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entre os casos® clinicos de inconteste

““relevancia que formaram no servigo
da la. cadeira de Clinica Medica, durante o cor-
rente anno escolar, un houve que impressicnou
pela raridade da sua observagdo. Foi uma doente
de myelocythemia. Pouco antes de ter notado
este, jd o prof. C. FRAGA houvera verificado um
caso em uma doente de sua clinica civil,

Tal doenga, sobre ser infrequentissima,
revela curinsa physionomia clinica. Assim, accei-
tamos estuda-la em o nosso primeiro trabalho,
sanccionando, entre desvanecido e satisfeite, a
indicagdo do preclaro prof. CLEMENTING FRAGA, a0
calor de cujo amoravel convivio podemos muito
sentir as bondades sublimes que sobreexcellem no
amigo e muito admirar as virtudes serenas que
esplendem no mestre erudito e'chr_vsnlogo, no
qual se firma uma organizagdo integralizada,
perfeitissima, de clinico.

Nas varias partes em que fraccionamos a
.presente publicagdo, assim estudamos a doenga:
No primeiro capitulo, depois de ligeiras referen-
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cias historicas a respeito das leucocythemias, da-
Mos as suas principaes classificagdes, apontando
as inacceitaveis, e fazemos mencgdo, como nos foi
possivel, dos casos de myelocythemia no Brasil,
No segundo, occupamo-nos da etiologia da mo-
lestia e, referindo a” theoria infecciosa, accentua-
oS as pesquizas feitas por EzeQuIEL Dias. No
terceiro, detemo-nos no perquirir dos symptomas
€ das lesoes. No quarto, consideramos o diagnosti-
€0, o prognostico e o tratamento. Como remate,
€ constituindo o quinto capitulo, publicamos as
duas observagdes de myelocythemia: uma do ser-
vigo hospitalar e outra da policlinica do prof.
FRAGA,

E' possivel que nio tivessemos attingido a
altura da incumbencia. Mas, comtudo, o que ‘aqui
se compagina foi feito com a so ajuda do nosso
_esforgo, que, se nio se mostrou intelligente, foi
no emtanto pertinaz e infatigavel.

Agrada-nos immenso a sabedoria de Ros-
TAND, dizendo:

“Subir, ndo muitg sim; porem subir sosinho'.




DISSERTACAD

Cadeira de Clinica Medica
De dois casos de myelocythemia

Consideracdes sobre a doenca .




CAPITULO |

As leucocythemias. Referencias histo-
e : : : ..
ricas. Taxionomias. Observacoes de
myelocythemia no Brasil '

2
—2Jao0 recentes os estudos relativos as
leucocythemias. Contecaram em 1845, com BEN-
NETT e VIRCHOW, as investiga¢Oes dirigidas
sobre Uma determinada molestia caracterizada,
sobretudo, pelo excessivo augmento permanente
do numero de globulos brancos. do sangue e
pela hypertrophia dos .orgaos ricos em tecido
lymphatico.

Vale assignalado, de modo frisante, o cara-
cter de permanencia que toma o augmentp dos
leucocytos, porque € porelle que se distingue

Lo



phenomeno tra BEE

A’ nova entidade morbida den BENNETT
0 nome de leucocythemia, emquanto VIRCHOW
propoz as denominagdes de leucemia e leuco-
hemia. Fez-se correnté, na litteratura medi- -
ca, a designagio de leucemia, sendo raros os
auctores que preferem o termo leucocythemia.
Somos, porem, pelo ultim), porque o suppo-
Mos mais preciso e exaclo.

Leucemia e leucohemia significam unica-
mente sangue branco. Mas, o sangue dos leu-
cocythemicos, ainda que grandemente modifi-
cado em sua cor, nio se revela totalmente
descorado.

Resalta, portanto, deante da etymologia,
o illogico das denominagdes.

Leucocythemia quer dizer sangue de cel-
lulas brancas, Comquanto sejam constantes no
~sangue as cellulas brancas (leucocytos), enten-
de-se que o pathologista quiz accentuar, com o
termo referido, um facto que, - embora commum,
toma, porem, no caso, caracter muito predo-
minante.

VIRCHOW, depois de ter dado nomes & mo-
lestia, creou para ella uma taxinomia sua. Di-



vidiu, entdo, as leucocythemias em duas vari-
edades, -que elle chamou leurcemiq, esplenica ou-
lienal e leucemia [ymphatica.

Distinguiam a primeira variedade os seguin-
tes symptomas: grande augmento de numero dos
leucocytos propriamente ditos, hypertrophia do .
bago e, frequentemente, do, figado. A segunda
variedade revelava-se pelo excesso de leucocy-
tos, predominando, porem, os lymphocytos, e
pela hypertrophia dos glanglios lymphaticos,

. sendo quaskinexistente a hypertrophia do figa-
.do ou a do baco.

Ainda aqui ndo consegue acceitagao o que
propoz VIRCHOW. Porque ndo & raro ver-se o
augmento de numero de leucocytos acompanha-
do de hypertrophia dos ganglios; como tam-
bem ndo ¢ infrequente notar-se a integridade dos
ganglios lymphaticos, mdo grado a existencia de
consideravel excesso de lymphocytos. Muita vez
se observa, sem que se verifique nenhum estado
leucocythemico, a hypertrophia de todos os
ganglios lymphaticos da economia.

Por vezes outras,notam-se symptomas com-
muns da leucocythemia, derivados de lesdes em
orgaos, ou em partes de orgaos, como: o intesti-
no, a medulla ossea, aretina, 0s rins, etc.,, sem

que se observe no sangue alteragao nenhuma.



Egualmente inacceitavel ¢ a classificacao de
LITTEN E PARMENTIER, em leucemia lienal e leu-
cemia myeloide, porque a esplenomegalia, que
seria 0 apanagio exclusivo da primeira, se torna
frequentissima na segunda.

Mas, a divisdo tornada classica, geral-
mente acceita. ¢ a de EHRLICH, que considera
duas especies de feucocythemia: a myelogenica-
e a lymphatica. Servio de criterio 4 sua classi-
ficagao a variedade: de leucocytos na qual se
faz o augmento numerico.

A leucocythemia myeiorremca melhor cha- .
mada myelocythemia, verifica-se quando, ao
lado de consideravel excesso de globulos
bfancos, ha tambem, em copia abundante, ele-
mentos da. medulla ossea, . myelocytos, que
normalmente faltam. Observam—sc, ademais,
na myelocythemia, cellulas gigantes de nucleo
unico, micro-leucocytos, leuconytos em caxlocy—
nese e erythrocytos nucleados.

A leucocythemia lymphatica, mais bem de-"
nominada lymphocythentia, tem como caracte=
ristica principal a presenca, no sangue, de
lymphocytos em grande nuimero.

Cada uma das especies de leucocythemia
pode se apresentar tanto sob a forma aguda
como sob a chronica.

]



Nao se justifica o considerar-se sempre de
origem |§mphatica a leucocythemia aguda,
ainda que muito valham os nomes de EBSTEIN,
FRANKEL, GILBERT e WEIL, porque ¢ pheno-
meno commum, em muitos casos daquella for-
ma leucocythemica, a proliferacao extraodina-

ria de myelocytos no sangue. #

A. RicALDONI, professor da Faculdade de
Medicina de Montividéo, estudando, como as
leucocythemias, tambem doengas outras que
dellas se approximam, calca a sua classificagdo
dos «estados leucemicos e para-leucemicos»
sobre as hyperplasias do apparelho e dos
orgaos hematopoeticos. Por isso, faremcs, em
torno destas, consideragdes opportunas ainda
que sutcintas.

As hyperplasias,divide-as aquelle douto pro-
fessor em fypicas e atypicas. Nas primeiras, 0
processo hyperplasico inicia-se ou em cellulas ja
differenciadas, ou naquellas quec estdao prestes
a se differenciar, mas que mantém sempre mais
ou menos integro o seu typo primitivo.
Nas ultimas, o processo hyperplasico comeca,
ao contrario, em_cellulas. ndo differenciadas e
que se afastam manifestamente do seu typo
primitivo. '

As hyperplasias typicas, que constituem

#



antes uma reac¢ao do tecido que do orgao,
sempre se caracterizam pela _ systematizacao.
Esta pode ser umas vezes absoluta ‘e outras
relativa, mas existe sempre. Das atypicas, al-
gumas sao systematizadas e outras ndo systima-
tizadas, sendo, porem, mais frequente notar-
se a segunda modalidade.

As hyperplasias typicas de systematiza-
¢do absolita, que se apresentam sempre dif-
fusas, attingem ora o tecido myeloide, ora o
tecido lympbhatico, e, 4s vezes, os dois tecidos
concumitantemente, occasionado, conforme a
nomenelatura de NAGELI, a myelose, a lympha-
denose e a myelolymphadenose.

Na myelose, a hyperplasia se faz, fre-
quentemente, para o lado dos elementos bran-
cos do sangue’ na serie leucoblastica, consti-
tuindo a myelose branca -ou leucocytaria. Mas
de outras vezes, o que ha é a hyperplasia
dos elementos vermelhos, produzindo a myelose
vermelha, ou erythrocytaria, ou ainda molestia
VAQUEZ—OSLER. Pode-se tambem observar a
hyperplasia de uma e outra variedade de ele-
mentos cellulares, o que occorre na myelose
tofal ou erythroleucocytaria, ecgualmente cha-
mada molestia de BLUMENTHAL.

A myolose branca ou leucocytaria pode



se apresentar assim sob a forma aguda como
sob a forma chronica. '

Nesta, as cellulas que se hyperplasiam
percorrem todos os degrdns da differencia¢do
especifica e da evolucdo ontogenica. E como
durante o seu decurso surgem no sangue e
nos orgaos hematopoeticos leucocytos granu-
losos, a forma chronica da myelose branca &
denominada ainda granulocytica. A forma agu-
da distingue-se pela circunstancia d2 niy pas-
sarem por todas as gradagdes da differencia-
¢do especifica as cellulas hyperplasiadas. E’
tambem conhecida por myelose lymphoidocyto-
leucoblastica, porque os elementos que pre-
dominam na hyperplasia sao o3 lymphoidocytos
e 03 leucoblastos. Nesta forma aguda obser-
vam-se, 4s vezes, nos orgios doentes, no-
dulos de coloragdao verde, que évolvem como
se foram tumores, constituindo o que KING
designou com o nome de chloroma. E assim,
consoante exista ou nao chloroma, a forma
aguda poderd ser chloromatosa ¢ nao chio-
romatosa.

As duas variedades de myelose branca, quer
a aguda, quer a chronica, poderdo ser leucemicas,
sub-leucemicas e aleucemicas, conforme os ele-
mentos hyperplasiados passem para o sangue em



quota excessiva, em péquena quota, ou deixem
de passar, neste ultimo caso, entao, ficando oc-
culto o estado leucocythemico.

Sdo, portanto, as myeloses brancas que ori-
ginam o0s estados myelocythemicos, a respeito
dos quaes'volyeremos, terminado que seja este
esbogo geral das hyperplasias dos orgdos he-
matopoeticds.

Proseguindo no estudo. das hyperplasias
typicas de systematizagdo absoluta, encontramos
einda a lymphadenose e a myelolymphadenose,
que se distinguem, como jd ficou mencionado, a
primeira pela hyperplasia do tecido lymphatico,
e a ultima pela hyperplasia do tecido lymphatico
e do myeloide simultaneamente,

A myelolymphadenose constitue talvez a
leucocythemia mista.

A lymphadenose pode, tambem como a
myelose, apresentar quer uma fei¢o aguda, quer
uma feicao chronica.

A lymphadenose aguda, ainda como a mye-
lose desse genero, pode ser chloromatosa e ndo
chloromatosa. E tanto a aguda como a chronica
podem tomar aspecto leucemico, sub-leucemico e
aleucemico.

Convem referido que a Iymphadenose
chronica é tambem chamada lymphocylica, em-



quanto a aguda € ainda conhecida por lympho-
blastica. |

Como representante unico das hyperplasias
typicas de systematizacdo relativa existe a mye-
lomatose, que se assignala por uma hyperplasia
do tecido myeloide, s6 circumscripta 4 medulla
ossea, sem se propagar, a-ndo ser excepcional-
mente, aos outros orgaos hematopoeticos.

