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Alterações n'o baço 

L E S Õ E S D E V I D A S AO B A C I L I . O D I P H T E R I C O E Ã S U A T O X I N A — O baço a p r e -
sen t a - se s e m p r e vo lumoso , conges t ionado . Pe lo có r t e d e t e r m i n a - s e a sab ida 
de mui to s a n g u e . A o b s e r v a ç ã o microscóp ica dos co r t e s faz-nos no ta r facil-
m e n t e q u e os co rpúscu los de Malpigbi são mui to h y p e r t r o p h i a d o s , des tacando-
se pe lo s e u a spec to b r a n c o e b r i l h a n t e . O e x a m e mic roscop ico faz-nos no t a r 
q u e a polpa splenica p a r e c e a b s o l u t a m e n t e n o r m a l ; m a s ao nivel dos cor-
p ú s c u l o s d e Malpigbi encon t r a - s e u m a accumulação e n o r m e d e p e q u e n a s cel-
lu la s r e d o n d a s q u e s e c o r a m m u i t o b e m pe los r e a g e n t e s . 

E s t a s a l t e r ações p a r e c e m exc lu s ivamen te dev idas á toxina d iph te r i ca , 
m a s p o r vezes se t e m e n c o n t r a d o o bacil lo Klebs-Lof l le r n 'o baço . F r o s c h , 
K u t s c h n e r e B a r b i e r e n c o n t r a r a m - n ' o n ' u m total de 18 o b s e r v a ç õ e s . 

L E S Õ E S D E V I D A S Á A C Ç Ã O D A S A S S O C I A Ç Õ E S M I C R O B I A N A S — Além d a s h e m o r -
r h a g i a s s u b - c a p s u l a r e s n e n h u m a ou t r a lesão se r e c o n h e c e devida á acção 
d a s assoc iações m i c r o b i a n a s . 

N 'o baço como n 'o f í gado t è m - s e e n c o n t r a d o mic rococcus vár ios a s soc ia -
d o s ou n ã o ao bacil lo de Lõf l l e r . 

Alterações n'o apparelho circulatório 

L E S Õ E S D E V I D A S AO B A C I L I . O D I P H T E R I C O E Â S U A T O X I N A — As p e r i c a r d i t e s 
e e n d o c a r d i t e s d iph te r i cas são r a r í s s i m a s , e p a r e c e m s e r s e m p r e dev idas ás 
assoc iações m i c r o b i a n a s . O bacil lo de Klebs-Lõf l le r t e m - s e e n c o n t r a d o n ' o 
s a n g u e d o co ração m a s nunca n o m y o c a r d i o ; a s suas l e sões são dev idas 
e x c l u s i v a m e n t e á acção da toxina d iph te r i ca e r a r a s vezes aos m i c r o - o r g a -
n i s m o s assoc iados . A el las me vou r e f e r i r l a r g a m e n t e . 

Macroscop icamen te reconl iece-se q u e o c o r a ç ã o es tá a u g m e n t a d o de vo lume ; 
m a s a p r e s e n t a - s e d i la tado e não h y p e r t r o p h i a d o ; o s eu peso f icou n o r m a l . 
Mas não nos d e v e m o s g u i a r pe los c a r a c t e r e s mac roscop icos p a r a o e s t u d o 
d a s l esões mic roscóp ica s . A e s t a s n e m s e m p r e a n d a m l igadas as p r i m e i r a s . 

Com effei to se , p o r vezes , o co ração nos a p r e s e n t a u m a cons is tênc ia Ila-
cida e u m a cô r pal l ida , o u t r a s vezes o tecido ca rd í aco m o s t r a - s e como n o r m a l . 

Não nos d e v e m o s , pois , l igar á d e s c r i p ç ã o class ica d o s c h a r a c t e r e s ma-
c roscop icos d a myoca rd i t e a g u d a , p a r a p r o c u r a r a s a l t e r ações d o m u s c u l o 
ca rd í aco n ' a d iph te r i a . 

A b r i n d o - s e o co ração , véem-se as c a v i d a d e s che ias de coágulos , e o 
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m e s m o succede n 'os grossos vasos. Es tes coágulos são n 'a eno rme maioria 
dos casos de fo rmação agonica, ou t ras vezes, p o r é m , const i tuem-se d u r a n t e 
a vida, l igando-se ás endocard i tes secundar i a s e fo rmando assim ve rdade i r a s 
t h r o m b o s e s cardíacas . 

São impor tan tes as a l terações microscópicas notadas n 'a myocard i te di-
ph te r ica . Sob re ellas ainda se não es tabeleceu um accordo completo, en t r e 
os diversos anatomo-pathologis tas , que se t êm dedicado a es te es tudo . 

Se p o r um lado os t raba lhos de Mosler, Rosenbach , Schemm, e recente-
m e n t e W e b e r e Blind ( ' ) , tentam m o s t r a r que as al terações se dão n ' a s f ibras 
m u s c u l a r e s , por ou t ro lado Leyden , Birch-Hirschefeld, e mais r ecen t emen te 
Babot e Phil ipp (2), de fendem que as lesões do myocard io se r e s u m e m n a 
myocard i t e intersticial , o que levou U n r u h a c r ea r a escbola ecletica de q u e 
IIayem e pr inc ipa lmente o seu discípulo I Iuguenin (3), e r ecen temente Com-
ba (4) e Mollard e Begaud (5), t êm sido activos de fensores . 

Não é tenção minha t raze r para aqui a aprec iação dos t raba lhos de todos 
es tes a u c t o r e s ; seria d e m o r a r - m e demas i adamen te em especu lações pouco 
provei tosas . 

Não podere i , po rém, de ixa r de r e fe r i r -me l a rgamente ás m e m o r i a s de 
W e b e r e Blind, de Babot e Phi l ippe, de Huguen in , de Comba e de Mollard 
e Begaud que , en t re todos, se têm dist inguido pelo g rande n u m e r o de obse r -
vações de que l ança ram mão e pelos p rocessos e m p r e g a d o s para o es tudo 
histologico do p r o b l e m a . 

Dois p rocessos essencia lmente d iversos foram e m p r e g a d o s n es tas inves-
t igações , dois p rocessos que m u t u a m e n t e se auxiliam e mu tuamen te se com-
ple tam. 

Ci temos d u a s m e m o r i a s das mais c o m p l e t a s : a de Babot e Phi l ippe que 
assenta sobre a observação macroscópica e microscópica do myocard io , em 
45 casos de diphter ia n 'o h o m e m , e a de Mollard e Begaud que se funda -
menta n o me tbodo exper imenta l , o que é justificável pela seguinte r a z ã o : 
n o h o m e m a pa thogen ia das lesões r a r a s vezes é s imples , e m e s m o que ella 
o fosse , era mui to difíieil s egu i r as diversas phase s do processo anatomo-

(1) W e b e r e Blind — Rer. mevs.demed., 1896, pag. 705. —Patliogeniedesmyoeardites 
(2) Areh. de med. exp., 1891, pag. CiG — De la myocardite diphtérique aigue. 
(3) Iluguenin — De la myocardite diphtérique, Tb. inaug. Paris, 1890. 
(1) IJI Sperimentale, 1894, pag. 255. — Sulle allerazione dei cuore nelle diph. speri-

mentale, 1890. 
(5) Ann. de l'Inst. Pasteur, 1897, pag. 97, e Journal de physiologie et de pathologie gé-

nérale, 1899, pag. 1180. 



pathologico, o que experimentalmente se pôde conseguii1 . >ju>t provocando á 

vontade lesões agudas e chroniras. ijucr sacrificando os aniinaes em expe-

riência n a epocha mais conveniente. alim de verificai' a niaivlia e o progresso 

das lesões . Sij pela experimentação, julgam os a n d o r e s «Testa memoria , é 

que se poderá resolve,' o problema. 

Não sou exclusivista por um mi outro p iuces so de investigação, mas devo 

declarar que, para resolver muitas das questões que sobre a palliogenia 

d e s t a - l e sões se tem levantado, é indispensável o mel lmdo experimental , C 

que a elle d e v e m o s as melhores acquisiçõe> feitas sobre este assumpto. 

K a toxina o meio escolhido hoje por todos os exper imentadores para a 

intoxicação dos aniinaes sujeitos a experiência . 

As razões d'esta preferencia são hein obv ias : a toxina produz n'o myo-



eanl io «'"xni-íamcntf a- meninas le . sõo que o kn-illo diphteriro. puis C1-Ip ataca-o 
pelo m e s m o meio ; c a Ioxina r um veneno e x i m i , a m e i i l e activo <• extrema-
mente Iaril ile manejar. 

