Anatomie du corps humain. Faseicule XIL, — Le Périnée chez la Femme.
(N) — Frs. 30,00. Fascicule XL — Le Périnnée chez I'Homme. (N) — Frs. 30,00,

Coste — Les recto-culites nleérenses de canse inconnue. 1 vol. 114 pages. (D) — Frs. 26,00.

Cuguillére—Traitement phytothérapique de la tuberenlose. 1 vol. 140 pages. (N)—Frs. 10,00.

Darier, elc. —L’Eczéma, Etiologie et Pathogénie. Déduclions thérapeutiques. Lecons
fiites %‘Ia %igéque de I’'Hopital St. Louis du Prof. Gougerot. 1 vol. 506 pages. 23 fig,
(N) — Frs. 70,00.

Denilker et Meurs — La Gynécologie. Deuxiéme édition. 1 vol. 215 pag (D) —Frs. 32,00.

nel;‘il —53065,%15011 Transurétral de la Prostate. 1 vol. illustré avec 96 pages. (D)—

rs. 35,00.

Ehret — Pratique des Guérisons par le Jenne. 1 vol. 17% pages. (N) — Frs. 10,00

Exchaquet — Le Nourrisson. Sa physiologie. Sa santé. Deuxiéme édition. 1 vol. 272
pages. (P) — Frs. 36,00. ! b

Gastaad, ete, — Les Grandes Endémies Tropicales. Elude de Pathologie et de Prophylaxie.
Neuviéme année. (V) — Frs. 30.00.

Giraud — Précis de Phtisiologie. Kvolution générale. Diagnostic et traitement de la tuber-
culese pulmonaire chez I'adalte. 2.* édition entiérement remaniée 4 vol. illustré avec 490
pages. (D) — Frs. 100,00.

Kerlan — La Procréation Volontaire. 1 vol. illustré avec 68 pages. (V) — Frs. 12,00,

Langeromn, otc. — Les Artérites des Membres. Etude clinique et thérapeutique. 1 vol. 304
pages. (D) — Frs. 60,00. ;

Llnel-—-[liggn.lackel-crown et Travaux de Porcelaine. 1 vol. 146 pages. 1566 fig. (N) —
Frs. 40,00.

Maillet —).e Nourrisson. Notions pratiques d’hygiéne et d’alimentation. 1 vol. 168 pages.
(N) — Frs. 18,00, o

Mondor — Diagnostics urgents : Abdomen. 3. édition. 1.120 pages. 224 fig. 24 planches.
Cartonné en 2 vol. (M)— Frs. 210,00. y

Partarier — Conférences d’Hépatologie. Les Petits Syndromes. 1 vol. 170 pages. (V)
— Frs. 25,00.

Patel — Précis de Chirurgie Journaliére. 2.éme édition. 1 vol. relié avee 43% fig. et 814
pages. (D) — Frs. 1£0,00.

Petit — La Sérocuriethérapie des Psychoses. 1 vol. 138 pages. (V)— Frs. 20,00,

Pizon el Obré — Biologie. Anatomie et Physiologie Humaines 8.¢ édition. 1 vol. avec
638 fig. et 24 planches en conleurs hors-texte. 786 pages. (D) — Frs. 120,00. }
Blw;lrczs-—mLes Acquisitions nouvelles de 'Endocrinologie. 3.¢ édition. 26% pages. (M) —

rs. 45,00, :

Saint-Morand — Cours de Graphologie. Les bases de I'analyse de |'écriture. 1 vol. illustré,
avec 177 pages. (V) — Frs. 30,00. /|

Tatauw — Homéopathie, 2 vol. avec 276 pages. (N) — Frs. 36,00.

anF-— de — @race — Cours d’'Hygiéne et de Prophylaxie. 1 gros volume illustré. (Nj —

rs. 90,00,

Vannier et Poirier — Précis de Matiére Médicale Homoepathique. 2. édition revue, cor-
rigée et augmentée. 1 vol. 589 pages. (D) — Frs. 105,00.

Versegy — Aide — mémoire de I'anatomie. 1 vol. 32 pages. (V)— Frs. 5,00.

War;es{g EO Culture-ballon et culture-barre. 1 vol, illustré avee 52 photographies. (V)—

rs. 12,00, .
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COIMBRA

ULTIMAS NOVIDADES:

Bacq — L'Acelylcholine et I’Adrénaline. Leur rile dans les transmissions de
de l'inflox nerveux. (Bibliothéque Scientifiqgue Belge. >ection Binlogique).
114 pages. 1% Figures. 1 Planche. (M) — Frs. 20,00.

Blanc ¢l Bordes — Les maladies exoliques dans la pratique médicale des
pays témpérés. 1 vol. 242 pages. (D) — Frs. 30,00.