A myelomatose, tambem denominada maye-
loma, apresenta tantas variedades quantas as
cellulas myeloides que a constituem. Assim ha
myelomas lymphoidocyticas, leucoblasticos, niye-
locyticos, plasmocyticos, erythroblasticos e lym-
phocyticos. .

A myelomatose pode ser diffusa e em fdcos,
segundo se espalha. illimitadamente pela me-
dulla ossea, ou se limita exclusivamente a certos”
e determinados pontos, 4 feicao de tumores. E'
uma myelomatose diffusa a pseudo-leucemia me-
dullar de RUNEBERG e PINKUS, emquanto a do-
enca de KAHLER € uma myelomatose em focos.

Agora falemos das hyperplasias atypicas.

Ellas podem ser sysfematizadas e ndo sys-
tematizadas. No rol-das systematizadas estao,
apenas, as endotheliomatoses, que se manifestam
por uma hyperplasia endothelial ¢ t€m o seu typo

representativo na molestia de GAUCHER.
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As ndo systematizadas sdo aquellas que
NAEGELI unificou sob o titulo de pseudo-leucemias.
Comprehendem as lymphosarcomatoses e as
granulomatoses. As primeiras caracterizam-se
por <uma hyperplasia atypica lymphocitaria, de
textura adenoide, difficil de se distinguir, pela s6
consideragao histologica, da hyperplasia typica
(lymphadenia) dos estados leucemicos» .

Ellas se chamam solitarias quando se li-
mitam a um ganglio ou pequena quantidade del-
les, e multiplas quando attingem quase todos os
ganglios. Entre as primeiras estd o lymphosar-
coma de VIRCHOW, e, em 0 numero das ultimas
a molestia de KUNDRAT.

As granulomatoses sdo hyperplasias que pro-
Jduzem «lesoes inflammatorias lentas,—chama-
das granulomas por sua semelhanca com as
granulagdes ou mamillos carnosos das feridas,
—com certos caracteres evolutivos que as faz
parecer com as neoplasias: malignidade, tenden-

cia 4 extensdo e 4 multiplicacio dos focoss.

Apresentam-se sob tres variedades: gangtio-
nar ou lymphogranulomatose, esplenica e con-
Junctiva. A ganglionar, caracterizada pela tume-
faccdo de um ou de muitos ganglios de determi-
nada regido, possue tres typos: tuberculosa, Sy-
philitica e primitiva ou maligna, ou ainda" crypto-
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genetica. Esta forma, que é a mais frequente,
se encontra na doenca de HODGKIN e na adenia
de TROSSEAU. Na esplenica a hyperplasia man-
tem sob a sua jurisdic¢do os estados de anemia
esplenica, anemia pseudo-leucemica e molestia
de BANTI. Elles se distinguem entre si porque a
anemia esplenica ¢ quase sempre de origem
lymphatica, a anemia pseudo-leucemica de ori-
gem myeloide, e a molestia de BANTI «consiste
em granulomatose macrophagica do bago com

importante reaccao esclerosa».

Tanto a anemia esplenica como a pseudo-
leucemica se encontram na creanga e no adulto.
A pseudo-leucemica, quando attinge o adulto,
constitue a anemia esplenica myeloide de VAQUEZ

e AUBERTIN.

A granulomatose conjunctiva caracteriza-se
pela sua localizacdo no tecido peri-vascular. Pode
se dirigir ora para os tegumentos, produzindo a
mycose fungoide, ora para o tecido intersticial
das glandulas salivares e lacrimaes, motivando a
doenca de MIKULICZ,

Dos varios estados leucemicos e para-leu-
cemicos a que nos referimos na corrente des-
cripgdo, deter-nos-emos no capitulodas myeloses,
e destas preferindo as formas brancas ou Ieuco-
cytarias que marcam os estados myelocythemicos.



Terminando, e para accentuar a raridade da
molestia, mencionaremos os casos de myelocy-
themia observados no Brasil, dos quaes tivemos
noticias através das differentes publicagdes me-
dicas, que poderam soffrer a nossa detida in-
specgao.

Em 1905, o prof. AGENOR PORTO publico,
na «Revistade Medicina»,do Rio, em seu numero
de 25 de fevereiro, duas observagdes da doenca.

No mesmo anno, o prof. A. AUSTREGESILO
apresentou 4 Academia Nacional de Medicina,
na sessao de 31 de agosto, um caso de myelocy-
themia.

Em 18 de maiode 1909, 0 dr. DANIEL DE
ALMEIDA communicou 4 Sociedade de Medici-
na e Cirurgia, do Rio, uma sua observacio.

O dr. GARFIELD DE ALMEIDA, em 1910, pu-
blicou, na “Revista Megico-Cirurgica do Brasil”,
um caso por elle averiguado.

Em 1911, o prof. RUBIAO MEIRA, em
communicagao feita 4 Sociedade de Medicina
Cirurgia de Sdo Paulo, na sessio de 16 de- outu-
bro, refere uma observacdo de sua clinica.

Na sessdo de 7 de junho de 1916, o dr.
RAMIRO MAGALHAES leu 4 Associagio Medico-
Cirurgica, do Rio de Janeiro, uma communicagao
do dr. ANDRADE REIS, de S0 Jodo del-Rei, allu-
siva a um casc de myelocythemia.
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Na 'mesma 'sessdo, ' o dr. PAULO" DA SILVA
ARAUJO cita uma observaqﬁo daclinica do dr.
CESAR DA FONSECA.

Tambem o professor MIGUEL -COUTO veri-
ficou dois casos enr sua clinica, ‘referidos. pelo
prof. A. AUSTREGESILO, na ‘sua ‘recente OClinica
Medica.

O prof. MIGUEL PEREIRA allude, ‘em' sua
these de doutoramento, a/ um caso'deleucocythe-
mia da clinica particular do dr. 'FRANCISCO
FAJARDO.

O exame do sangue, porem, nao Treve-
lou a especie leucocythemica.

O dr. JoAQuIM CARVALHO, em these apre-
sentada 4 Faculdade de' Medicina do' Rio, em
1917, cita dois casos de myelocythemia, um dos
quaes pertericia ao servico ¢clinico do professor
ALOYSIO DE CASTRO.

Ha ainda os tres casosque serviram ds pes-
quizas etiologicas do, dr. EZEQUIEL DIAS, que
foram, respectivamente, doentes do professor A.
BALENA, de Bello Horisonte, professor MIGUEL
COUTO e dr.. BARBOSA ROMEU. /

No que concerne & Bahia, ‘as observagOes
de myelocythemia, pelo menos ao que pode-
mos averiguar, sao, até agora, em numero de
quatro.

O professor GARCEZ FROES, em 1913, veri-
f



By

ficou, em seu servigo clinico, no Hospital de San-
ta Izabel, um caso em uma doentinha de 13
annos. -

Pelo mesmo illustrado profzssor foi diagnos-
ticado um segundo caso, em doente da clinica do
dr. MAXIMO DE MENEZKS.

Os outros dois casos, que sdo os que for-
mam as nossas observacgdes, foram verificados
pelo professor CLEMENTINO FRAGA.

Pelo professor GONCALO MONIZ foi obser-
vado um caso de leucocythemia, mas da especie
ade lymphatica, em doente do servigo do pro-
fessor ALEXANDRE CERQUEIRA.

Talvez fossem verificadas ainda, aqui ou
fora daqui, observagdes outras de myelocythe-
mia, ds quaes s6 nio alludimos ou porque ti-
vessem ellas escapado ao nosso perlustrar pelas
publicagbes medicas, ou porque os interessados
nao as tivessem querido tornar publicas.

L\ RS




CAPITULO |1

Os agentes causaes da doenca. A
theoria infecciosa

<\ themia nada ha precisamente incontro-
na genese della.

A\l O que allude ds causas da myelocy-
N
Versn, ao menns por agora
O paludismo, a febre typhoide, a syphile e o
alcoolismo, que muita vez antecedem d& molestia,
sdo mencionados, a miude, como infuenciando
Os pezares, as privagdes, a gravidez repe-
tida e a ergasthenia sao egualmente invocados
como favoraveis a irrupgao\ da myelocythemia.
Merece referencia 4 parte o traumatismo,
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que para alguns tem papel capital, principalmen-
te quando actiia sobre o hypochondrio direito ou
o esquerdo, porgue occasiona perturbagdo evi-
dente no funccionamento dos orgaos hematopoe-
ticos. !

A’ vezes, o inicio da molestia parece rela-
cionar-se com uma lesdo local, um resfriamento,
umaosteomyelite seguida de amputagao, e até um
corrimento chronico do ouvido

A influencia da occupacdo, posi¢do social,
alimentagdo deficiente, falta de asseio, tem pe-
quena ou nenhuma significagao

A idade viril favorece sobremodo o desen-
volvimento da doenca. Tém-se observado, com-
tudo, casos em creangas de poucos annos e até
poucos méses, O homem parece que é mais facil-
mente attingido que a mulher. Dos 38 casos de
myelocytiiemia, observados por LAZARUS, 30
foram em pessoas entre 30 e 50 annos. Desses
doentes apenas 12 eram mulheres

A theoria da'origem infecciosa da molestia
€ a quetem mais devotadosproselytos e talvez
seja a mais provavel de'se firmar. Sio seus de-
fensores extremados, entre outros, LowiT, Ca-
LOT, OBRASTZOW, e EZEQUIEL DIAS.

LowIT, por suas pesquizas, tentou conven-
cer que a leucocythemia era uma doenga micro-
biana, possuindo o germe, que elle julgara ser um
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protozoario, duas variedades, uma para cada
especie de leucocythemia.

A variedade hemameba leucemie magna
produziria a myelocythemia e a variedade /ema-
meba leucemice parva seu vivax causaria a lym-
phocythemia. Mais tarde, porém, outros, entre 0s
quaes TURK, LITTEN e MICHAELIS, vieram affir-
mar que o supposto protozoario de LOWIT eram
granulacGes basophilas de mastzellen, tio encon-
tradicas no sangue dos leucocythemicos.

A observacao de CALOT é curiosa pela ve-
rificacdo do contagio. Refere elle que uma nutriz
adoecett de myelocythemia, morrendo em poucos
dias, depois de ter amammentado uma creanga
accomettida da molestia.

OBRASTSOW conta facto semelhante, mas
com um caso de lymphocythemia.

EZEQUIEL DIAS, medico patricio, director do
Instituto Oswaldo Cruz, de Bello Horizonte, estu-
dando o agente causal da leucocythemia, affirma
ser a mesma uma doenga microbiana, cujo ger-
me elle conseguit isolar

Pelo que nos dd noticia em dois artigos pu-
blicados no «BRASIL MEDICO», em 0S numeros,
respectivamente, de 16 de outubro e 9 de no-
vembrn de 1915, chegou 4 conclusdo de que o
responsavel pela molestia era um cogumelo, que
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elle provisoriamente denominou adenomyces
lecemiae.

Das suas experimentagdes,a primeira foi fei-
taem um doente da clinica do professor A. BA-
LENA, de Bello Horizonte, 0 qual exigindo alta
nao deixou que o operoso bacteriologista po-
desse completar os seus estudos.

Mas, ndo obstante, pode fazer inoculagdes
em animaes de laboratorio, de cujos resultados
nos dd conta nas linhas que se seguem:

«Notaramos, comtudo,'que 0S animaes ino-

culados (camondongos, ratos, cobayas,
e coelhos),quer com sangue venoso,
quer com producto da puncgido do ba-
¢o, morriam dentro de praso mais ou
menos longo,com o bago bastante cre-
scido e 0s ganglios lymphaticos ingur-
gitados. Inoculando a polpa esplenica
dos referidos animaes em outros da
mesma especie ou de especies diffe-
rentes, vimos reproduzirem-se as men-
cionadas lesdes. Mas, com muito mais
nitidez, a ponto de formarem lobulos
supplementares, ora numa das extre-
midades, ora na borda inferior do ba-
¢o. Alem disso havia signaes de se-
pticemia determinada por um germe
encontrado em todos as orgdos e no
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sangue. Este microbio, de polymor-
phismo notavzl, parecia ser um cogu-
melo s . .

No segundo doente, da clinica do professor
MIGUEL CoUTO, as pesquizas foram: mais com-
pletas, dando opportunidade a que EZEQUIEL
DIAS podesse descrever as diversas formas do
microbio encontrado. Inoculou soro em varios
animaes, notando, até a occasido em que publi-
cou 0 seu primeiro artigo, apenas a morte de uma
cobaya.Punccionando os ganglios sub-maxillares
do doente, que se achavam hypertrophiados, ve-
rificou «varias formas de um microbio».