Segiiuilo n Mia prepararão, 'ginnlo M cinpivg.i pura ou diluída c s e -

gundo a maneira rumo se inocula. a>sini rímseiniimos a doença em differen-

tes graus. Além d isso o emprego da anliloxina diphterica pôde fazer p a r a r 

í : A V I ; 

a evolução da dõenra experimental . o que u«>s vem p r o l a r valiosos auxílios 

I eilas eslas roli>ÍiIei ari II'S |ia^Sell|o> ao e s l I l i I o ilu assiHII|itO. 

i.sTAMi'.\s \l e N ll dão idea dos r o u l l a d o s a que chegaram Iialiot e 

Philippe e são rupia, m a i s mi mcno> e \ a r l a . de i l i i a s figura.» que e.»|rs aurtõ-

re . s apresentam n a s | | i memoria. 1mI.ui<!<i e | | e > as nlleraríie» pareiíchv-

Iliato<as d o I H \ *' r a i d i < i. r o I H e i • a 111 | i o f d e r j a i a r que a s I i s m . - s m i n osropicas 
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obse rvadas r e c o r d a m as que I enke r , Waldeyei1 , Hoffmann e I layon, observa-
r a m n o s muscu los dos lyp l iosos : — degenerescenc ia g ranu losa , mais r a r a s 
vezes g r a n u l o - g o r d u r o s a da f ibra m u s c u l a r ; a t rophia e desappa rec imen to da 
pa r t e degene rada ; e t c . ; e logo se a p r e s s a m a acc rescen ta r que a myocard i te 
d iphter ica parencb imalosa não exis te . 

Para o d e m o n s t r a r o b s e r v a m que , no ponto de vista analomo-pathologico 
p u r o , nada auclorisa a vè r em eguaes lesões u m a ve rdade i r a inf lamação, u m a 
myocardi te pa renchymatosa , pois q u e 11'os out ros o rgãos se dão idênticas 
a l terações n 'o p a r e n c h y m a . 

Ser iam assim lesões secundar ias dev idas a outra causa , e não u m a con-
sequência da p re fe renc ia da toxina por este tecido. 

Dividem es tes auc to res as suas observações em dois g r u p o s . N'o pr i -
me i ro g r u p o estão os casos de diphter ia Iiypertoxica (Trousseau) , em que a 
evolução é essenc ia lmente l ap ida , e as p rovas da infecção geral muito ní t ida . 

N es tes casos as a l te rações pa renchymatosas do myocardio e r a m muito 
in tensas , mas c l in icamente , s egundo o cr i tér io dos auc tores , não havia myo-
cardi te . N'o s e g u n d o g r u p o colocam as d iph te r ias s u f i c i e n t e m e n t e toxicas 
para lhe pode r c h a m a r mal ignas , r e sumindo tudo n ' a s seguin tes l i n h a s : «La 
diphtérie toxique imligne determine datis tuus Ies organes, et spécialement Ie 
myocarde, des lesions dégéneratives importantes sans Iiistoire clinique véritable, 
car Ies quelques signes qui peut-ètre dépendraienl plutôt de ces Iesionsj se con-
fondent avec Ies symptomes de l injeclion générale». 

Abst ra indo de ques tões de palavras , um facto fica bem a v e r i g u a d o : as fi-
bras musculares alteram-se sob a influencia da toxina diphterica. 

Rabot e Pbil ippe1 em vez de su je i t a rem as conclusões aos factos , p re ten-
d e m suje i tar os factos á Ihese q u e se p r o p o s e r a m d e m o n s t r a r . 

E s t u d e m o s as a l te rações anatoino-pathologicas que elles de sc revem sob 
a ep ig raphe de a l terações do tecido conjunct ivo do coração n a d iphter ia . 

Encon t ram-se ellas r eun idas n 'a E S T A M P A V I I . As f ibras contrateis em 
logar de segu i r em em longos lios, abso lu tamente cont ínuos, auas tomosando-
se em rède , são in t e r rompidas , de distancia em distancia, sobre uma extensão 
t ransversa l e longi tudinal , mais ou menos longa, por fócos q u e ju lgam de 
na tu reza inf lamatória , e que se compõem d ' u m certo n u m e r o de e lementos 
ce l lu lares e de librillas conjunct ivas n o v a s : l inhas ondu ladas e finas que , se 
e n t r e c r u z a m em todas as direcções, que a t r aves sam os fócos e que vão 
p e r d e r - s e 11'os espaços in t e rmuscu la res visiuhos. Peio aspecto e pelas re -
acções histo-chimicas dizem os auc to res da memor i a , que se não pôde du-
vidar da o r igem conjuucliva e do es tado embryona r io d e s t e s e lementos . 
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Encont ram-se n ' e s s e s fócos cel lulas fus i formes, de pro top lasma abundan te , 
sem es t r iação e de núcleo bastante volumoso (cellulas idênticas ás que Hou-
vier e Renaut de sc reve ram no tecido conjunctivo laxo), e cellulas embryo-
na r i a s que elles j u lgam de or igem lymphat ica. A acção d ' e s tes fócos vè-se 
b e m que se hade mani fes ta r sobre as f ibras contracteis visinlias que não 
t a r d a m a atropli iar-se e des t ru i r - se . 

Gomo as íibrillas res tan tes conservam, u mais das vezes, intacta a sua 
es t r iação e o seu pro top lasma sem granulações , j u lgam os a n d o r e s da me-
moria que a cellula não appa rece doente por s i mesma , desappa rece por um 
mechan i smo de s imples a t ropina , como que e smagada pelo fóco inílamalorio 
que o cerca . 

Pondo de par te a palhogenia que os auc tores ap resen tam e que comple tam 
dizendo que esta lesão intersticial é independen te dos vasos e do systema 
nervoso , chegamos á conclusão de que as a l terações n 'a myocardi te diphter ica 
se dão q u e r do lado das íibrillas muscu la res , que r do lado do tecido conjunct ivo. 

E de encontro á opinião de Habot e Phil ippe que ju lgam essa myocard i te 
apenas como intersticial , p o d e m o s a l l i rmar ( fundamentando-nos mesmo só 
n ' a s suas observações) que ella é interst icial e pa renchymatosa . 

Mas r eco r r emos agora á pathologia exper imenta l . 
Intoxicando cães e coelhos com a toxina diphter ica , podemos obter myo-

card i tes agudas e myocard i tes chronicas . Sobre u m a s e ou t ras ha longas 
memor i a s escr ip tas . 

As lesões encon t radas n um e n out ro caso são muito semelhantes , e por 
isso não es tou a descrevel -as em s e p a r a d o como fazem Mollards e Regaud 
n ' a s suas m e m o r i a s de fevere i ro de 181)7 e novembro de 1899. 

Pela autopsia t èm-se verif icado a existencia de var ias hemor rhag i a s , q u e r 
n 'o in ter ior do myocard io , q u e r , fo rmando vários ecchymoses punc t i fo rmes 
o u ex tensas n o endocard io . 

Elias tem prefe renc ia pelo coração e sque rdo . Estes fócos hemor rhag icos 
são ge ra lmen te agónicos, mas p o d e m t ambém ser antigos, o que tem a sua 
justil icação n as lesões vascu la res causadas pela toxina, lesões que pred is -
põem os vasos p a r a a p roducção das h e m o r r h a g i a s . 

Com effeito é um facto aver iguado em pathologia h u m a n a e em pathologia 
exper imenta l , a existencia de hemor rhag ia s gas l ro- in tes t inaes e pleuro-pul-
m o n a r e s n os d i f fe ren tes casos de d iphter ia . 

Os bo rdos I iwes das valvulas aur ieulo-vent r icu lares são por vezes ede-
maciados e ap resen tam p e q u e n a s g ranu lações róseas . Esta endocardi te val-
vular é sobre tudo f r e q u e n t e a a l tura da mit ra l . 
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A côr do m y o c a r d i o ó quas i s e m p r e a l t e r a d a . A l t e rnam c o n f u s a m e n t e 
a s zonas pa l l idas com as z o n a s v e r m e l h a s , m i s t u r a d a s , po r vezes , com pontos 
amare l lo s q u e c o r r e s p o n d e m g e r a l m e n t e a fócos de d e s i n t e g r a ç ã o , o que se 
verif ica pelo e x a m e his tologico. 

Ao lado d e s t a s lesões m a c r o s c ó p i c a s q u e n ' o h o m e m , como vimos pe las 
o b s e r v a ç õ e s an t e r io r e s , p o d e m fa l ta r c o m p l e t a m e n t e , o u t r a s ma i s impor t an t e s 
nos a p p a r e c e m : — as lesões mic roscóp icas . E s t a s a l t e rações d e v e m a s s e n t a r 
s o b r e o s q u a t r o e l e m e n t o s f u n d a m e n t a e s que s e e n c o n t r a m n 'o c o r a ç ã o : 
e l e m e n t o s m u s c u l a r e s , tec ido con junc t ivo , vasos s a n g u í n e o s e e l e m e n t o s n e r -
vosos . 