Cambrelin — [.’Amygdale lingoale. 1%2 pages. 35 Figures. (M)—Frs. 35.00.

Chapelon — Les Muasculatures a fronetionnement volontaire. Leur rdle res-
pectif. La vision simultanément nette a toute distance ete. 1 vol. avec 228
pages. (V) — Frs. 25,00.
Contet — Précis élémentaire des soins aux malades, aux blessés et aux notwr-
rissons. 2¢ édition. 4 vol. 176 pages. 73 Figures. (M)— Frs. 10,00.
Daniélopolu — Les thyroidies endémiques et sporadiques. - 142 pages.
56 Figares. (M) — Frs. 30,00,

Deleanu, Fabre et Coniver — Index Medico-pharmacentique. 1 vol.
756 pages. (M)— Broché, Frs.-120,00. Cartonné, Frs. 150,00,

Destot — Traumatismes du pied et rayons X. Malléoles, Astragale, Caleanéum,
Avanl-pied. 2¢ Edition. 1 vol. 292 pages. 136 Figures. (M)— Frs. 45,00.

Enrigquez etc — Nouvean Traité de Pathologie Interne vol. 111 partie 1. Mala-
dies dua nez, du larynx, des bronches, des poumons et des plévres. Partie 11.
Tuberculose pulmonaire. Maladies des plévres. 2 vol. illustrés avee 210 fig.
1170 pages reliés, (D) — Frs. 390,00,

Etienne-Martin — Précis de Médecine Légale. 20 édition. 1 volume relié,
760 pages illustré 4112 fig. — (D) — Frs. 135,00.

Ferdiére — L'Erotomanie. Ilusion délirante d’étre aimé. 4 vol. 170 pages.
(D) — Frs. 28,00.

Fiessinger — Explorations fonctionnelles. 1 vol 432 pages. (M)—Frs. 70,00,

€lorieux — La hernie postérienre du ménisque intervertébral et ses ecompli-
calions nervenses. 102 pages. 98 Figures, 2 planches. (M) — Frs, 40,00,

Grégoire el Convelaire — Apoplexies viscérales sérenses et hémorragi-
(ues. (Infarctus viscéranx). 482 pages. (M) — Frs. 30.00.

Haimoviei — Les Embolies artérielles des membres. 336 pages. 235 Figu-
res. (M) —Frs. 55,00. ; :

Hovelacque, Monod, Evrard - Le Thorax. Anatomie Médico-Chirurgi-
cale. Un volume format 19><28 de 350 pages avec 125 figures. (N) — Bro-
ché, Frs. 140.00 Cartonné, Frs. 160,00.

Hovelacque Monod Evrard — Treize Coopes Horizontales du Thorax.
Un atlas format 56><38 cm de 13 planches et 43 calques avec légendes.
(N) — Broché, Frs. 175,00. Cartonné, Frs. 215,00,

Lauwers — Introduction 4 la chirurgie digestive. 1 vol. 22% pages. (M) —
Frs. 38,00. )

Lemaitre — Etude anatomo-clinique des tumeurs dites cylindromes. 1 vol.
illostré. 190 pag. (V) — Frs. 45. -

Maisonnet — Petite Chirurgie. 3¢ édition. 1 vol. illustré. 1038 pages.
752 fig. (D) — Frs. 125,00. . . ’

Mars ¢l Kerlan — La procréation volontaire. 1 vol. illustré avee 68 pages.
(V) — Frs. 12,00.

Neipp — De l'influence de divers calions sur le eroit mierobien. 432 pages
avec tableaux. (M)— Frs. 90,00 )

Ricoux — Notions actuelles sur la cellulite et son traitement. 1 vol. 73 pag.
(V) — Frs. 8,00. ;

Savignac — Letires 4 un jeune praticien sur les maladies de I'anus et da
rectum. 4 vol. 1430 pages. (M) — Frs. 26,00.

Sézary — [.e Traitement de la Syphilis. 3° Edition. (Collection des Initia-
tions ‘Médicales). 196 pages. & Figures. (M)— Frs. 30,00,
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INDICACOES ;: Broncopneumonia, Pneumonias
post-operatdrias, mesmo nos casos graves com {608 broneo-
-pneumonieos extensos, Profilaxia das pneomonias hipos-
titicas (nas pessoas idosas que de cama).
Bronquieciasia. Bronquite aguda e crénica. Bronguite
fétida, Gripe e suas complicacles pulmonares. Bronoorréa.
Abcessos pnlmonares, Catarro concomitants da tabarculese
pulmomar, Profilaxia das doencas pulmonares que possam
sobrevir em consegiiéncia dum ataqoe de

(Em empolas de 1 e 2 o.0.) l
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