E assim as descreve todas:

«Aqui, sdo cellulas redondas, com
membrana de duplo contorno e estru-
ctura j4 esbogada, tém, ds vezes, gem-
mulas. Nao sdao formasmuito communs,
mas bastante caracteristicas.

«Alli, elementos maiores que parecem
encapsulados, vagamente semelhantes
ds chamadas formas en navette, pro-
prias das lesdes esporotrichosicas. Sao
raras,

<Acold, formas ovoides bem defini-
das, pequenas, ora isoladas, ora em
reduzidos grupos, ora ao longo ou
nas proximidades de filamentos. Sao
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conidios, evidentemente, as cellulas
ovoides e os filamentos sao hy-
phas. Estas, em grdo de desenvolvi-

‘mento adeantado, sio extremamente

raras. Conseguimos ver uma com se-
ptos, com chlamydosporo intercalado,
mas 0s conidios como que desprendidos
pela violencia da punccdo; eram um
filamento tao longo que abrangia todo
0 campo do microscopio.

«Em torno de todas estas formas
variadas, havia ainda outras mal de-
finidas. Ferem, porem, a atten¢do do
observador uns elementos a que cha-
maremos bacilliformes, porque tém o
aspecto de um bacillo extravagante
que varia de dimensdes, de estructura,
de morphologia, etc. A’s vezes, sdo
singelos, delgados, curtos ou longos.
Qutras, tomam o feitio de cocco-bacil-
los;ha-os maiorese menores. Nos pon-
tos bem fixados e corados notam-se-
Ihes granulacBes, ou nas extremidades,
0 que ¢ mais commum, ou imperfeita-
mente dispersos (provavelmente “cor-
pusculos metachromaticos”, como 0s
deseriptos por Guillermond, nos le-

vedos).
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«Alguns desses pseudo-bacillos sdo
dichotomos; outros parecem ter um
diminuto esporio lateral; e assim por
deante, variando indescriptivelmente as
modalidades morphologicas. Constitu-
em os elementos predominantes nos
ganglios lesados; e tdo numerosos po-
dem apresentar-se que, ds vezes, se
passam diversos campos do micro-
scopio sem outras formas se nos de-
parem. Sao em summa,—com todas
as probalidades,—formas vegetativas;
talvez em\via de desenvolvimento;
talvez atrophiadass.

Proseguindo o illustre director do Instituto
Oswaldo Cruz nas suas experimentacdes em um
terceiro doente, do servico hospitalar do dr.
BARBOSA ROMEU, obteve resultados mais
comprobatorios da existencia do microbio.

Pela puncgao dos ganglios hypertrophiados
do doente (localizados na regido axillar direita
e inguino-crural esquerda) verificou “as mesmas
formas microbianas e os mesmos principaes
elementos existentes nos glanglios sub-maxil-
lares do caso n. 2. Accentiia, porém, a rari-
dade delles, o que julga ser regra geral, afigu-
rando-se-lhe excepgdo as preparagdes em que
sao abundantes. Allude a disposi¢ao quase sem-
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pre extracellular das formas microbianas, a sua
difficil fixagao e coloragao. Mas, ndo obstante,
pdde observar no contettdo dos ganglios lesados
formas varias de cogumelos semelhante ds jd
descriptas.

'Os animaes inoculados, ou com sangue ou
com lympha, morreram todos, tantos os referen-
tes ao 3' doente, como os relativos ao 2°; estes
ultimos verificados j4 depois da publicagao do
primeiro artigo de EZEQUIEL DiAs, por isso que
elle s6 pode menciond-los no segundo.

Com a semeadura .do material tirado de
animaes autopsiados (bago, pulimao, figado, san-
gue) obteve elle culturas typicas de cogumelos.

Finalmente, diz ter pesquizado, com exito,
no proprio sangue do doente, o microbio. E con-
ta: «Eim dois casos logramos observar no sangue
venoso, .colhido em condi¢does asepticas, algu-
mas formas,—ainda que raras,—semelhantes ds
dos ganglios dos mesmos doentes»,

Por isso remata com esta sentenca categori-
ca: «depois disto, deante dos resultados obtidos,
podemos affirmar,—jd agora com plena seguran-
¢a,—que a leucemia, pelo menos a leucemia mye-
logenica, € causada por um cogumelo que provi-
soriamente denominaremos «Adenomyces leuce-
nices. Pertence ao grupo nosographico das My-
coses, grupo esse cada vez mais relevante, cada
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Ao nosso ver, porem, EZEQUIEL DIAS con-
cluiu com certa precipitagao.

E’ pena que ndo tivesse repetido os seus
estudos experimentaes, talvez pela falta de op-
portunidade de casos clinicos, porque somente
tres observacdes, das quaes a primeira foi incom-
pleta, nao podem deixar motivos para tao segu-
ras conclusdes como as que elle formulou.

Demais, outros pesquizadores ndao vieram
ratificar as suas observagdes com a imparcialida-
de severa e o desprendimento tranquillo que nor-
team essas questoes, Porque parece ndo existir
em sciencia 0s communs egoistas tenazes que
deixam de confirmar crystallinas  verdades pela
80 razao de serem ellas alheias.

E assiin, ficamos ainda dentro do indeciso
da duvida, a respeito da etiologia da myelocy-
themia.

Mas, ndo estard longe o momento em que
trabalhos pertinazes de arduos investigadores se
coroem de resultados efficientes, verdadeiros e
INCONCUSSOS.

J& escrevendo o presenté capitulo, soube-
mos das experiencias de WICZKOWISKI, relativas
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4 etiologia das leucocythemias, relatadas, rapi-
damente, nos "Archivos das doencas do cora-
¢do, dosvasos e do sangue”, de Paris, no seu
numerode julho deste anno.
WICZOWISKI fez assuas pesquizas em um ho-
mem que depois de um traumatismo se tornara
lymphocythemico. Tinha os ganglios ingurgitados
e hypertrophia do figado e do bago. A cifra dos
leucocytos elevava-se a 590.000, dos quaes qua-
se todos eram lymphocythos. Havia ainda derra-
me pleural constituido por um liquido ligeiramen-
te turvo em que existiam lymphocytos.

Os animaes que serviram 4 inoculagdo foram
de preferencia gallinhas.

Nestas elle injectou sangue, exsudato pleu-
ritico e extracto ganglionar do doente.

E assim refere a noticia:

«O animal que recebeu o exsudato adoeceu:
0s leucocytos ‘tornaram-se mais numerosos e a
quantidade da hemoglobina diminuiu. Morta a
gallinha, deixou ver infiltracdes da medulla os-
sea, cellulas gigantes de nucleo volumoso co-
rando-se pouco.

Houve temefac¢do do figado e do bago.
Nao houve tuberculose nem outra molestia in-
fecciosa» .
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Pelo que se vé, esta observagao ndo aclara
ainda o ponto capital do assumpto. E’ porem, no-
vo caminho aberto para aquelles que procuram
s6 na theoria infecciosa a explicagao das leuco-
cythemias.




D e Y u¥ —— ¥ ]
e il el o el i el e et et e el i,

— ) Y, v
() (&) (&)
e e e Y

CAPITULO Il

A revelagido da doenca.
Os symptomas e as lesdes;

#lh 08 symptomas da myelocythemia: as»
[/ signalaremos, antes  do mais e por-
que tém primordial valor, as alteragdes notadas
no sangue dos doentes. Ellas s@io taes e tantas:
que levaram BARD 4 convicgao de que a leuco-
cythemia, de qualquer especie, «era 0 cancer do
sangue, do mesmo modo que o epithelioma é o
cancer da pelles .
Comegando por considerar a cor do liquide
sanguineo, em que pese a affirmativa de VIR-
CHOW, cremos com GILBERT, WEIL e LAZARUS
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que, ainda em casos graveés da doenca, € ex-
cepcional observar-sz o sangue branco. Esta ex-
pressao, no pensar de LAZARUS, deve se referir
antes ao sangue depois da morte do que dquel-
le que circula durante a vida.

E esse mesmo auctor, em reforco da -sua
opinido, allude a um caso em que o proprio VIR-
CHOw, sobre dizer que o sangue branco s6 foi
observado posf-mortfem, confessa ainda que uma
epistaxe, occorrida pouco antes do exito lethal,
dera sangue de coloragao normal.

O que se verifica, entretanto, no sangue
myelocythemico ¢ um descoramento, certamente
derivado da grande abundancia de leucocytos.
O matiz vermelho forte, evidente no sangue nor-
mal, ahi muito se atenfia. A cor do sangue lem-
bra, entdo, a da borra do vinho, ou revela um
matiz violaceo.

Mas, nunca o descoramento é de {al inten-
sidade que possa dar ao sangue esse aspecto
branco tiao insistentemente referido por VIR-
CHOw.

Nao ¢, portanto, a modificacdo da cor do
sangue o que na myelocythemia mais impres-
siona. O que mais chama a attengio de quem
examina o sangue de um myelocythemico € a
excessivo dos globulos brancos.

O numero destes, que normalmente se cinge
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a4 media de 8.000 por millimetro cubico, vae
naquelle caso pathologico, ordinariamente de
200.000 a 400.000. Vezes outras, que sio ra-
ras no emtanto, pode attingir 1.000,000.

A observac¢do de myelocythemia em que se
verificou maior quantidade de leucocytos foi,
segundo a referencia de GILBERT e WEIL, a de
SCHUPFER, que contou 1.600.000 por millimetro
cubico.

Descriminemos as modificagoes observa-
das nas differentes variedades de globulos bran-
cos e nos demais elementos do sangue. '

Os polynucleares neutrophilos revelam um
augmento numerico absoluto, mas tém o seu va-
lor percentual diminuido. Porque, ndo obstante
haver copioso numero de polynucleares neutro-
philos, a quantidade total de leucocytos é tao
desproporcionadamente augmentada que a per-
centagem daquelles, calculada em relagao 4 nor-
mal, € sempre inferior.

Os polynucleares eosinophilos crescem em
quantidade de modo absoluto, nédo sendo raro,
comtudo, notar-se tambem um augmento relati-
vo. A media normal delles, na formula de EZzE-
QUIEL DiaS, é de 3,48 ‘1. e na de OSWALDO BAR-
BOSA 3,35 1. . _

Mas, vimos citagdes de casos em que a sua
propor¢ao se elevaa 13 ‘I. e 15°l. Das nossas



observacdes, a primeira deu, no maximo, 4,8 1. e
a segunda 8 °l. de polynucleares eosinophilos.

Os polynucleares basophilos tém o seu nu-
mero augmentado absoluta e relativamente. No
sangue normal elles sdo encontrados nas pro-
porgoes de 0,04 ‘I. (EzEQUIELDIAS) e 0,08°1.—
(OSWALDO BARBOSA).

Nos casos de myelocythemia, poremn, se as-
signala uma percentagem de 2, 4,6, 8, 10 e ds
vezes mais.

LAZARUS refere um caso em que verificou
47 °1. de mastzellen.

Os lymphocytos soffrem tambem grande
augmento numerico absoluto, mas o seu valor
percentual se mostra diminuido.

Os grandes mononucleares apresentam,com-
mumente, accrescimo quantitativo absoluto; mas,
por vezes, podem té-lo tambem relativo. A sua
media normal é,conforme EZEQUIEL DIAS, 5, 69°1.
e, segundo OSWALDO BARBOSA, 3,83 . .

LAZARUS menciona observagdes de mye-
locythemia em que a cifra desses leucocytos se
elevavaa 7 °1.,8 ‘1. e até 11 'l.. GILBERT e WEIL
dizem que a propor¢do delles pode attingir 40 ‘.
e 60 °l, noscasos de leucocythemia mista, na
qual ha proliferacao simultanea do tecido lym-
phatico. e do myeloide.

Das variedades de leucocytos que na mye-



locythemia existem, uma ha, e abundante, que
falta no sangue normal, Sdo os myelocytos, cel-
lulas que proliferam na medulla ossea e que 86
passam para o sangue circulante quando se ma-
nifesta accentuada reacgao do tecido myeloide.

Ha tres especies de myelocytos: neutrophi-
los, eosinophilos e basophilos.