Infe l izmente o e s tudo d a s a l t e r ações d o s e l e m e n t o s ne rvosos do m y o c a r -
dio a inda n ã o está feito, e n e m talvez se possa c o n s e g u i r u ' o m o m e n t o ac tual 
da sciencia his tológica . Comtudo e s s a s a l t e rações d e v e m r e p r e s e n t a r um 
pape l i m p o r t a n t e n 'a pa thogen ia d a s m y o c a r d i t e s , q u e deve con t inua r a p e r -
m a n e c e r incomple ta , e m q u a n t o lhes fa l ta r es te val ioso e l e m e n t o . 

L imi ta r -me-e i , pois , a a p r e s e n t a r s u m m a r i a m e n t e com Comba ( ' ) e Mo-
Iard e Hegaud (2) , a s l esões e n c o n t r a d a s em cada um dos o u t r o s e l e m e n t o s . 

L E S Õ E S DAS FIBHAS MUSCULARES — A fibra m u s c u l a r a p p a r e c e cons t an t e -
m e n t e l esada n ' o s a u i m a e s m o r t o s po r in toxicação d iph t e r i ca . Tal é a con-
c lusão a q u e c h e g a r a m Comba e Molard e H e g a u d . Não são, p o r é m , s e m p r e 
as m e s m a s e s t a s a l t e r ações . E s endo ass im, s e r ã o e s t e s e s t ados pa tho logicos 
i n d e p e n d e n t e s u n s dos o u t r o s , ou se rão el les g r a u s d i f f e r e n t e s do m e s m o 
p r o c e s s o m o r b i d o ? 

Ques t ão diflicil de r e s o l v e r e a q u e r e s p o n d e m os a u c t o r e s das m e m o r i a s 
c i t adas da s egu in t e f ó r m a : — as p r i m e i r a s l esões q u e a p p a r e c e m são a da 
subs tanc ia cont rac t i l ( p e r t u r b a ç õ e s da es t r iação) , em s e g u i d a são as l esões 
do núc leo do cy lop lasma as q u e a p p a r e c e m , e f inalmente a d e s t r u i ç ã o com-
ple ta da subs tanc ia m u s c u l a r . 

E s t u d e m o s s u c c e s s i v a m e n t e cada u m a d ' e s t a s a l t e r a ç õ e s . 

Alterações da estriação transversal da substancia contractil 

A p p a r e c e em p r i m e i r o loga r o e s t ado g r a n u l o s o . A cel lula m u s c u l a r 
subs t i t ue a succes são r e g u l a r dos s e u s e l e m e n t o s con t r ac t e i s , po r t inas g r a -
nu lações o p a c a s q u e s e c o r a m da m e s m a fo rma q u e o s e l e m e n t o s con t r ac t e i s 

(1) Revista cit. 
(2) Revistas citadas. 
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n o r m a e s . E s t e e s t ado g r anu lo so p a r e c e r e s u l t a r da succes são i r r e g u l a r dos 
d iscos f ib r i l i a res devida á sua des locação . 

E s t a s g r a n u l a ç õ e s so t í r em 11'os ca sos a g u d o s a t r a n s f o r m a ç ã o g o r d u r o s a ; 
m a s j á n ã o s u c c e d e o m e s m o n o s casos c l i ronicos . 

Es t e es tado g r anu lo so p a r e c e devido á pe r s i s t ênc i a d o s discos e s p e s s o s . 
O es tado f ibr i l lar , c a r a c l e r i s a d o pela pe r s i s t ênc ia d a s e s t r i a s t r a n s v e r s a e s 
dev idas aos d i scos de lgados , denomina - se estriado. E u m a pl iase ma i s a d e a n -
tada do e s t ado g ranu loso , (pie pode i r até ao d e s a p p a r e c i m e n t o comple to da 
subs t anc i a cont rac t i l , o que nunca se obse rva em casos a g u d o s . 

A b y p e r p l a s m i a (1) ou a t rop ina b y p e r p l a s m i c a , q u e é 11111 e s t ado p a r t i -
cu la r da f ibra card íaca c a r a c t e r i s a d a pela d iminu ição absoluta ou relat iva do 
n u m e r o dos cy l indros con t rac te i s , com a u g m e n t o do p r o t o p l a s m a , é a ma i s 
c o m m u m das lesões o b s e r v a d a s 11'os casos c l i ronicos . Os cy l indros con t ra -
cteis são ao m e s m o t e m p o m e n o s n u m e r o s o s e ma i s d e l g a d o s . U m a s vezes 
ap re sen t a rn - se sob o aspec to de pon tos d i s s eminados n 'o p ro top l a sma (fig. 4 , 
E S T A M P A Y I 1 1 ) , o u t r a s vezes vèern-se r o d e a d o s p o r p r o t o p l a s m a finamente 
g r a n u l o s o (fig. 8, E S T A M P A I X ) . 

P ô d e t a m b é m o b s e r v a r - s e a coagu lação em massa da subs tanc ia cont rac t i l . 
E o d e n o m i n a d o es t ado homogéneo. 

E n c o n t r a m - s e t a m b é m a l t e rações i m p o r t a n t e s n 'a con t inu idade das f ib ras 
ca rd í acas . O p r i m e i r o indicio de d issociação s e g m e n t a r p a r e c e s e r o a p p a -
r ec imen to de t roços incolores , s inuosos , c o r r e s p o n d e n d o m a n i f e s t a m e n t e á s 
supe r f í c i e s de contacto das cel lulas success ivas . Browicz C2) j u lga esta dis-
pos ição como a n o r m a l e P rze rvosk i ( : ij diz q u e ella se encon t ra n ' o co ração 
n o r m a l . Mollard e B e g a u d s e g u e m a opin ião de Browicz . 

E s t e s s e g m e n t o s po r Iim s e p a r o u - s e c o m p l e t a m e n t e . 

Alterações das partes fundamentaes da cellula: eytoplasma e núcleo 

A p r i m e i r a a l t e ração q u e se nota é a vacuol isação, isto é, 11111 e s t ado 
p a r t i c u l a r ca rac l e r i s ado pe la p r e s e n ç a 11'o in te r ior da f ibra , ou s o b r e os s e u s 
b o r d o s , de e s c a v a ç õ e s che ias d ' u m a subs tanc ia q u e não toma as m a t é r i a s 
c o r a n t e s . Os vacuolos t é e m d i m e n s õ e s v a r i a v e i s : o ra quas i invisíveis , o ra 

(') Designarão do prof. fienaut. 
(J) Browicz — Arch. f.path. Anal. Ild. 134-1893 — Ueber die Bedeutung der Verdn-

derungen der Kiltenbstanz der Mushrlzellbanhen des Herzmuskels. 
(3J Przeuoshi — Gazeta Ie Icarskaj 1893, n.° 24. 
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fó rma, a da rem-n 'os a impressão d ' u m capillar sanguíneo vasio, co r t ado 
t r ansver sa lmen te , e ap re sen t ando um núcleo de cellula endothel ia l . São os 
denominados p e q u e n o s vacuolos cen t raes juxtamicleares. A atropina hyper -
plasmica das cellulas muscu la res a q u e já me refer i , t r a i i s fonna-as em u m a s 
cellulas es t re i tas , onde ainda se pode reconhece r um res to de e s t r i a ç ã o : são 
os myoblas tos de reg res são (Mollard e Regaud) da figura Í) da E S T A M P A IX-
Nada sabemos do fu turo d es tes myoblas tos . Ou desappa recem ou tornam-se 
cellulas conjuncl ivas indi t ferentes . 

Os núcleos muscu la re s não a u g m e n t a m de n u m e r o com a intoxicação, 
m a s to rnam-se vesiculosos, dilatados, e tomam mal a -matéria co ran t e . 

Segundo Mollard e Regaud a genealogia ( f e s t a s lesões, em r e s u m o , é a 
s e g u i n t e : 

Pr imei ro appa rece o es tado granuloso e d e s a p p a r e c e m as es t r ias t rans-
v e r s a e s e ao m e s m o tempo dá-se a fusão dos cyl indros pr imit ivos e a se-
gmentação das cellulas card íacas . Es tes phenomenos r e p r e s e n t a m apenas 
uma al teração da substancia contractil e não*a morte da cellula. O cyloplasma 
e o núcleo são as ún icas pa r t e s da cellula muscu l a r que p o s s u e m as pro-
p r i edades f u n d a m e n t a e s da vida ce l lu la r ; a substancia contract i l não é mais 
que um p roduc to da e laboração do p ro top lasma . 