Sao 0s primeiros os encontrados em maior’
copia durante a doenga. Chamam-se tambem cel-
lulas mononucleares de granulacoes neutrophilas.
B0 leucocytos de dimensdes augmentadas (16
a 20 micros), de nucleo volumoso, quase sem-
pre central, circumscripto régularmente pelo pro-
toplasma e que se cora fracamente. Ndo se con-
fundem com os grandes mononucleares porque
tém em seu protoplasma abundantes granula-
¢bes neutrophilas que nao existem naquelles.

Alem desses, cujas dimensdes damos, ha
outros myelocytos neutrophilos que constituem
dois typos 4 parte. Uns sdo maiores que os pre-
cedentes, medem 20 a 25 micros, t€tm o nucleo
pallido, arredondado, grande, tomando quase
todo o protoplasma, que € pobre em granula-
¢oes. Os outros, menores, lembrando lymphocy-
tos, sdo pouco maiores do que os erythrocytos,
tém o nucleo corado e o protoplasma tambem
com poucas granulagdes. Sao elles que consti-
tuem os pseudo-lymphocytos de ERHILICH.



Os myelocytos eosinophilos apparecem em
menor quota que os neufrophilos, tendo destes
as mesmas variacOes de tamanho e aspecto.
Os de grandes dimensGes, as formas gigantes,
$40, porem, excepcionaes.

Os myelocytos basophilos sdo formas menos
encontradicas e por vezes raras.

De referencia aos globulos vermelhos dire-
mos que € manifesta a hypoerythrocytose. Os
myelocythemicos tém anemia, fraca de comego,
que, porem, recrudesce com o evolver da
doenca.

O numero de Hemacias, na media de EZzE-
QUIEL DIAS: 5.542.000 ¢ na de OSWALDO BAR-
BOSA: 6.746.000, desce entdo a 4 milhdes, 3
milhdes e 2 milhdes. S6 raramente, entretanto,
cde aum milhao.

Das duas observagdes aqui publicadas, em
capitulo adeante, a primeira se refere a uma
doente, na qual se fizeram 4 exames hematime-
tricos, que revelaram os resultados’ seguintes:

No 1-exame. .. ....3.784.600 erythrocytos
OIS 216855000 »

NO'S Rl ek 29452100 » '
No4 « .......3.425500 »

Na doente da segunda observacio somente
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se pode fazer um exame hematimetrico, que de-
nunciou a presenga de 2.800.000 hemacias por
millimetro cubico. _
Havendo na myelocythemia, como se vé,
de um lado hyperleucocytose e do outro hypo-
erythrocytose, a relacao globular serd grande-
mente alterada. Em vez de se contar um
leucocyto para 804 hemacias (OSWALDO

BARBOSA), observa-se a relagao de 1:200, 1:100,
1.50, 1:10, 1:5, e, em casos rarissimos, até
I:2el 1%

"~ E’ curiosa a observagdo de VON HAYEK,
citada por LAZARUS, que notou, no breve lapso
de um dia, sensibilissima alteracdo da relagao
globular:

Hemacias—Leucocytos—Rel. glob.
A’s 10h.A.m.2.525.000—122.500 —1:20,6

Hemacias—Leucocytos—Rel. glob.
A’s 4 h.P.m.2.305.000—235.000 —1:9,7

N&o sdo raros, na myelocythemia, os ery-
throcytos nucleados, que da medulla ossea emi-
gram para o sangue. A proporgao delles é de
21, no sangue dos doentes. As formas obser-
vadas sdo geralmente normoblastos, microblas-
tos e megaloblastos, os primeiros, porem, em
maior numero.
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Verifica-se ainda, no tocante 4s modifica-
¢Oes dos erythrocytos, anisocytose, pecilocytose,
' chromatophilia e hemacias granulosas e baso-
philas.

A percentagem de hemoglobina é sempre
um pouco abaixo da normal.

Por isso, o valor- globular, na myelocythe-
mia, diminue geralmente.

Os hematoblastos parecem pouco modifi-
cados: HAYEM achou-os hypertrophiados, em-

quanto LEVADITI 0s encontrou augmentados de
numero.

No sangue dos myelocythemicos apparecem,
frequentemente, crystaes de CHARCOT-LEYDEN,
normalmente existentes na medulla ossea. NEU-
MANN foi o primeiro que tal observou.

A respeito da coagulagdo do sangue affir-
mam alguns auctores, entre 0os quaes VON LIM-
BECK, RYWOSCH E BERGGRUN, que ha retarda-
mento. Mas, outros, e entre - elles SAMSON-HIM-
MELSTJERNA, dizem que a coagulacio se faz
normalmente.

WEIL E GILBERT mencionam que 0 sangue
tirado da veia de um doente pode coagular em

maior espago de tempo do que o sangue
normal.

O tempo gasto na coagulagdo do sangue,
na doente da nossa primeira observacao, foi 1
minuto e 55 segundos.



- A coagulagdo fez-se quase dentro dos limi-
tes da media normal para mulheres, que foi aqui
verificada por OSWALDO ‘BARBOSA ser de 2 mi-
nutos e 8 segundos.

Agora estudemos o0s symptomas que. se re-
velam nos differentes orgaos e apparelhos.

E’ 0 bago 0 orgao que para logo chama a
attencao do clinico' em virtude da hypertrophia
frequentemente verificada tanto 4 percussao como
até 4 propria apalpacdo. A sua extremidade in-
ferior chega, ds vezes, até a fossa illiaca e o
seu bordo interno, cortante, apresentando duas
ou mais chanfraduras, attinge o umbigo e além
delle, invadindo a linha media. O orgéo constitue,
entdo, uma volumosa massa que occupa a me-
tade esquerda do abdome e se dirige obliqua-

mente de cima para baixo, no sentido da fossa
illiaca esquerda.

Comgquanto frequentissima, a hypertrophia
do bago pode ndo existir em alguns casos. A esse
respeito LITTEN allude a um doente no qual se
notava apenas pequeno augmento do orgao. A
consistencia deste, durante a doenga, € geralmen-
te dura. SO raramente o bago se mostra molle e
depressivel. EHRLICH cita um caso da doenga em
que o orgao em varios pontos era diffluente.

Ouvem-se em varias zonas do bago, e por

vezes em toda a stia extensdo, estertores seccos,
correspondendo 4 respiragao.



A hypertrophia dos ganglios lymphat:cos
nao tem a frequencia da do baco.

Na myelocythemia, os ganglios que augmen-
tam de volume sdo de preferencia os da regiao
axillar e os da inguinal, em vez de serem 0s
do pescoco, o que, porém, é commum na lym-
phocythemia.

A hypertrophla dos ganglios mediastinicos
e mesentericos, que 4s vezes se verifica, pode
produzir graves symptomas de compressao na
trachéa, nos bronchios, recurrentes e vasos do
abdome, que se revelam pela dyspnéa e pela
ascite.

Segundo” F. A. HOFFMANN, a paralysia do
recurrente foi observada, em virtude da pressao.

E comforme LAACHE, a infiltracao leucocy-
themica do larynge produz estenose e até, por
compressdo do esophago, dysphagia”.

Observa-se tambem, algumas vezes, hyper-
trophia dos folliculos da lingua, das amygda-
las e das glandulas salivares.

A hypertrophia do figado, que por vezes se
manifesta, ndo €, porem, phenomeno tao com-
mum como a esplenomegalia. Ella é uniforme e
attinge egualmente todos os lobos. Revela-se 4
apalpa¢do e 4 percussdo. O orgdo tem, entdo,
a sua superficie lisa e uma consistencia solida.

No dominio do apparelho circulativo. os



symptomas que apparecem s$a0o 0S constantes
nas differentes anemias: sOpros anemicos no
coracao e nos vasos, irritabilidade do coragio,
hydropericardio, murmurios hematicos, etc..

Nota-se ainda, causada pela grande disten-
sdo do abdome, hyperhemia das veias abdomi-
naes.

Os edemas dos membros inferiores surgem,
no periodo ultimo da doenga.

O principal symptoma que o apparelho respi-
ratorio denuncia € a dyspnéa, motivada pela com-
pressao dos pulmdes e dos bronchios, compres-
sa0 que por seuturno se exerce 4s custas da hy-
pertrophia do bago e dos ganglios.

Manifestam-se tambem pleurites hemorrha-
gicas e serosas, estas resultantes de fortes
estases e aquellas de uma diathese geral hemor-
rhagica.

As perturbagﬁes circolatorias podem, en-
travando as secrecgdes bronchicas, occasionar
uma bronchite rebelde. HOFFMANN affirma ter
encontrado no escarro de varios myelocythe-
micos uma grande quantidade de cellulas eosino-

. philas,

As alteragdes para o lado do apparelho di-
gestivo revelam-se na anorexia, nauseas, ertcta-
goes e, ds vezes, vomitos frequentes. Em conse-
quencia da hy pertrophia do bago, 0s doentes de-



-nunciam sempre sensagdo de plenitude do esto-
mago. Symptoma frequente é a diarrhéa, que
algumas vezes ¢ fraca e passageira, mas, de
outras, tao forte e rebelde que produz, no doente,
um rapido enfraquecimento.

Ha tambem constipagio e séde.

Merecem referidas as ulceragdes gastro-in-
testinaes vistas por muitos auctores, entre os
quaes SAUNDBY, que as verificou em dois
€asos. .

A pelle dos myelocythemicos apresenta 10-
dulos indolores, constituidos pela infiltracdo de
leucocytos. E’ secca, brilhante, pallida, mos-
trando certa predisposi¢io ao exanthema, ery-
thema, 4 acne, furunculose, urticaria e, ao fim da
doenca, ds hemorrhagias. .

As alteragdes do systema nervoso apre-
sentam-se, ainda que nio tanto como n4 lym-
phocythemia. O mais das vezes, 0s doentes se
queixam de vertigens e cephalalgia.

Como nas anemias graves, as perturbacdes
da vista manifestam-se, A observacao de STIKER
affirma-o plenamente. Conta elle que observoy
€M um caso de myelocythemia «turvacio do hi-
mor vitreo, grande extravazamento de sangue,
hypertrophia e turvagio da papilla e extenso
descolamento da retina em um dos olhoss .

Nota-se, 4s vezes, estreitamento do campo



visual; mas a cegueire, s& mui raramente ap-
parece.

O exame do fundo do olho pode denunciar
a existencia da retinite leucocythemica de LEI-
BREICH. %

Os disturbios no apparelho da audicio sio
menos frequentes. Observam-se, comtudo, ruidos
subjectivos, perturbagdes na audicdo e, 4s vezes,
completa surdez de ambos os ouvidos. Em varios
‘doentes ha hyperhemia e hemorrhagia do tym-
pano e do meato externo. _

No que respeita aos orgdos sexuaes, &
commum o priapismo, segundo assignalou STI-
CKER. No periodo cachetico da doenca ha ge-
ralmente perda de potencia. As regras desappa-
recem, ainda antes desse -periodo, nos casos
adeantados de myelocythemia. Sem embargo,
referem-se casos de_mulheres, que, imdo grado
Seérem presas da molestia desde algum tempo,
poderam, entretanto, conceber e dar 4 luz nor-
malmente.

No decurso sempre longo da doenca, o te-
cido gorduroso subcutaneo  diminue sensivel-
mente. Assim, a apalpagdo da face externa e do
bordo* chanfrado do bago pratica-se mais facil-
mente, em consequencia’ da pobreza daquelle

tecido, que notavel se manifesta nas paredes
abdominaes.



Nos ultimos periodos se manifestam inten-
samente os symptomas da anemia grave, repre-
sentados no pallor da pelle e das mucosas e na
hyperleucocytose. Mas, casos se consignam de
doentes que, tendo myelocythemia durante muitos
meses, ndo apresentam signaes pronunciados de
anemia.

As hemorrhagias observam-se amiudadas
vezes, durando semanas e meses, como acontece
com as epistaxes.

Véem-se tambem pleurites hemorrhagicas e
hemorrhagias vesicaes, retinianas e labyrinthicas,
estas duas occasionando a amaurose e a surdez.
Nio sdo raras as hemorrhagias das gengivas, da
pelle, das membranas serosas e dos orgaos pa-
renchymatosos, como ainda se podem observar
metrorrhagias, hematemeses, meleena e hemor-
rhagias cerebraes.

Geralmente sdo tidas Como causadas pela
obstrucgdo dos vasos pelos leucocytos. Para
COLLET, porem, as alterag0es do sangie e das
paredes vasculares parece terem influencia no-
tavel na producgao dessas hemorrhagias.

Thromboses® varias sao tambem notadas,
principalmente nos COrpos cavernosos e na veia
crural, motivando o priapismo. Ha, por vezes,
thrombose cardiaca.

As thromboses dos leucocythemicos, pelo



que affirmam MENETRIER € AUBERTIN, n3o sio
produzidas como as -demais thromboses, mas
por um coagulo primitivamente leucocytario e
nao fibrinoso. :

Os symptomas subjectivos revelam-se pela
pontada do lado, por palpitagdes do coragao,
respiragdes curtas, anorexia, dor e amolleci-
mento dos ossos, sobretudo do e8terno e dos
outros 0ssos longos.

Atemperatura é sempre muito irregular.
Doentes ha que ndoapresentam o merior grdo
de febre até o fim da doenca, que geralmente é a
morte. Qutros denunciam elevagio thermica va-
riavel, por longo tempo. E, finalmente, outros
passam muito tempo com a temperatura normal,
para serem accomettidos, depois, de uma febre
alta de typo remittente, durante longas semanas.

A alta da temperatura raramente attinge
40°.;caso em que se acompanha, geralmente, de
frio.

O typo da febre ¢ 0 mais da vezes rigorosa-
mente remittente, como no paludismo.

Na urina dos doentes, assignala-se, fre-
quentemente, a presenca da albumina. O acido
phosphorico ¢ augmentado de quantidade e o
acido urico sempre se revela em cifra muito

grande (4 a 5 grammas, nas 24 horas). Ha por-
tanto franca uricemia.



Os compostos xanthicos mostram-se aug-
mentados de 3 a 10 vezes da quantidade normal
(2 centigrammas).

Ha diminuigdo da uréa e, commumente, nao
se observa glycosuria.

NOORDEN conta que viu um caso myelocy-
themia em que houve, na urina, revelagao pas-
sageira de acigo acetico.

Passemos agora ds referencias anatomo-
pathologicos da doenga.

Pelo exame microscopico se vé que ha ac-
centuadissima anemia geral, ao mesmo passo
que se. encontram em varios orgaos hemorrha-
gias mais ou menos intensas. A medulla espi-
nhal e o cerebro sdo orgdos que parece de-
notarem predileccao pelas hemorrhagias.

A retina, comquanto seja o logar em que
frequentemente sdo ellas encontradas, mostra-se
quase em bom estado.

O sangue tem aspecto muito 1nte1essante
A descripcio que delle faz VIRCHOwW na 1%
observacio da doenga vale transcripta do livro
de NOTHNAGEL—Diseases of the blood--ou de
a fomos encontrar:

«The heart was filled to. distention
with large greenish-yellow clots loose-
ly attached to each other which broke
up under the touch, were not adherent
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.

to the walls, and appeared like harden-
ed pus. Similar coagula were found
in the aorta,the large arteries and veins
and the veins of the lower extremities.
Thin-walled veins looked exactly li-
ke cenals filled with pus. The surface
of the heart and cerebral membranes,
the veins of which were markedly dis-
tended by their pus-like contents, see-
med to be covered with solid yellow-
ish-white cords. The contents were
face in the vessels and the walls were
in no way altered».

Os crystaes de CHACOT—LEYDEN encon-
tram-se no sangue e, conforme verificou NEU-
MANN, somente nos casos de myelocythemia.

A medulla ossea revela alteracdes que até
d vista desarmada se podem notar. Ella se
apresenta com o aspecto de pus amarellado, mas,
exposta ao ar envermelhece.

Isso, porem, se nao verifica na medulla de
todos o0s 0ssos e sim de preferencia na do es-
terno e dos ossos longos. Ha comtudo a ob-
servacdo de MOSLER, que notou aquellas altera-
¢oes na medula de todos os 0ssoslongos do
esqueleto. :

O bago apresenta-se 4s necroscopias, no
mais das vezes, enormemente augmentado de vo-
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[ume. Seu peso, entdo ¢ de 8 a 10-kilogrammas,
emquanto o orgao normal pesa 180 a 200 gram-
mas. A capsula esplenica é espessa e, em muitos
pontos, adherente aos orgdos visinhos.

Nos casos de myelocythemia de breve dura-
¢do, encontra-se o orgdo cheio de liquido san-
guineo, 0 que, entretanto, se ndo observa nos ca-
sos de marcha chronica.

Em cértes, deixa ver os corpusculos
de Malpighi, sobresaindo em fundo vermelho,
embranquecidos e augmentados de volume, o
qual pode attingir o de uma lentilha, -

Ha formagao de tecido myeloide novo, es-
clerose das arterias glomerulares e atrophia
dos glomerulos.

Vé-se,algumas vezes, hepatomegalia

Os vasos capillares do figado mostram-se
tumefeitos por um sangue em que os leucocytos
~ regorgitam.

Nos rins ha deposito de acido urico.

As alteragdes da mucosa intestinal sao fre-
duentes. Ha lesoes nos folliculos fechados e nas
placas de PEYER.

Posto jd nos referissimos, pouco ha, pelas
palavras de VIRCHOW, ao aspecto e s modifica-
¢Oes do sangue myelocythemico; ajuntaremos a
esse respeito ainda mais.

Destibrinado e permanecendo em um vaso
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durante a\[);jum tempo, 0 sangue deixa ver tres
camadas: fuma inferior,, de globulos brancos;
outra intérmedia, de leucocytos; e uma superior,
de sOraT

A’ analyse chimica denuncia a existencia de
glutina, hypoxanthina, leucina e tyrosina. DIEU-
LAFOY suggere a possibilidade de serem de tyro-
sina, ou de substancia della muito approximada,
os crystaes que CHARCOT e LEYDEN verificaram
no sangue myelocythemico, principalmente post-
mortem.

Nao ha degeneracao dos leucocytos, como se
‘pensara outrora. Véem-se cellulas em mytose e
caryocinese. Estas ultimas sao raras, mas, por
constituirem um modo excepcional de multiplica-
¢ao dos globulos brancos,servem para distinguir
a molestia. .

Observam-se, entretanto, pelo exame histo-
logico, modificagdes em o nucleo, no proto-
plasma e nas granulacoes dos leucocytos.

GILBERT notou, antes dos mais, que, na
leucocythemia de qualquer especie, os globulos
brancos do sangue possuem movimentos ame-
boides, que mais claro se manifestam nos po-
lynucleares do que nos myelocytos.

Do desvio que do normal soffrem as he-
macias jd nos occupamos, quando falamos dos
symptomas.



s
_46 /
!

Nao € inopportuno referimos aqui as - alte-
ragoes physiologicas das cellulas leu\qocytarias.

ACHARD e FEUILLE e ACHARD e FOIX, de-
pois de estudos acurados, certificaram-se- de que
os myelocytos da myelocythemia, do mesmo
modo que os lymphocytos na lymphocythemia,
tem o seu poder phagocytario muito diminuido.
E havendo decrescimo numerico dos polynuclea-
res, 0S quaes sempre mantém a sua actividade
normal, a phagocytose nos myelocythemicos se
mostra muito reduzida.



CAPITULO 1V

~

e

A determinacdo da doenca. A sua evo-
lucdo e o seu prognostico.
Tratamento

.REC]SAR a natureza da doenga nao
Tie cousa simples, trivial e facil. E, se o
auxilio do microscopio falta e os symptomas
clinicos se nao revelam claros, nao saberd muita
vez o medico como sair das incertezas contin-
gentes.

E’ facto inconteste que dos meios de diag-
nostico da myelocythemia nenhum vale mais do
que 0 exame microscopico.

Sem elle pode-se quando muito diagnosti-
car a leucocythemia, mas, a especie desta s6 com
a ajuda do micyoscopio se poderd evidenciar.
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SABRAZES tem como seguro meio de dia-
gnostico precoce da leucocythemia o seu processo,
que consiste no seguinte: Em um tubo de ensaio
contendo 20 gottas de agua distillada, se deixa
cair uma gotta de sangue. Nos casos normaes
as hemacias se dissolvem momentaneamente,
dando ao liquido um colorido roseo transparente.
Mas, se houver leucmyrhemza 0 l:quldo turva-se
e mostra-se opalescente,

No corrente anno, o professor GARCEZ
FROES apresentou 4 Sociedade Medica dos Hos-
pitaes da Bahia «um novo meio facil e expedito
de suspeitar da existencia da leucemia» .

Por uma gentileza daquelle operoso pro-
fessor podemos dar aqui o resumo do seu pro-
cesso:

«Consiste em fazer laminas espessas,
espalhando 4 ou5 gottas de sangue e
deixando seccar; cora-se entdo com a
solugao de azul de. methyleno acida
durante 5 minvtos e lava-se cuidadosa-
mente em agua dormente,
<0 sangue commum apresenta-se com
0 aspecto ligeirameute acinzentado ou
esverdinhado, ao passo que o sangue
leucemico adquire uma cor azul bem

manifesta, que- chama para logo a at-
tencdo do medico.
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«Qual a razdo de ser de tal colorido?
«Sabido que o0 azul de methyleno da
solucao de Gasis cora o nucleo dos
leucocytos, ao tempo em que o acido
chlorhydrico dissolve a hemoglobina
das hemacias, € logico que o azul
serd tanto mais pronunciado quanto
maior a quantidade de leucocytos exis-
tentes no sangue examinado. Foi nessa
nocao theorica que nos firmamos, ob-
tendo pleno exito nas verificagdes pra-
ticas que serviram de base & nossa
commnnicagao & Sociedade Medica dos
Hospitaes da Bahia, no corrente anno
de 1918. -
«Nao pretendemos porém dispensar o
exame microscopico,indispensavel para
confirmar a suspeita, como ainda para
distinguir a forma myelogenica da
lymphatica» .

E’ esta a formula do azul de methylenio de

GAsis, usada pelo professor FROES:

Azul de methylenio....... 1 gramma
Acido chlorhydrico, . .. ... .. meioc.c.
AlGool:a 0% ' w shies it L s 10 c. c.

Agua distillada . ........... 90 c. c.
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Esses processos, de facto, nos levam a uma
suspeita, quase sempre provavel, de leucocy-
themia, attentando-se que em nenhuma outra
doenga a cifra leucocytaria chega 4s enormes
proporc¢des que attinge naquella.

Mas, a respeito da especie leucocythemica
nada nos revelam. Para isso nio podemos dis-
pensar 0 exame microscopico, como affirma o
professor FROES. Comtudo, nao se deverd escon-
der que € grande e valioso o auxilio que elles
nos trazem, esclarecendo o genero da doenga.

Assim, s6 se firmard o diagnostico da mye-
locythemia quando 0 exame microscopico de-
nunciar, no sangue, a presenca abundante de
myelocytos, particularmente da  variedade
neutrophila.

No que respeita ao diagnostico differencial,
sd0 ainda as altera¢des observadas no sangue
que melhor podem estabelecé-lo. Porque, fre-
quentememte, os phenomenos de ordem pura-
mente clinica nao bastam por si sés. E ellas,
entao, € que virdo - distinguir a myelocythemia de
outras doencas, principalmente daquellas em
que a esplenomegalia apparece como symptoma
constante,

Assim acontece com o paludismo quando
nio manifesta um dos sews typos febris e nao se
encontra no sangue o hematozoario de LAVERAN.
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A existencia de leucocytos melaniferos e a au-
sencia de myelocytos differenciard o diagnos-
tico.

Com adoenga de GAUCHER, que ¢ uma
enfermidade da infancia e quase sempre conge-
nita, nao poderd haver confusdao porque, nella a
curva leucocytaria € normal, no mais das ve-
zes, ou apresenta apenas alteragdes pequenas.

Na doenca de BANTI,como na de HODGKIN,
nunca se assignala leucocytose, havendo, ao re-
ves, na primeira, leucopenia lymphocytaria nao
poucas vezes.

Na doenga de VAQUEZ—OSLER ena de
BLUMENTHAL, além de outros symptomas diffe-
rentes, ha polyglobulia, 0 que absolutamente se
nao observa na myelocythemia.