Em segundo logar appa rece a hyperp lasmia pathologica q u e não é mais 
do que o r e su l t ado da r eabso rpção dos cyl indros contracte is doen tes , pelo 
p ro top l a sma . 

Comparando a phase da evolução progress iva com a evolução regress iva 
pathologica, m o s t r a m - s e m o s es tas fo rmas ce l iu lares com o aspecto do myo-
blasto. Sendo ass im, s e r i am estas f o r m a s os dois t e rmos ex t r emos da vida 
da cellula muscu la r . 

Em tercei ro logar , q u a n d o a acção toxica se torna mais intensa, appa -
rece-n 'os a vacuolisação e a exsudação sarcodica, lesões que estão em re lação 
com a mor te da cellula. 

L E S Õ E S DO TECIDO C O N J L N C T I V O . — N'o estado normal os espaços inter-
m u s c u l a r e s do myocard io são o c c u p a d o s por um retículo e x t r e m a m e n t e f rouxo 
de tecido conjunclivo mui to del icado, e p o r cellulas f ixas es t re l ladas , de q u e 
os p ro longamen tos dir igidos em todos os sent idos são dil l ici lmente visíveis. 

Es te tecido é faci lmente al teravel m a s myocardi tes d iphter icas , comtudo 
as a l te rações da cellula m u s c u l a r estão em p r ime i ro logar 

Devemos pois concluir com Comba ( 1 ) : «as a l terações anatomo-patho-

(1) P.ev. cit. 



lógicas in te ressam a cellula muscu la r , o tecido conjunct ivo intersticial e os 
vasos;^mas são constantes e mais in tensas as a l terações da cellula m u s c u l a r . » 
As lesões anatomo-patholicas d este tecido obse rvam-se , não con junc tamente , 
m a s success ivamente . 

O edema é a lesão inicial. E' fo rmado pelos l rurocytos e m i g r a d o r e s . 
Esta leucocytose apresen ta - se sob uma forma dilíusa nodular muito abun-
dante (íig. 7 , Esi AMEA I X ) . Estas cellulas leucocytar ias l èm um pro top lasma 
muito pouco abundan te por vezes m e s m o diflieilmente visível, cercando um 
núcleo espher ico , for temente corado. Out ras vezes tòem um pro top lasma 
abundan te e emit tem pro longamentos ramosos que pa recem anas tomosear - se 
com pro longamentos analogos de cellulas s imilares. 

Os seus núcleos ap re sen t am u m a g rande variabil idade e pa recem es ta r 
a lguns em pbase de degenerescenc ia . Os capil lares sanguíneos d 'es ta reg ião 
estão dilatados e contém um excesso de leucocytos. 

P r e t e n d e m Mollard e Regaud de t e rmina r a proveniência e o papel d ' e s t a s 
cellulas. Ju lgam-n 'as d 'o r igem leucocytaria, sendo a leucocytose provocada 
pelas lesões das f ibras muscu la r e s . N os casos clironicos cons ide ram-n ' a s 
como sendo o pr imei ro estado d uma neoformação conjunctiva. Assim t rans -
fo imar - se - i am os leucocytos em cellulas coujuuct ivas. Pa ra aven ta rem esta 
hypothese não se f u n d a m em factos histológicos. Dizem que assim como se 
admit te a successão da forma mucosa do tecido conjunctivo á fórma embryo-
nar ia , não r epugna admiti i r que estas p e q u e n a s cellulas leucocytarias r ep re -
sentem a phase embryonar ia da neoformação conjunct iva. 

O estado mucoso do tecido conjunctivo e a lesão que se segue ao edema 
que acabei de desc reve r . As cellulas cr iam anas tomoses en t re si pelos seus 
p r o l o n g a m e n t o s : e e l aboram, exsudam e accumulam, uma substancia part i-
cular , t r a n s p a r e n t e , liyalina, semi-l iquida, fo rmada n a sua quasi total idade 
por mucina . Es tas cel lulas mucosas de corpos ramosos vòem-se muito bem 
n a í i g . 8 d a E S T A M P A V I I I . 

Em seguida a este estado mucoso segue-se a formação f ibrosa . Ila p o r é m 
um estado i n t e r m e d i á r i o : o estado telo-formativo de Renaut . Appa rece 
quando a substancia fundamenta l começa a tomar e s t ruc tu ra Iibrillar e a co-
r a r - se pela hemate ina . 

As porções do tecido fibroso (fig. 3 e 4 E S T A M P A V I I I ) que se encon t ram, 
são b e m limitada e muito mais pequenas do que as do tecido mucoso . 

N'as figuras 1 e 2 da E S T A M P A X vé-se que o tecido fibroso par t indo 
d ' u m ponto central , em que as f ibras muscu la re s quasi d e s a p p a r e c e r a m , se 
insinua en t re as f ibras m u s c u l a r e s q u e estão em volta d ' es te cent ro disso-
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ciando-as. Este tecido é ronst i t iddo por cel lulas fixas pouco abundan tes e 
por u m a substancia fundamenta]., f ibril lar, densa . 

As f ibr i l las conjunct ivas são a g r u p a d a s em fascículos que se o r d e n a m 
em anneis , em volta das f ibras muscu la res , 

E S T A M P A x 

i L . ~ — 1 u c u de e s c l e r o s e 

(MOI.I.AÍÍD ET REGAI N). 

Ila t ambém f ibras elast icas. 
A r iqueza do tecido conjunctivo em vasos capil lares varia n a razão inversa 

da sua dens idade . Assim são muito es t re i tos e pouco n u m e r o s o s i r o tecido 
fibroso e são e n o r m e s 11'os terr i tor ios em que a neolbrmacão conjunctiva se 
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n o s a p r e s e n t a n ' u m es t ado in te rmid ia r io e n t r e o tecido m u c o s o e o tecido 
fibroso. D aqui se conelue a alta impor t anc ia que a vascu la r i sação ha de 
t e r na cons t i tu ição da p laca da se le rose , isto é, n a h i s t ogenese do tec ido 
con junc t ivo pa thologico . N o pr inc ip io a vascu la r i s ação da r eg i ão doen t e ap-
p a r e c e a u g m e n t a d a , mas ao p a s s o q u e a des t ru i ção total ou parc ia l dos 
e l e m e n t o s m u s c u l a r e s começa a a c c e n t u a r - s e , e ao pas so que c o m e ç a m a 
cons t i tu i r - se t ec idos o n d e as t r o c a s nu t r i t ivas só se dão com di t f icu ldade , 
ass im a vascu la r i s ação vai d i m i n u i n d o . 

Alterações n'os vasos sang-uineos 

S e g u n d o Mollard e R e g a u d a e n d a r t e r i a r a r a s vezes é a tacada e só a 
túnica med ia é q u e a p r e s e n t a lesões i m p o r t a n t e s . A s t enose obse rvada n e s t e s 
vasos é devida a e s t a s u l t imas a l t e r a ç õ e s ana tomo-pa tho logreas . A tún ica 
m e d i a d a s a r t é r i a s m y o c a r d i c a s é cons t i tu ída p o r f ibras m u s c u l a r e s l izas, e 
p o r e l e m e n t o s e lás t icos m i s t u r a d o s em p r o p o r ç õ e s var iave is , e c e r c a d o s de 
tec ido conjunc t ivo mu i to d e n s o . P a r e c e , a p e z a r da d i í l icu ldade do e x a m e , 
q u e se t ê m o b s e r v a d o l e sões do lado d a s f ib ras lizas idên t i cas ás d a s l i b ra s 
e s t r i a d a s . 

Mollard e R e g a u d a c r e d i t a m m e s m o n a s i m u l t a n e i d a d e d a s lesões a r t e -
r i a e s e m u s c u l a r e s . P roduz - se a h o m o g e n e i d a d e d a s fibras lizas n os casos 
g r a v e s , e p r o d u z e m - s e vacuolos in t ra e ex t ra ce l lu la res n ' o s casos s u b - a g u d o s . 
Os l eucocy tos p e n e t r a m en tão n 'a túnica med ia em g r a n d e q u a n t i d a d e . 
Q u a n d o a doença é chronica as f ibras lizas a r t e r i a e s são t r a n s p a r e n t e s , pa-
r e c e n d o não conte r subs tanc ia contract i l . 

As veias , á p a r t e as t h r o m b o s e s q u e , por vezes se p r o d u z e m , nada n os 
a p r e s e n t a m d e a n o r m a l . 

Em consequênc i a d ' e s t e s r e s u l t a d o s his tologieos, e r e c o r d a n d o as o b s e r -
vações de Habot e Phi l ippe, (1) somos f o r ç a d o s a conclu i r q u e as lesões do 
m y o c a r d i o c o n d e n s a m a l t e rações d o r d e m m u s c u l a r , con junc t iva , va scu l a r e 
p r o v a v e l m e n t e n e r v o s a , o q u e não se pôde a inda a v e r i g u a r p o r falta de 
e l e m e n t o s d ' e x a m e . 

Mas dada esta conc lusão l e m b r a logo d e t e r m i n a r em q u a e s d ' e s t e s ele-
m e n t o s se d e r a m as lesões pr imi t ivas e em q u a e s as lesões s e c u n d a r i a s . 
Isto é , d e t e r m i n a r q u a e s das lesões e n c o n t r a d a s são p r o d u z i d a s pela toxina 

(') Vejam-se as conclusões a que eu cheguei, diirerentes das dos auctores citados, 
apezar de me fundamentar n'as mesmas observações. 
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diphterica e quaes as que são uma consequência da influencia d i s t roph ica 
reciproca dos e lementos anatomicos pr imi t ivamente lesados . 

Em r e s u m o : dese jamos sabe r qual é a pa thogenia d ' es tas lesões . 
Mollard e R e g a u d esc revem um longo ar t igo sobre este a s sumpto , p a r a 

c h e g a r e m á conclusão de que a pathogenia das lesões do mvocard io é c o m -
plexa, e que resul ta da acção de factores múlt iplos de que a par te respec t iva 
não pôde ser ainda exac tamente d e t e r m i n a d a . 

You aqui de ixar apenas um r e sumo ráp ido d essa dou t r ina , aliaz inte-
ressan te , e não lhe dou largo desenvolvimento, a t t endendo a que são dema-
siado hypothet icas as bases que f u n d a m e n t a m o edifício his to-pathogenico das 
myocard i tes d ipheter icas . 

Ha tantas theor ias para expl icar o p rocesso esc le rogeneo quan tos são os 
e lementos constituit ivos do mvocard io . 

N'o p redomín io d ' u n s sobre os out ros é q u e assenta a theor ia . 
Pomos já de pa r t e a theor ia nervosa que talvez venha a ser v e r d a d e i r a , 

mas que por emquan to não assenta em facto a lgum positivo. F icamos a s s im 
reduz idos ás t res s e g u i n t e s : 

\} T i i r o u i A — is lesões musa/tares são primitivamente produzidas p e l a 
intoxicação diphter ica e d e s e m p e n h a m um papel fundamenta l n 'a p roducção 
do processo esc lerogene . Os a rgumen tos em que se fundamen ta esta a s se rção 
são os s e g u i n t e s ; 

Sabemos que os phenomenos de r epa ração das lesões p a r e n c h y m a -
tosas são muito lentos, e demons t r a - se q u e es tes phenomenos p r o d u z e m , 
em volta dos f ibras m u s c u l a r e s doen te s , modif icações do meio vasculo-con-
junc t ivo : hyperemia , hyper leucocytose intersticial , e d e m a . 

2.° Es tando es tas cellulas doen tes o seu funcc ionamento hade ser im-
perfei to, e s abemos que a contracção muscu la r é um factor impor tan te da 
circulação local. 

3.° Es tando esta a l terada , e com ella o tecido conjunctivo, comprehende -
se que as cellulas muscu la res , como reacção, possam consti tuir o ponto de 
part ida d ' u m a incitação neoformat iva . l istes a r g u m e n t o s pouco d e m o n s t r a m 
e esta theoria não é mais do (pie uma bypothese que se me af igura mui to 
gratui ta . 

2 . a TiiKoitiA. — .4 easculo-dystrophia 6 a eaasa principal do processo scle-
rogene. 

Com effeito dada u m a lesão vascular deve seguir-se- lhe fa ta lmente u m a 
dystrophia dos tecidos. Mas quaes são as lesões vascu la res que p o d e r ã o 
de te rminar a d is t rophia n 'es te caso ? Não pode ser out ra senão o ape r to 
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progress ivo das a r té r ias . E como se produz este ? Pela endar te r i t e não , 
como já demons t r e i ; mas sim pelas lesões que descrevi na túnica media das 
a r té r ias . 

Posto isto podemos condensa r em Irez os a r g u m e n t o s mais impor tan-
tes que se a p r e s e n t a m em defeza d 'es ta lheor ia . 

1.a As lesões da túnica media das a r té r ias d iminuem ou abolem a sua 
contract i l idade e a sua e las t i c idade : factos impor tant í ss imos da circulação 
nos vasos capil lares. Diminuindo ass im a n u t r i ç ã o ; appa rece como conse-
quência a dis trophia das f ibras muscu la r e s . 

2.° Oi a s e m p r e «pie as pe r tu rbações c i rculatór ias de t e rminam len tamente 
n um pa renchyma a a t ropina dos elementos nobres , o tecido conjunct ivo 
t a m b é m é a l terado e reconst i tuído em seguida sob u m a forma f ina lmente 
f ibrosa, que é o resu l tado final do processo sc le rogeneo . 

3.° Esta me tamorphose do tecido conjunctivo laxo real isado com o auxilio 
dos vasos sanguíneos , em redor das f ibras m u s c u l a r e s em via d 'a t rophia 
lenta, foi verificada por Mollard e I l egaud em success ivas observações em 
mui tos dos an imaes sujei tos á intoxicação dipbter ica . 

Esta Ibeoria parece d ' en t re todas a q u e está mais r e g u l a r m e n t e funda-
mentada , m a s se Molard e Hegaud levarem a effeito um t raba lho p o r el les 
annunciado com o fim de d e t e r m i n a r até que ponto são ve rdade i r a s estas 
a l terações dos vasos, ficará ella ou defmi tavamente demons t r ada , ou, o que 
não ó provável , terá pa ra s e m p r e de se r posta de lado. 

Não pode haver duvidas re fe ren tes ás toxinas p roduz i r em a l terações 
sob re os vasos. 

Ainda r ecen temen te o demons t rou Brodie ( ' ) . 
Mas q u e al terações são e como se p r o d u z e m ? 
O fu tu ro o d i rá . 
3 . a THKOHIA. — O tecido conjunctivo Ui.ro pode ser primitivamente attingido 

e, sem incitação alguma partida das fibras musculares ou dos vasos, pode es-
pontaneamente reconstiluir-se sob a forma fibrosa. 

Appoia-se esta lheoria n uma consideração toda hypothet ica. Mas para 
d e m o n s t r a r m o s que a dis t rophia d o r i g e m exclus ivamente conjunctiva pode 
se r sulliciente para expl icar o p rocesso sc lerogeneo, é necessár io apoiar-nos 
em factos. 

Esses não exis tem, como não exis tem para expl icar a pathogenia d ' e s s a s 
a l terações pela d is t rophia d o r igem diversa . 

(1) The Lancet, 1809, 4 de novembro. 
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Sei bem que o tecido conjunctivo laxo soffre a l terações impor tantes e 
immedia tas em casos de myocard i te aguda , mas o que n inguém pôde de-
mons t r a r , e o q u e custa a admit t i r é que estas lesões por si só se jam o 
ponto de part ida da recons t rucção do tecido conjunctivo sob uma out ra fo rma . 

Out ros a rgumentos , que pa recem el iminar por completo esta theor ia , são 
deduzidos do processo de r epa ração do tecido conjunct ivo laxo. Com efTeito 
ha u m a demora g rande , demora hoje b e m aver iguada no campo da patho-
logia exper imenta l en t re o momento em que appa recem as lesões agudas e 
aquel le em que começa a neo-formação conjunct iva. Es ta demora pode ser 
de vários mezes no coelho. 

Custa pois a admit t i r que es tas lesões sejain uma consequência d a q u e l l a s , 
tanto mais que s a b e m o s pela physio histologia que é o tecido laxo o que 
den t re todos mais depressa e mais fac i lmente se r egene ra . 

Veem-se cu ra r , sem deixar signa! a lgum no tecido conjunctivo laxo, 
e d e m a s de todas as especies . 

Sei bem que es tas cons iderações p o d e m ter uma respos ta . 
O tecido conjunctivo laxo seria o pr imei ro at t ingido, segu idamente sel-o-

iam as f ibras muscu la res , as cellulas nervosas , os vasos sanguíneos e ser iam 
es tas lesões as que por sua vez de t e rmina r i am o processo sc lerogeneo. 