A anemia pseudo-leucocythemica apresenta
semelhancas flagrantes com a myelocythemia. A
distincgdo, porém, faz-se commummente segundo
0s caracteres seguintes:

Na anemia pseudo-leucocythemica ha gran-
de numero de hemacias nucleadas, 0s myelocy-
tos sao pouco abundantes, e a leucocytose ainda
que accentuada nao é excessiva. 3

Na myelocythemia as hemacias nucleadas
sao em quantidade minima, os myelocytos em
grande copia, e a leucocytose € assustadora-
mente excessiva.



Muitas vezes, no emtanto, esses caracteres
se ndo revelam claramente e o diagnostico dif-
ferencial sO se fard depois da morte, pela- necro-
scopia. A histologia, entdo, affirmard a existencia
de formagGes novas de tecido myeloide, nas prin-
cipaes visceras, se se considzrar um caso de
myelocythemia, e a negard se for um caso de
anemia pseudo-leucocythemica.

Na doenca de DEBOVE ou esplenome-
galia primitiva de DEBOVE e BRUHL, ndo. ob-
stante haver reduzido numero de hemacias, ndo
se observam as formas nucleadas e a leucocy-
tose mostra-se, quando existe, pouco accentuada.

A evolucao da myelocythemia nao se pode
tracar com o rigor da precisao mathematica, o
que alids ndo ¢é facil de se realizar em clinica.

A marcha da molestia é, em geral, insi-
diosa e incerta e muitas vezes, quando o doente
procura o medico, os symptomas jd vdao em
adeantado curso, revelando-se pela anemia, pal-
lidez, esplenomegalia, diarrhéa e febre. Virdo
apos as hemorrhagias, os edemas e, ndo raro,
complicagdes varias como: tuberculose, endo-
cardite, nephrite, peritonite, diabete e pleurite.

Depois de um periodo mais ou menos
longo, o doente morre por esgotamento ou por

marasmo, ao progredir assustador do estado ca-
chetico.

=
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Esta 'é a marcha da myelocythemia chro.
nica, que dura longos meses e até annos e que
é commummente verificada, Mas, ha tambem a
forma aguda que evolve rapido, €m poucas se-
manas ou em poucos dias e na qual os "®ympto-

mas surgem precoces, produzindo a morte em
breve tempo. \
A existencia dessa forma foi negada por

muitos, principalmente por FRANKEL e EBSTEIN,

que reputam sempre de origem lymphatica a leu-
cocythemica aguda.
AUBERTIN e BOUDET, ao contrario, consi-

deram-na como de origem myelogenica, em todos
0S Casos.

Mas, BEZANGCON e LABBE, BRADFORT
e SCHOW, e GILBERT e WEIL pensam que a for-
ma aguda pode existir tanto na myelocythemia
como na lymphocythemia. Esse criterio € o que
vae tomando caracter de verdade e sendo acceito
pela maioria dos auctores. E conforme se ob-
serve no sangue a presenca de elementos gra-
nulosos ou hyalinos, a leucocythemia aguda,
entdo, serd myelogenica ou serd lymphatica.

Em estados adeantados da molestia nota-se,
as vezes, ina como regressao dos symptomas
graves, manifesta no augmento da relagao glo-
bular, na diminuicdo do volume do bago, no

desapparecimento da febre e restabelecimento
do appetite.
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Os doentes sentem-se melhorados e podem
voltar ds suas occupagdes, até dquellas que de-
pendem de grande actividade.

Essas melhoras que assim se revelam nos
myelQeythemicos nada tém de animadoras; nao
sao mais do que resultantes communs da pro-
pria marcha chronica da doenca. Porque os
myelocytos continuam a ser constantes no san-
gue, ainda que se mostrem grandemente atenua-
dos os symptomas subjectivos.

O prognostico sempre se afigura sombrio e
desesperancado.

Infelizmente, a myelocythemia & doenca na
qual a providencia therapeutica ainda nio pode
realizar o milagre da cura desejada.

Melhoras de breve dura podem-se obter,
mas o restabelecimento completo ¢é cousa que
ficou atéagora no vasto dominio das tentativas,
quase sempre do exito incerto e por vezes ne-
gativo.

Do que vae succeder aos doentes o medico
sO tem uma invariavel certeza: é a de que elles
sd0 creaturas 4s quaes o destino perfidamente
tragou inappelavel sentenca de morte.

Falar agora dos meios de tratamento quase
seria dispensavel, desde que nas linhas anterio-
res ficou implicitamente declarada a sua ins egu-
ranga para a cura.
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Mas, nao obstante, 0s mencionaremos por-
que elles muitas vezes levam aos myelocythe-
micos allivio confortador. Quande 0. mal ndo tem
remedio, 0 poder minorar as suas torturas pa-
rece que vale por uma pequena cura. E com es-
Sas pequenas curas se irdo enganando os doen-
tes, até que o triste termo da molestia os allivie
para sempre.

Antes da therapeutica medicamentosa deve-
se attender 4 dietetica e &4 hygiene. Aconse-
Iha-se alimentac@o abundante e nutriente, con-
sistindo sobretudo em leite, ovos, carne criia e
gorduras. Indicam-se as estagdes deaguas mine-
raes, particularmente as arsenicaes e ferrugino-
sas, com algumas vantagens para 0s doentes.

Os passeios matinaes, exercicios mode-
rados e a vida do campo podem influenciar mais
ou medos beneticamente sobre o estado geral
delles.

O tratamento cirurgico, tentado algumas
vezes pela esplenectomia, s6 tem dado resul-
tados negativos, sendo fataes, em consequencia
de hemorrhagia abundante.

O emprego de toxinas microbianas tem sido
tambem experimentado. A toxina mista do es-
treptococco e do bacillo prodigioso, de CoLLEY, foi
usada por LARRABEE com sensivel proveito.

A opotherapia medullar,como a esplenica e
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a thyreoide, pode occasionar pequenas melho-
ras. A opotherapia medullar, associada ao em-
prego do arsenico em doses elevadas, deixa ob-
servar resultados favoraveis, manifestos no au-
gmento numerjco dos erythrocytos, atenuagdo da
leucocytose e regressao da esplenomegalia.

O ferro é indicado para combater a ane-
mia persistente, activando a multiplicacdo das
hemacias e augmentando o seu coefficiente de
hemoglobina. Tem tambem effeito contra as he-
morrhagias,

O arsenico-parece conseguir resultados mais
duradouros. Recommenda-se 0 seu emprego em
doses progressivamente crescentes.

Usa-se frequentemente o licor de FOWLER,
comegando-se por doses pequenas de 5 a 10
gottas, diarias, que se augmentam gradativa-
mente até chegar ao limite da tolerancia dos
doentes, A’s vezes se consegue dar 80 ¢ 100
gottas nas 24 horas.

Dos compostos do arsenico empregam-se
ainda o licor de BOUDIN, o atoxyl e os cacody-
latos.

O arsenobenzol ou 606 e o neo-arseno-
benzol ou 914, comquanto se aconselhem tam-
bem, dao exito animador em uns casos, negati-
Vo em outros e inseguro em todos,

O tratamento pelos raios de ROENTGEN, ex-
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perimentado primeiro por SCHUTZE, em 1901,
tem dado exitos mais francos.

A acg¢do benefica dos raios X exerce-se par-
ticularmente sobre os dois symptomas capitaes
da myelocythemia: a esplenomegalia e a hyper-
leucocytose. O bago diminue de volume e, 4s ve-
zes, pode voltar ds dimensoes normaes. Os leu-
cocytos attingem cifras muito menores, proximas
do normal e poR vezes até ds do normal.

Referem-se observagdes nas quaes o nume-
mero de leucocytos desceu de 400.000 a 60.000
e 40.000, sobre a influencia dos raios de ROEN-
TGEN. De outras vezes, os globulos brancos
caema 20.000 e a 10.000 por millimetro cubico,
Ha tambem altera¢des qualitativas, consistindo na
diminuicao dos myelocytos e no augmento dos
polynucleares neutrophilos.

A verificacdo de leucopenia & phenomeno
rarissimo e sem caracter permanente. Desappa-
rece ao fim de pouco tempo.

O numero de hemacias cresce rapidamen-
te, sob a influencia do tratamento. Pode attin-
gir o dobro, o triplo e ds vezes mais.

Consequentemente, a relagdo globular terd
maior coefficiente.

A percentagem de hemoglobina tambem
augmenta, podendo chegar 4s proximidades da
normal.
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Sobre o estado geral a acgao dos raios de
ROENTGEN se revela favoravel. Os doentes mos-
tram-se animados e com for¢as novas.

Expliquemos agora 0 modo de empregar a
radiotherapia.

Em alguns doentes se fazem as applica-
¢Oes dos raios X somente sobre o bago. Em
outros, porém, ellas sao feitas tambem nas epi-
physes dos 0ssos longos e no egterno.

O tempo da applicagdo & mais ou menos o
mesmo para os differentes casos: 10 a 20 mi-
nutos.

C tratamento pode se fazer diariamente,
ou com intervallo de um dia, dois dias e até com
espagos mais longos.

As doses empregadas devem ser grandes
€ por isso é que se eliminam, por meio de uma
placa de aluminio, os raios fracos que prejudi-
cam a pelle, produzindo radiodermites e queima-
duras.

O tempo do tratamento, que é sempre de-
morado, nao se pode precisar a priori, Geralmen-
te se fazem cessar as applicagdes quando forem
francas as melhoras, embora para recomegd-las
ao primeiro recrudescer dos symptomas.

Mas, em muitos casos da doenga os resul-
tados da radiotherapia sdo pequenos ou ne-
nhuns. Um remedio, entio, se indica para favo-
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recer a ac¢ao desta: o benzol, ou benzeno, ou
benzina. Faz-se um tratamento combinado, Co-
meca-se pelas applicagdes dos raios de ROEN-
TGEN, e depois de demorado uso dellas empre-
ga-se 0 benzol.

Esse tratamento é aconselhadissimo, por-
que mais do que nenhum outro leva aos doentes
grandes melhoras e maiores esperancas. ‘

O benzol sosinho muitas vezes da favora-
veis exitos nos casos em que a radiotherapia
foi inefficaz.

A associacdo,entretanto,produz effeitos mais
animadores. Os raios X parece que tornam 0s
doentes mais sensiveis ao benzol. :

Este medicamento apresenta, porém, a em-
baragosa desvantagem de ser muito mal to-
lerado. Pode motivar perturbagbes no apparelho
digestivo, por vezes graves.

Por isso se prefere usd-lo em capsulas
gelatinosas, contendo 25 ou 50 centigrammas de
benzol e egual quantidade de oleo de oliva.

Prescrevem-se, entdo, como doses diarias,
8 a 12 capsulas de 0#, 25,0u 4 a 8 de 0¢, 50,
tomadas nas principaes refei¢des.

Emprega-se tambem de mistura com leite,
vinho, ou xarope, na dose de 30a 40 gottas.

As injeccOes de benzol em solugdo oleosa
sao desprezadas, por muito dolorosas.
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A ac¢ao do benzol, como a dos raios X, se
exerce sobretudo sobre o sangue e 0s orgados he-
matopoeticos, diminuindo a esplenomegalia e a
hyperleucocytose.

- Assim que se verificar decrescimo leucoey-
tario deve-se suspender o remedio, porque a
ac¢ao do benzol se faz até depois da sua sup-
pressao, e as doses elevadas podem causar
serios accidentes de intoxicacao.

Concluindo, diremos que a radiotherapia e

-0 emprego do benzol sdo os recursos menos fal-
liveis que o medico possue para realizar melho-
ras nos doentes.

Para curi-los ainda nio encontrou nenhum.

ST TS
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CAPITULO V

As duas observacoes da doenca

:%QU! vao explanados os dois casos de
L& yelocythemia. Um de modo mais
completo, porque nos foi mais demorado o con-
viver com a doente. O outro mais summaria-
mente, pelo pouco tempo que se nos permittiu
vé-lo. Emambos, porém, ha elementos para a
certeza do diagnostico, que nao pdde falsear.

A doente da primeira observacdo foi apre-
sentada 4 Sociedade Medica dos Hospitaes da
Bahia, na sessdao de 5 de maio do corrente an-
no, pelo dr. ARMINIO FRAGA,assistente da 1?. ca-
deira de Clinica Medica, a cargo da qual foi
ella entregue no Hospital de Santa Isabel.
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A segunda observagao ¢ de uma doente que,
depois de ter estado na Maternidade «Climerio de
Oliveira», onde-se submetteu a uma operacao gy-
necologica, procurou o professor CLEMENTINO
FRAGA, que precisou o diagnostico dasua mo-
lestiaseses

Redigimos as observagdes conforme o mo-
delo organizado pelo professor FRAGA para o.
servico da 1% cadeira de Clinica Medica, da qual
€ o titular conspicuo. '

DBSERVACAD |

Enfermaria Sant’Anna. Leito n. 33.