Não me pa rece po rém admissível esta complexa hypothese , p r inc ipa lmente 
n as intoxicações chronicas, em (pie, dia a dia, se vão obse rvando as lesões 
muscu la res , por exemplo , que se const i tuem vagarosamente , p rogress iva-
men te . Não iria ass im uma acção de momento d e t e r m i n a r lesões tão pro-
f u n d a s e tão d e m o r a d a s na fibra m u s c u l a r . 

De tudo isto se concilie que o tecido conjunct ivo não é por si só, e d ' u m a 
manei ra au tonoma, o ponto de par t ida do processo sc le rogene . 

De todas estas theor ias a vasculo-distrophica é o q u e me pa rece mais 
rasoavel , comtudo pa rece que não podemos ir alem da conclusão de Mollard 
e Regaud , conclusão com que Comba concorda t a m b é m , embora a ap re sen t e 
menos explici tamente e com m e n o r desenvolv imento : «As lesões l inaes são 
o resul tado das acções pa thogeneas múl t ip las , de que a par te respectiva fica 
ainda para de t e rmina r com prec i são em cada caso par t i cu la r» . 

As LKSÕKS nos V A S O S S A N O U I N K O S PKitiriicHicos r e s u m e m - s e em dilatações 
mais ou menos accentuadas , dilatações que fo ram u l t imamente es tudadas por 
Brodie (The Lancei, 1899), que já c i t e i ; em thromboses d i s seminadas n a s 
venulas e a r t e r i o l a s ; e na alterarão, em a lgumas a r té r ias , da túnica media . 

A per icard i te e a endocard i te , podem a p p a r e c e r sob esta inf luencia . 
Barb ie r cita um caso dos mais nitidos, d ' o r i g e m streptococica. 
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P a r r o t m o s t r o u , cont ra a opinião co r r en t e , q u e a endoca rd i t e e ra e x t r e -
m a m e n t e r a r a , e d e m o n s t r o u q u e a opinião con t ra r i a e r a b a s e a d a s o b r e um 
e r r o de i n t e r p r e t a ç ã o dos o b s e r v a d o r e s , q u e c o n f u n d i r a m os nódu los Itema-
ticos va lvu l a r e s com p r o d u c ç õ e s in f l amatór ias . Comtudo p o d e m a p p a r e c c r 
e d e t e r m i n a r a f o r m a ç ã o de coágu los f ibrinosos es t ra t i f i cados p o d e n d o p ro -
duz i r u m a t h r o m b o s e card íaca mor t a l . 

Os p e r i c a r d i t e s d ' e s t a n a t u r e z a e m b o r a r a r a s , o b s e r v a m - s e j á em m a i o r 
n u m e r o d e casos . 

As e c c h y m o s e s s u b - p e r i c a r d i c a s são r e l a t i vamen te v u l g a r e s . 
Po r vezes t a m b é m a p p a r e c e m lesões d i t fu sas e g r a v e s do m y o c a r d i o 

a t t r ibu ive i s a e s t a s assoc iações mic rob i anas . São t a m b é m p a r e n c b y m a t o s a s 
e in t e r s t i c i aes . 

S o b r e os vasos o b s e r v a m - s e com ma io r in t ens idade as a l t e r ações ana tomo-
pa tho log icas a n t e r i o r m e n t e desc r ip t a s . 

Alterações no sangue 

A L T E R A Ç Õ E S D I V I D A S AO BACILLO DIPHTERICO E Á S C A T O X I N A : — No s a n g u e 
do co ração foi a s s igna lada a exis tencia do bacil lo de Lol l le r . (Obse rvações 
de F r o s c h , B a r b i e r e B icha rd i è r e ) (1). 

O s a n g u e é a l t e rado no sua cô r , na sua consis tência e na sua compo-
s ição . 

COR. — G e r a l m e n t e é mod i f i cada . A côr é e n e g r e c i d a e coincide quas i 
s e m p r e com o s eu es tado f lu ido . Mancha as m ã o s como s é p i a ; os o r g ã o s 
q u e elle i m p r e g n a t o m a m u m tom b i s t r e carac ter í s t ico . P o r vezes t o m a u m 
aspec to de geleia m u i t o pa r t i cu l a r . S a n n é viu-o u m a vez com u m a côr ma i s 
amare l l a q u e a sép ia . 

C O N S I S T Ê N C I A . — Var iavel . Q u a n d o a asphyxia domina a scena m ó r b i d a , 
o s a n g u e é m u i t a s vezes f luido e n e g r o . Em o u t r a s c i r cums tanc i a s o s a n g u e 
toma u m a t endenc ia ma i s ou m e n o s notada p a r a p e r d e r a sua homogene i -
d a d e ; os s e u s e l e m e n t o s d i s s o c i a m - s e ; f ica f lu ido em c e r t a s r e g i õ e s e 
coagu la - se em ou t r a s , n o t a v e l m e n t e no co ração e nos g r o s s o s vassos . 

A exis tencia dos coágu los , m o s vasos , ver if icada pela au tops ia , d e u l oga r 
a longos d e b a t e s afim de d e t e r m i n a r a sua n a t u r e z a . 

No m o m e n t o ac tua l a q u e s t ã o está posta de lado. 
Devemos c o m t u d o faze r no ta r que , sendo es t e s coágulos , na g r a n d e 

(') Obr. cit. — Um total de 14 observações. 
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maior ia dos casos de fo rmação agónica , var ias vezes, po rém, como atraz já 
f iz notar , p o d e m organisar - se du ran t e a vida, de te rminando th romboses . 

COMPOSIÇÃO. — E ' egua lmen te modif icada. 
As al terações do plasma são mal conhecidas . 
E ' provável que a f ibr ina do s angue d iminua como n 'a maior p a r t e das 

doenças ge raes infecciosas e que , sob a influencia da toxina diphter ica , se 
faça u m a d e s a g g r e g a ç ã o do p lasma. 

A producção tias fa lsas m e m b r a n a s não es tá pois em relação com o 
excesso da f ibrina do sangue , como se ju lgou , mas sim com as a l te rações 
que o bacillo de Lofl ler e pr inc ipalmente a sua toxina p roduzem. 

Os saes de potáss io d iminuem, d u m a mane i ra notável , no s angue dos 
d iphter icos . 

Vejamos agora quaes são as t r ans fo rmações que se obse rvam, q u e r do 
lado dos globulos vermelhos , q u e r do lado dos leucocytos. 

O n u m e r o dos hemacias (observações de Quinqaud , Lecorché e Talamou, 
Binaut) d iminue sem que haja p roporção en t r e este p h e n o m e n o e o g r a u de 
g rav idade da doença . 

Quiuquaud pôde , p o r é m , d e m o n s t r a r que nos globulos ve rmelhos o p o d e r 
de absorpção da hemoglobina pelo oxigénio d iminue tanto mais quanto a 
doença se agg rava . 

Sobre o n u m e r o dos globulos brancos n 'o s angue dos d iphter icos l izeram-
se u l t imamente , u 'o campo da pathologia exper imenta l , t r aba lhos mui to 
in te ressan tes . Mas antes de a p r e s e n t a r m o s os seus resul tados , será bom 
l e m b r a r que , n 'o campo da observação clinica, de ha muito vár ios investi-
gado re s (Quinquaud , Binaud e out ros) t inham chegado á conclusão de que 
na dipheter ia o n u m e r o dos globulos b rancos crescia com a gravidade da 
doença . 

Foi esta opinião seguida m o d e r a d a m e n t e por Gabr i tchewsky ( ' ) e con-
t radic tada por Schles inger (-) que teve occasião de verificar por mais d ' u m a 
vez, a existencia d ' u m a hyper- leucocytose , mui to p ronnunc iada em c reanças 
não g ravemen te at t ingidas, e, vice-versa, a hypoleucocytose n ' u m caso de 
g rav idade media e em dois casos g raves . 

Esta opinião de Schles inger está hoje conf i rmada pela pathologia expe-
r imenta l , como passo a mos t r a r . 

Os t raba lhos a q u e ha pouco me refer i e que se choca ram n ' u m a l igeira 

(') Ann. de 1'Inst. Pasteur, 1894. 
(2) Schlcsinger— Arch. F. IlinderheHkund, I3d. XIX, 378. 
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discussão, devem-sc a Nicolas e Gourmont q u e pub l i ca ram a s u a m e m o r i a 
em 1897 (1) e a Bes redka que publ icou o seu t rabalho em 1898 (2) . Nicolas 
e Conimont e s c r e v e r a m um novo art igo em 1898 (3), em respos ta á memo-
ria de B e s r e d k a . 

Todos es tes e x p e r i m e n t a d o r e s ver i f icaram que a intoxicação diphter ica 
p roduz no coelho reacções leucocytar ias muito incons tan tes : u m a s vezes 
hyper leucocytose insignificante ou mesmo hypoleucocytose, ou t ras vezes 
hyper leucocytose enorme e progress iva até á mor t e . 