INOM e Ui T ot SR R R C

Edade < s i i g e oS

Sex0 e o e s T S femihinG

Estado civil . . . . . . .viuva

{FOTonil s T rhee. cxte Labramea

Profiss#ios. . fiie S 40 - 0peraria

Naturalidade . . . . . . .Bahia

Residencia . . . . . . . .S*Antonio da Gloria

Data de entrada. . . . . .22 de Abiil de 1918
ANAMNESE

Da anamnese proxima conta 2 doente: A sua
molestia comegou tem approximadamente 3 annos.
Sentia dores no hypocondrio esquerdo, ao nivel do
rebordo das falsas costellas, incapacidade para o fra-



A DOENTE M. R. &, DA OBSERVACAO |.

Vé-se o baco, extraordinariamente hypertrophiado,
uitrapassar a linha media abdominal, e, inferiormente,
attingir a symphyse pubica,
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balho e progressiva diminui¢gdo de for¢as. Com esses
incommodos ficou cerca de um anno e meio, quando
lhe sobreveio forte indigestdo. Dahi por deante as
dores recrudesceram e um tumor duro e doloroso co-
megou a se desenvolver na regido do hypocondrio

esquerdo, adquirindo depois de algum tempo grandes
dimensoes.
A anamnése remota nada fornece de elucidativo.

Era forte e sadia. Teve quando creanca sarampam.
Aos dois annos de edade perdeu a mae, de molestia
que nao sabe dizer, O pae é vivo e gosa saide.

EXAME OBJECTIVO

O estado geral é pouco animador. E’ magra, de
facies pallida e mucosas descoradas. O tegumento
externo tem a cor de cera velha. Os ganglios so pouco
modificados; ha micro-polyadenite, na regido epitro-
cleana e na inguino-crural.

Néo tem febre. O estado mental é normal.

SEMIOTECHNIA CLINICA

Apparelho respiratorio: Nada ha que assignalar.
Nao tem tosse nem dispnéa. Os movimentos inspi-
ratorios sdo em numero de 24 por minuto,

Apparelho circulatorio: Apresenta manifesto en-
fraquecimento dos tons cardiacos.

Os exames hematoscopicos, praticados pelo assis-
tente dr. Armando Sampaio Tavares, vdo no quadro
annexo. Todos revelaram hyperleucocytose e hypoery.
throcytose. No ultimo delles a cifra dos globulos
brancos attingiu 468.000 e a quantidade de hema-
cias foi 3.425.500. Verificou-se a presenga de mye-
locytos em graude copia, principalmente dos neutro-
philos, Presenc¢a tambem de hemacias nucleadas.
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O sangue retirado por punccao venosa coagulou,
como se observa nas leucocythemias, separando-se em
3 camadas; uma inferior, vermelha, constituida por
hemacias; outra media, de leucocytos, de aspecto
branco leitoso; e uma inferior, amarellada e liquida,
de sdro. - ;

O tempo gasto para-a coagulacao foi 1 minuto e
55 segundos.

A pesquisa da resistencia globular, feita pela pro-

cesso de Ribierre, deu o seguinte resultado:

Hemolyse leve . . . . . .0,42.1
« evidente . . .0,38.I
« clarissima . .0,32.1
« completa . . .0,30.1°

Conclusdo: ligeiro augmento da resistencia globular,

Apparelho digestivo: O estomago nada deixou ver
de anormal. Os intestinos, somente exploraveis na
fossa illiaca direita, egualmente nada revelaram. O
exame das fézes assignalou a presenca de ovos de
ascdride.

Néo ha hypertrophia do figado. Este orgdo me-
diu, na linha mamillar, 12 centimetros.

O bago apresenta-se enormemente augmentado de
volume, como se v@ na photographia da doente;, que
aqui damos. Tem as seguintes dimensdes: ao nivel da
linha xipho-pubica, 28 centimetros; da linha axillar
media ao pube, o diametro obliquo era de 36 centi-
mefros; o diametro transverso era de 30 centimetros.
O orgdo tem a consistencia dura, apresenta duas chan-
fraduras, a maior das quaes estd claramente delimi-
tada na figura. E’ liso, indolor 4 pressdo e immovel,
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UM ASPECTO DO SANGUE.DE UMA DOENTE DE
MYELOCYTHEMIA

Coloragan—Methodo de Romanovsky
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denunciande ter havido um processso de periesplenite.
Apparelho urinario: Nada de notavel. A analyse

da urina forneceu os dados seguintes:

Volume (nas 24 horas) . .1100 c. c.

(ot + + « - . . .amarello-alaranjada
Cheftoga S9e i 5 o NG generis”
Aspecto . G ARSIV O
Consistencial .. 75 . .- fluida
Superficie . .limpa
Sedimento . « « . . .hypostases
IEnsidadesg® " 0« . .1,013
Reacgao . SR . . valcaliga
Cltloretasyiiai. . . .5,5
RHOSphatos, B8 5o .0,44

UIFR g - LW L .9,92
aeldohtiticon. . - . T .0,93
Urobilina . .ausencia
Albumina . -nao tem
Glycose . Hie .ndo tem
Acidos biliares . . .ausentes
Pigmentos biliares . .ausentes

Materiaes solidos . . . .33,31

Apparelho genital: Amenorrhéa, desdealguns meges. f A
Apparelho nervoso: Nada de interessante a referir.
Os exames especiaes nada revelaram, a ndo ser
0 do apparelho visual que apresenta um vicio de re-
fracgao.

DIAGNOSTICO

O exame do sangue denunciando hyperleucocy-
tose com abundancia de myelocytos, a0 lado dos

outros symptomas, ndo deixa hesitar no diagnostico
de myelocythemia chronica.
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As modificagdes das cellulas do sangue dessa

doente sdo representadas no desenho que junto publi-
camos.

PROGNOSTICO

Desfavoravel. Com o évolver de molestia esva-
em-se a pouco e pouco as resistencias da doente, que
chegard ao exito lethal, a despeito do tratamento.

TRATAMENTO

Consistiu nas applicagdes dos raios X sobre o
bago, no emprego de arsenicaes e ferruginosos e em
repouso no leito.

Deu, entretante, resultados minimos.

SAIDA DA DOENTE

Insistiu para deixar o Hospital, porque dizia
«tinha certeza de que ndo ficava boa, e quena mor-
rer na casa dos seus».

E saiu, com melhoras pouquissimas, ou talvez
nenhumas, a 6 de junho.

DBSERVACAD 11

NOTEE it et AR
Edade, - . . . . . . .42 annos
Sexo. . . . . . . . .feminino
Estado civil. . . . . .solteira
Cory e S ies.! ot v waeDranca
Profissdao . . . . . . .domestica
Naturalidade . . . . .Bahia
Residencia . . . Tanquinho

(lntei tor do Estado)
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ANAMNESE

Do que pode servir 4 anamnése proxima infor-
ma a doente que ha cerca de um anno comegou a
sentir enfraquecimento, que se accentuava a mais e
mais, e a empallidecer muito. Pouco depois, notou
que um tumor se desenvolvia do lado esquerdo, oc-
casionando-lhe ahi uma sensacdo de peso e dor. Por
isso foi ter ao consultorio do prof. Fraga, em margo
deste anno,

Da anamntse remota nao forneceu nenhum dado
interessante.

EXAME OBIJECTIVO

Facies pallida. Estado geral pouco satisfactorio,
O tegumento externo revela a mesma cor de cera
velha, notada na doente anterior. Ndo tem febre. Li-
geiro edema nos memblosmfermres Ha micro-polya-
denite. Estado mental bom.

SEMIOTECHNIA CLINICA

Apparelho respiratorio: Nada de anormal.

Apparelho circulatorio: SGpros anemicos mesosys-
tolicos no féco preventricular e na ponta. p

Os exames do sangue, feitos no laboratorio do
prof. José Olympio da Silva, deram estes resultados:

Hematimetria e chromometria

Hemacias . . . . . .2.800.000
Leucocytos. . . . . .264.000
Relacdo globular. . .1:10
Hemoglobina. . . . .60°L
Valor globular. . . .1,07

Contagem especifica de leucocytos
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Polynucleares neutrophilos. . . .40 -

[

E eosinophilos. . , .8

» basophilos, . . . . 4
Grandes mononucleares. . ., ., 12 . 3

» lymphocitos , , . .10 |.

Pequenos lymphocytos . ., . .. AR

Formas de transigdio ., ., .. .10 7

Myelocytos neutrophilos. . . , . .6

» eosinophilos. , . .4 |

» basophilos. . . , .2 |

Hemacnas nucleadasyitt; b\ snad it oast

100, 00

Encontram-se tambem algumas hemacias meta-
chromaticas.

Apparelho  digestivo: Anorexia. Constipagio. O
bago € extraordinariamente volumoso: mediu 38 cen-
timetros no diametro vertical e 22 no transverso. E’
duro e immovel. O figado tinha 12 centimetros ao
nivel da linha mammillar.

Apparelho urinario: Nada de curioso. O
‘da urina careceu de'importancia.

Apparelho genital: Dysmenorrhéa accentuada,

Systema nervoso: Normal.

4% Exames especids: Sem revelagGes importantes.
DIGNOSTICO

Exame

Myelocythemia, confirmado pelo exame do s

que revelou a presenca de abundantes
Forma chronica.

PROGNOSTICO

angue
myelocytos,

Desenha-se embruscado, como sée succeder na
doenga. Nenhuma esperanca de cura.



@azirs Ao s exarmes do sanguae da doente ML, R. S.,
pratizadiss nc laboratsric da la, cadeliza
de Clinica NMedica, em 1S18.
A curva leucocytaria fez-se, todas as vezes, pela contagem de

foou leucocytos.

\ 122 de Abri _il'sl de Maio 23 de Maio |4 de Junho
|

Hemaniag | 3.784.600 2.635.aou?l 2.452.100 | 3.425.500
BEibaTos 305 sead < 270 000 aoalbon | L458 Lo
Relagao globular 1:9,5! 1:7,1 ., 117#‘! 1:7,3
Hemoglobina . 6osl.|  Bol. o Torl. ; 6o-1.
Valor globular !| G,Tj 1,0l : tr{'“{ 0,8
Polynucleares neutrophilos f 5 544! 550: 566' e 635
Grandes mononucleares | 14! 20 n= 0
Grandes lymphocytos ! 23}f 12/ 8! 25
Pequenos lymphocytos | 51 ‘r 10[ 18! 5
Polynucleares eosinophilos E 485 6 8! 8
Polynucleares basophilos . 31 I 0: 0! 13
Formas de transigdo ‘ 3 !_o![ 2 2
Myélocylns neutrophilos ; 2716 361!!| 392|_| 203
M)‘relocytos eosinophilos I‘ 3 30! B‘I 5
Myelocytos basophilos _ Tli ' 0I ol} 3

R : 1605 . 1000 1 s | 10.0(;

Hemacias nucleadas 2| 0 1 2
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—

TRATAMENTO

Radiotherapia. Methylarsinato de ferro. Opothe-
rapia.

Pelas applicacoes dos raios de Roentgen o bago
diminuiu, no diamefro vertical, de 38 para 32 centi-
metros.

' A doente ausentou-se da capital com insignifican-
tes melhoras.

A



PROPOSICOES

Tres sobre cada uma das cadeiras do curso
de sciencias medico-cirurgicas



Lroposictes

MRS HEDIC

1

O homem ¢ um animal de temperatura sensivel-
mente constante.

11

Por isso foi incluido entre os animaes ‘de sangue
quente, em contraposi¢do aos outros, de temperatura
variavel, denominados de sangue frio.

111

As expressoes animaes de sangue quente e animaes
de sangue frio devem ser substituidas, por incorrectas,

pelas designagoes eruditas de animaes homeothermicos
e animaes pecilothermicos.

HISTORIA NATURAL MEDICA

I

O ancylostomo duodenal € um verme intestinal,
nematddeo, responsavel pela ancylostomiase.
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W. STILES, em 1902, descreveu, nos Estados Uni-

dos, uma nova especie de ancylostomo—a uncinaria
americana.
111

Esta especie, encontradi¢a Brasil, se distingue do
ancylostomo duodenal por sua capsula buccal sem gan-
chos ventraes, e pelos seus dois labios semi-lunares

proeminentes. _
CHIMICR  MEDICA
I

\
A hemoglobina, combinando-se com o oxigenio,

oxydo~de carbono e bioxydo de azoto, dd, respectiva-
mente, a oxyhemoglobina, a carboxyhemoglobina e a
azotoxyhemoglobina.

Il

A ultima dessas combinacdes € a mais estavel
sendo a menos estavel a oxyhemoglobina.

I
Ha tambem a cyanohemoglobina, produzida pela
fixacdo do cyanogenio sobre a hemoglobina.

HISTOLOGIA
I

]

O tecido hematopoetico esta abundantemente des-
tribuide no organismo do embrydo humano.
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E’ sobretudo no mesénchyma que proliferam os
agrupamentos de cellulas, constituindo as chamadas
ilhotas sanguineas de WOLF e PANDER.

111

Destas cellulas, as mais externas formario os
vasos capillares, e as internas as cellulas primitivas
do sangue.

ANATONIA DESCRIPTIVA

As granulagdoes meningeas de Pacchoni sio cor-
pusculos branco-acinzentados, existentes entre as me-
ninges.

Abundam principalmente na grande fissura inter-

hemispherica ede cada lado do seio longitudinal su-
perior,
11l

Rareiam entretanto ao nivel do seio Iﬁteral, do ca-
vernoso e do petreo superior e da fissura de SYLVIO.

PRYSIOLOGIA
i

Na syringomyelia ha destruicio mais ou menos
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notavel da substancia cinzenta, com integridade dos
corddes brancos da medulla.

11

Esta affecc@oé caracterizada pela desapparecimento
da sensibilidade dolorosa (analgesia) e da sensibili-
dade thermica (thermo-anesthesia).

111

A sensibilidade tactil, porem, conserva-se integra,

MICROBIOLOGIA

I

A agua oxygenada e o ozonio d@o resultados ex-
cellentes na depuragdo da agua.

Dez centimetros cubicos da primeira esterilizam
1 litro de agua impura, em 6 horas,

Um millimetro cubico de ozonio € bastante para
depurar egual quantidade de agua contaminada.

PATHOLOGIR GERAL

1

Dentre as incongruencias consagradas pela termi-
nologia medica estd o vocabulo anemia.
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Il

Anemia, rigorosamente, expressa privacao ou fal-

ta de sangue, phenomeno, alids, incompativel com a
vida.
111

Os termos hypohemia e talvez de preferencia oli-
ghemia exgprimem, de certo, melhor €. mais precisa-
mente o que se deseja.

ONRTONIA EPRYSIOLOGIA  PATHOLOGICAS

|

A gynecomastia- é o desenvolvimento exagerado
da glandula mammaria até em homens.

Il
A polymastia € o apparecimento de mammas su-
pranumerarias, no homem ou na mulher.

1

Uma e outra ambas sdo anomalias do apparelho
da geracao.

PHARMACOLOGIA E ARTE DE FORMULAR

-

A dose de uma substancia ndo € sempre unicae
invariavel.
11

Muita vez varia, segundo o effeito desejado.
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111

A ipeca, vomitivo em doses elevadas, torna-se
descongestionante e anti-diarrheico em doses fracas e

fraccionadas.
CLINICA  OPHTHALMOLOGICA
I

. A atresia palpebral ¢é a imperfuracio da palpe-
bra. '

Il
Quando completa cobre mtenamente o olho, con-
stituindo a cryptophthalm:a
11

Quando parcial, tem somente a extensio da fen-
da palpebral (phimose da palpebra).

(LINICA - SYPHILIGRAPHICA E  DERWATOLAGICA

A psoriase ¢ uma dermatose superficial de mar-

cha chronica.
Il

Apresenta-se como erupcdes de placas arredon
dadas, vermelhas e cobertas de escamas seccas e na-
caradas. |

[

Com remittencias e intermitteucias, 4s vezes, s6
acaba com a morte do doente.
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|

O anel muscular existente em torno do orificio
duodenal constitue o esphincter pylorico

Il

Elle pode dar a sensagdo de um tumor, pela apal-
pacao.
]
A observacdo desattenta desse facto pode levar

o medlco a uma intervengdo intempestiva, pensando
na existencia de um neoplasma.

THERAPEUTICA CLINICA E - EXPERIMERTAL
I

A absorp¢ao dos medicamentos administrados
pela via rectal € mais prompta do que a daquelles
tomados pela bocca.

O salicylato de sodio ingerido revela-se na
urina depois de 35 minutos de ingestao.

Mas, em applicagGes rectaes, a sua presenga na
urina se denuncia ao fim de 25 minutos.
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CLIMICA OTO-RHING-LARYNGOLOGICR

A rhinoscopia € o exame das fossas nasaes feito
por meio do rhinoscopio.

Il

A rhinoscopia anterior, ou exame das fossas na.
saes pelos orificios anteriores ou narinas, faz-se por
meio do speculum nasi.

S 11

A posterior, ou exame das fossas nasaes pelos ori-
ficios posteriores ou chéanos, faz-se com um espelho
oval collocado obliquamente debaixo do véo palatino,
sem attingir a uvula.

(LIKICA PEDIATRICA MEDICA € KYGLENE INFANTIL
|

A doenga azul revela-se pela coloragdo azulada da
pelle.

E’ consequencia da mistura do sangue arterial com
o venoso, devidod persistencia do orificio inter-auricy-
lar ou do inter-ventricular.

I

Sem embargo, a pelle pode tomar a coloragfio
azulada sem haver mistura dos dois sangues, havendo
somente estagnacao de sangue nos capillares.
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(LINCA. PEDIATRICA CIRURGICA E ORTHOPEDICA

I

O rachitismo é doenga que se observa principal-
mente na primeira infancia, entre a edade de 10 me-

ses € 3 annos.
11

Caracteriza-se por perturbagoes geraes da nutri-
¢30 e por lestes nos ossos, frequentemente deformados.

111

Desenvolve-se em consequencia da ma hygiene,
alimentagdo defeituosa e ablactagdo prematura.

(LINICA CIRORGIC  (seccdo)
|

Na commogdo cerebral ha inhibigao inesperada
das funcgoes dos centros nervosos.

11
A inhibigdo pode ser de pequena duragdo, ou

persistir durante algum tempo.
11l

As perturbagoes manifestadas pela commogdo
cerebral sdo: a) abolicio das faculdades intellectuaes;
b) diminuicao ou perda das funcgdes da vida de relagdo;
¢) diminuicao e, 4s vezes, parada das funcgoes de nu-
trigdo.
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MEDICINA - LEGAL

I

Inani¢do € o estado do organismo privado de ali-
mento.
Il

O tempo de resistencia 4 inani¢do nao se pode
calcular seguramente.
I

Dentre outros factores elle depende da edade do
individuo, do seu estado anterior de nutri¢ao e do uso
ou da absten¢do da agua.

HYGIENE
[

As poeiras industriaes abundantes no ambiente
das fabricas, quando inhaladas pelos operarios
¥

duzem pneumoconioses diversas.

11

pro-

A mais commum dessas pneumocconioses é a an-
thracose, produzida pela infiltracdao das poeiras de
carvao.

111

A bissinose, motivada pelas poeiras de Al
comquanto menos frequente,
de tecido.

godao,
observa-se nas fabricas
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CLIMCA MEDICA (seccdo)

O fremito catario é a percepcdo tactil, na regiao

precordial, de vibragoes semelhantes 4s do rosnar do
gato,
Il

Pode:se percebé-lo claro, applicando-se a palma
da mdo, ou melhor a regiao das articulagdes metacar-
po-phalangeanas, nos differentes fécos de auscultacdo.

11

E’ observado particularmente no estreitamento
mitral, durante o presystole e ao nivel da ponta.

[LINICA - OBSTETRICA
I

Certos microbios podem, atravessando a placen-

ta, contaminar o féto.
I

Isso acontece com o germe da variola e o da sy-
phile,

11

O da tuberculose, ainda que raramente, pode
tambem contaminar o féto por via placentaria,

CLINICA  GYMECOLOGIC
I

Os cystos do ovario sio sobretudo observados
no periodo de actividade sexual da mulher.
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11
Sdo de tres especies: cystos mucoides, cystos
dermoides e cystos mistos.
[
Os mais raros sao os cystos dermoides, os mais
communs os mucoides, sendo menos raros que os pri-
meiros os cystos mistos. :

(LINICA- PSYCHIATRCA
1

A sitophobia € a recusa absoluta dos alimentos
por parte dos doentes.
1
E' um symptoma frequente nos lipemaniacos,
I1

Algumas vezes, a causa unica da sitophobia ¢é a
anorexia, tdo commum nos alienados.

(LIMICA NEUROLOGICA
11

\

A tabe dorsal ¢ uma affeccdo caracterizada pela
atrophia das raizes posteriores e dos corddes tambem
posteriores da medulla espinhal.

1

Clinicamente se revela por perturbagoes da sen-
sibilidade, abblicdo dos reflexos e ataxia locomotora
111

Apparece, de preferencia, nos antigos syphiliticos.



Correccoes

A quem quer que escreva um trabalho, mor-
mente o primeiro, € quase impossivel, sendo impos-
sivel de todo, executd-lo sem falhas. Vale muito,
porém, compensando, a inten¢gio de quem o faz, Do
nosso diremos que sempre presidiu 4 sua feitura a
firme intengdo de acertar. Isto nao obstante, existem
aqui_enganos condemnaveis e erros vitandos.

Uma repetida leitura nossa ainda chegou a tem-
- po de corrigir alguns. Os outros, que o0s nossos
olhos nao viram, deixanios 4

dos doutos que nos lerem .

Eis as emendas:

sabia visdg perspicaz
!

Pag.  linha em vez de leia-se
1 14, (do titulo) taxionomia taxinomia
3 10a, glanglios ganglios
6 54, systimatizadas systematizadas
6 {2 concumitan- concomitan-
’ temente temente
6 18 NAGELI NAEGELI
6 ultima myolose myelose
11 3% TROSSEAU TROUSSEAU
3 229 Horisonte Horizonte
14 b lzabel Isabel
15 Gl infuenciando  influenciando
16 6. A’ vezes A’s vezes
17 iy accomettida acommettida
18 22, lecemice leucemioe
2 242, glanglios ganglios
22 26", e 27 leucenice leucemice
23 113 existir existirem
24 10a, lymphocythos lymphocytos
30 17a. commumente commummente
31 ultima ERHILICH EHRLICH
36 16°. comforme conforme
36 ultima circulativo circulatorio
40 ¥7a, meloena melena
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41 162, accomettidos -acommettidos
42 4a, commumente commummente
42 10a, pathologicos _pathologicas
42 23a, ou de onde
43 12a. face free
43 14a, CHACOT-LEYDEN = CHARCOT-LE YDEN
46 la, referimos referirmos
53 16a. SCHOW SCHAW
54 19a. do exito « de exite
54 24a, inappelavel inappellavel
63 2la, dispnéa . ~dyspnéa ..
Proposigoes

em vez de leia-se
Na 1a de i, Natural medica ~ nematddeo  nematodideo
e e LR o encontradica encontradiza

Brasil no Brasi!

« 1% natomia destriptiva - “Pacchoni  PACCHIONI
« 2a . [linica Psychiatrica  lipemaniacos lypemaniacos

Para que nos nao increpem de COIHI‘ddILh)[‘IU cor-
rigimos o descuido commettido 4 pagina 5, linha 44,
incluindo o nome de GILBERT e o de WEIL entre os
ddepto'a da nrlguu lymphatica da leucocythemia agnda,
E 4SO poderia sef descuido e nada mais, porque 4
pagina 53, “voltando 4 questao, damos a verdadeira
opinido desses auctores.

—Egual descuido nota-se a pagina 41, na linha
8.2 e,na 9,a: «,..sobretudo do esterno e dos outros
0ss0s longos». Seria preciso que muito jejuno fos-
semos em Anatomia rudimentar para considerarmos o
esterno, osso chato, como longo. Que foi inadver-
tencia verificar-se-d4 facilmente 4 pagina 43 e 4 58,
nas quaes, referindo-nos de novo ao esterno, mos-
tramos nao, ignorar que elle ndac € vm 0sso longo,
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