Es te facto levou Nicolas e Courmont á conclusão de que o o r g a n i s m o 
atacado pela toxina diphter ica , umas vezes não pode reag i r sob o ponto de 
vista leucocytario, ou r eage d ' u m a manei ra que não é a p r e c i a v e l ; e o u t r a s 
vezes r e a g e sem dií l iculdade, chegando os globulos b rancos a a p p a r e c e r n 'a 
e n o r m e quan t idade de 4 0 : 0 0 0 e 8 9 : 0 0 0 por m m . cubico. 

Alem d isso fazem notar que es tes ex t r emos t r a d u z e m um a taque pro-
fundo p roduz ido pela toxina n 'o o rgan i smo e tal que , ou elle se torna inca-
paz de r eag i r , ou se torna inapto pa ra r e g u l a r a reacção q u e pode ul t ra-
p a s s a r todo o limite. 

Esta in te rp re tação de factos ve rdade i ros , se por um lado e ra imparcial , 
por ou t ro lado parecia vir fe r i r um pouco a theoria phagocytar ia de Me-
tchnikolf . 

Apparece então a memor ia de Bes redka , feita n'o labora tor io de Metchni-
koff, dando uma in t e rp re t ação differente e engenhosa a es tas observações , 
de fo rma a t r a n s f o r m a r aquel la conclusão n uma out ra mui to na tu ra lmen te 
deduzida e vindo em appoio da theoria phagocytar ia . As d u a s memor ias 
t iveram, como b e m o ass ignalam Courmont e Nicolas na sua replica, duas 
o r igens d iversas . Es tes i m p o r t a r a m se mais com os factos e d 'e l les t i r a r a m 
conclusões que não visavam vir em apoio d 'es ta ou d a q u e l l a concessão 
theor iea , pelo contrar io Bes redka apresen ta desde o principio a p reoccupação 
de d e f e n d e r u m a theor ia . 

Seja po rém como fôr , a memoria d este sábio é original e consegue de-
m o n s t r a r pe r fe i t amente que estas appa ren te s eontradieções , desde que se jam 
b e m es tudadas , não são mais do que uma conf i rmação br i lhante da lheoria 
de Metchnikoff. 

Começa por fazer notar que , para que a reacção leucocytar ia tome o 

(1) Arch. de Med., 1807, pag. 737. 
(2) Ann. de VInst. Pasteur, 1898, pag. 305. 
(3) Arch. de Mnl e.rp., 1898, pag. 592. 
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carac ter d ' u m phenomeno physiologico e r e g u l a r de protecção do o rgan i smo, 
é necessár io que se lhe encon t rem qua l idades em relação com a funcção que 
se lhe a t t r ibue . 

Para que os leucocytos possam te r o titulo de phagocytos , p rec i sam, em 
pr imei ro logar , da r provas da sensibi l idade chimiotactica, isto é, aflluir em 
g r a n d e numero ao sangue , demora r - s e ahi du ran t e o t empo em que o or-
ganismo está sob a influencia da infecção e não d e s a p p a r e c e r e m senão 
quando o o rgan i smo est iver livre de per igo, ou quando em lucta desigual , 
e em peor campo tenham de ficar vencidos . 

Em segundo logar devem ter a p rop r i edade de englobar e de d iger i r os 
micro o rgan i smos inimigos. São es tas d u a s complexas p rop r i edades as ca-
racter ís t icas dos phagocytos . 

Devemos notar que en t re os leucocytos a lguns ha que não tòm es tas 
p ropr iedades , isto é, que não são phagocytos . IVentre todos u n s o são p o r 
excel lencia : os leucocytos pol inucleares . 

E' devido a este facto que Besi edka se liga nas suas exper ienc ias espe-
cialialmente á de te rminação d 'es ta especie de leucocytos. 

Diz o auctor q u e foi levado a segui r es te caminho por t e r notado que , 
se nas ou t ras doenças infecciosas lia paral le l ismo ent re o n u m e r o total dos 
leucocytos, em gera l , e dos polynucleares , ao passo que na d iphter ia nunca 
encont rou tal para l le l i smo. 

No decur so d e s t a notável memor ia toma-se por vezes a palavra hype r -
leucocytose por a u g m e n t o de leucocytos pol inucleares , o que é menos exacto 
e menos c o r r e c t o ; hyper leucocytose é o augmen to dos leucocytos, em ge ra l . 

Pelo menos é a significação que a etymologia indica e que todos accei-
tam e por isso com razão Courmont e Nicolas cri t icam esta confusão , n ' a 
replica a que já me refer i . 

Para não me a longar demas iamente , vou ap resen ta r em r e sumo as con-
clusões do t rabalho de B e s r e d k a . 

Nas intoxicações p o r u m a só vez, as var iações do n u m e r o dos polinu-
cleares f o r m a m uma curva , tendo a fo rma paraból ica , de que o máx imo 
sobrevem pela 12." ou IO.'1 hora depois da inoculação, o máx imo alem do 
qual os pol inucleares dec re scem rap idamen te e r e g u l a r m e n t e , até á mor te 
do animal inoculado. 

Nas intoxicações lentas a marcha dos pol inucleares é r ep re sen t ada por 
curvas de oscillações bas tante ex tensas , t endo comtudo por ca rac te res essen-
ciaes — manle r - se s e m p r e acima do n u m e r o normal e não se i n t e r r o m p e r e m 
em momento a lgum da intoxicação. 
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Nas creanç.as d iph te r i cas , em via de cu ra , obse rva -se u m a h y p e r l e u c o -
cytose po l inuc lea r mui to ní t ida, a qual d u r a em media de 12 a 15 dias a t é 
á cura comple ta . 

Q u a n d o a evolução da d iph te r ia não é r e g u l a r e q u a n d o no d e c u r s o da 
doença s o b r e v ê m p h e n o m e n o s imped indo a c u r a , d e m o n s t r a - s e u m a co r r e -
lação f r i s an t e e n t r e o g r a u de pol inucleose e a g r av idade da doença , não 
c h e g a n d o a have r hype r l eucocy tose po l inuc lear carac ter í s t ica nas e r e a n ç a s , 
que , a p e s a r da in jecção do sôro , se não c u r a m . 

Es t e s r e s u l t a d o s vem d e m o n s t r a r que , e m b o r a não ha ja u m a r e l ação 
in t ima e cons tan te en t r e os leucocytos e a toxina d iph te r i ca , esta re lação é 
i nva r i ave lmen te v e r d a d e i r a em face da concepção phagocy ta r i a . 

Alterações devidas ás associações microbianas 

A m u d a n ç a de côr do s a n g u e é e spec i a lmen te obse rvada 11'os casos em 
q u e se dão as assoc iações mic rob ianas . 

Dos ou t ro s p h e n o m e n o s phys icos nada ha a n o t a r . 
Os p h e n o m e n o s phagocy ta r io s o b s e r v a m - s e com mais i n t ens idade n ' e s t e s 

casos , o q u e aliaz se c o m p r e h e n d e mui to b e m . 
De res to n a d a ma i s d igno de reg i s to . 

Alterações no apparelho uro-genital 

LESÕES DEVIDAS AO IIACU.I.O DIMITERICO E Á SITA TOXINA. — Órgãos geni-

taes: — Os o r g ã o s gen i t aes , tanto do h o m e m como da m u l h e r , p o d e m s e r 
a s ede de infecções d iph t e r i c a s . Se p o d e m o s e n c o n t r a r as m e m b r a n a s 
d iph t e r i ca s na vagina da m u l h e r , como 110 caso q u e já citei a t raz , q u a n d o 
ten te i d e m o n s t r a r a i den t idade da d iph te r ia h u m a n a e da d iph te r ia av iar ia , (1) 
t a m b é m na u r e t h r a do h o m e m pode a p p a r e c e r a infecção (-). 

O d r . I Iaul tain n u m a c o m m u n i c a ç ã o feita á Edinbourg Obstetrical So-
cietg (3), em q u e e s tuda o diagnost ico bac ter io logico da f e b r e p u e r p e r a l e 
c o n j u n c t a m e n t e a acção do sô ro the r ap i a , como m e i o de t r a t a m e n t o , cita um 
caso de f e b r e p u e r p e r a l d iph te r ica , caso d i agnos t i cado em face do e x a m e 

(') Souvestre — These de Paris já cit,, pag. 47. 
I2) Herhertt Gregory — Diphtcria na urethra, The. — Brit. Med. Journal, 1898, 

L0 vol. pag. 806. 
(3) The Lancei, 1807, 1." vol. pag. 1745. 
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bacteriologia» e melhor ainda em face das appí icações do sôro an t id iphter ico 
que d e r a m um resu l tado br i lhante , cu rando-se a doente em poucos d ias . 

Nada mais encontre i re fe ren te a lesões dos o rgãos geni taes . 
O R G Ã O S URINÁRIOS . — As lesões diphter icas impor tan tes d ' e s tes o r g ã o s 

localisam-se ao r im. O bacillo d iphter ico foi n 'elle obse rvado onze vezes 
(Frosch e Kutschei1), m a s as lesões a p r e s e n t a d a s por este. o r g ã o são exclusi -
vamen te p roduz idas pela toxina diphter ica ( ' ) . 

Macroscopicamente verifica-se a existencia da congestão s imples com o 
augmen to de volume do o rgão . A congestão limila-se por vezes á pa r t e 
cor t ica l ; mas pode t ambém a p p a r e c e r no p a r e n e h y m a . Com a nephr i t e o 
r im torna-se amare l lo e molle e a sua capsula sã des taca-se faci lmente s em 
r a s g a r o pa r enehyma . 

A superf íc ie ex te r io r do rim é s emeada de pontos vermelhos . 
Microscopicamente encont ram-se as lesões em todos as pa r t e s do o r g ã o . 
Vou descreve i as, segu indo os t raba lhos de Morel (-) . 
GLOMERULO . — As ansas vascu la res do g lomeru lo são e x t r e m a m e n t e 

d i la tadas e cheias de globulos sangu íneos . Os s e u s núcleos a p p a r e c e m 
mui to corados , m a s não são mais n u m e r o s o s do que no estado normal . Não 
lia g lomerul i te . Ein cer tos pontos vò-se em r e d o r dos núcleos p e q u e n a s 
aot tas de g o r d u r a . o O 

C A P S U L A DE B O W M A N N . — As cellulas epi thel iaes do reves t imento d ' e s t a s 
capsulas p a r e c e m maiores . Algumas contêm no seu pro top lasma p e q u e n a s 
gottas do g o r d u r a . Gera lmente a cavidade g lomeru la r é ab so lu t amen te vazia, 
comtudo i f a l g u n s casos appa rece cheia por um ligeiro exsudato coagulavel 
pelo acido osmico, exsuda to que appa rece en t re a capsula e as a u r a s capil-
la res , sob a appa renc ia d um véo l ige i ramente granuloso . 

TUBOS CONTORNADOS . — Os tubos são cons iderave lmente a l a rgados e i r r e -
gu la rmen te a r r e d o n d a d o s . 

As ex t remidades l ivres das suas cellulas epi thel iaes , encon t r am-se a l te -
r a d a s e as pa r t e s das cel lulas que pe r s i s t em p a r e c e m n o r m a e s e corando-se 
bem o seu núcleo . 

Por vezes, m e n o s vu lga rmen te , as cellulas epi thel iaes a p r e s e n t a m d e g e . 

(1) Tal é a opinião do medico russo SchtcheglolT. (Medi tz . Obo:., 1897, n.° 8) cit. 
pela Revue de Med., pag. a92. Examinou muitos rins diphtericos sem conseguir en-
contrar o bacillo de Lõlller. 

(2) Tliese cit. pag. 80. 



112 

nerescencia vacuolar , degenerescenc ia pouco intensa , que não dá logar á 
fo rmação de g r u m o s mocosos n 'o in ter ior dos tubos . 

TLTBOS RECTOS E TUBOS COLLF.CTORES , — Quando são obse rvados em pre -
parações , não t ra tadas pelo acido osmico, es tes tubos pa recem não ter alte-
rações t r a tadas por este r e a g e n t e ; vè-se d ' u m a manei ra constante que o seu 
endolbel io tem gottas g o r d u r o s a s , e x t r e m a m e n t e finas, e e x t r e m a m e n t e nu-
m e r o s a s . 

Quasi todos os tubos ap re sen t am esta al teração, comtudo a lguns lia que 
são abso lu tamente indemnes sob re a extensão, em que se podem segu i r . 

V A S O S . — Gera lmente muito di latados. O endolbelio dos capi l lares 
podem conter cellulas c a r r e g a d a s de pequenas gottas go rdurosas . 

P o d e m romper - s e ( ' ) . 
As h e m o r r h a g i a s são sub-capsu la res , r a ras vezes pa renchymatosas ou 

g l o m e r u l a r e s . 
A lesão renal pôde, p o r é m , ir mais longe. O epithelio capsu la r a p r e s e n l a -

se então d e g e n e r a d o , havendo exsudação de sôro a lbuminoso com globulos 
sanguíneos e restos de cellulas epi thel iaes na cavidade da capsula . 

Estas lesões são idênt icas ás obse rvadas depois da intoxicação pelo 
phosphoro ou pelo arsénico e são t r aduz idas cl inicamente pelo symptoma 
da a l b u m i n ú r i a . 

A anur ia que por vezes se observa , não é pr inc ipa lmente devida ás alte-
rações do tecido renal , mas sim á diminuição da p r e s são sanguínea (2). 

L E S Õ E S DEVIDAS ÁS ASSOCIAÇÕES MICROBIANAS. — E as associações micro-
bianas que se devem at l r ibui r as nephr i tes em fôco, descr ip tas por OErtel. 

Es tes fócos são fo rmados por leucocytos s i tuados, ora sob a capsula e 
pene t r ando mais ou menos na substancia cortical, ora n 'o pa renchyma 
rena l . 

Com as associações microbianas é que a p p a r e c e m os casos de nephr i t e 
mais graves , o que em pa r t e é talvez devido á acção complexa das toxinas 
das d i l fe ren tes espec ies associadas . 

(') J. J. Marques Guimarães. — Contribuição para o Estudo das Nephrites agu-
das — Dissertação inaugural — Lisboa, 1897, pag. 3o. 

(2) E' este o assumpto tratado desenvolvidamente por John l i iernaki: The conti-
nuity of the toxic process in fatal case of diphteria — Iirit. Med. Journal, de 27 de fe-
vereiro de 1900. 
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Alterações n'os orgãos dos sentidos 

L E S Õ E S DEVIDAS A ACÇÃO DO BACILLO DIPHTERICO E DA SUA T O X I N A . — Rhi-

nites. — Depois dos t r aba lhos de L a c k e Lis ter 5 (1) e ou t ro s , s o m o s f o r ç a d o s 
a aceei tar q u e as rh in i tes f lbr i r iosas são, g e r a l m e n t e , de n a t u r e z a d iph t e r i ca . 
Tal é t a m b é m a opinião de Jobn Mid (2) c o m p r o v a d a por todos com a n a l y s e s 
bac te r io lóg icas r epe t i da s . 

LESÕES OCULARES. — Conjunctivite. — T e m - s e ver i f icado a exis tencia d e 
conjunct iv i tes d iph t e r i ca s com p s e u d o - m e m b r a n a s q u e , des t acando- se , d e i x a m 
leves e r o s õ e s q u e se compl icam de i n f l ammação consecut iva . 

São i n t e r e s s a n t e s os casos c i tados po r Lucy F l e u m i u g (3) e de Sneli ( l ) . 
O caso de Snell foi c u r a d o pela ant i toxina d iph te r i ca , a p e s a r de t e r e m s u r -
gido compl icações ba s t an t e i m p o r t a n t e s . 

Alterações córneas. — S e g u n d o Coppez (3) a theor ia da invasão da c ó r n e a 
pe los s t r ep tococcus é insul l ic iente p a r a expl icar a n e c r o s e d e s t a m e m b r a n a 
n a d iph te r ia occu la r . 

E necessá r io j un t a r - l he a acção n e c r o s a n t e da toxina d iph t e r i ca . 
Es ta toxina pode inl i l t rar-se na córnea q u e r pe l a s vias lympha t i cas , 

q u a n d o exis te u m a u lce ração , q u e r pela a b s o r p ç ã o a t r a v e z do ep i the l io , 
s o b r e t u d o q u a n d o é cober to de c ica t r izes r e c e n t e s . Coppez ver i f icou que a 
aut i toxina d iph te r ica t inha acção local benef ica s o b r e e s t e s casos . Morax ( 5 ) 
diz q u e só acha jus t i f icado o e m p r e g o local da ant i toxina nas c o n j u n c t i v i t e s 
compl icadas de a l t e rações có rneas , p r e f e r i n d o p a r a os ou t ro s casos o u s o 
do sô ro p o r in jecção s u b - c u t a n e a . 

L E S Õ E S DO OUVIDO . — No ouvido m é d i o e n c o n t r a m - s e i n í l a m m a ç õ e s s e m p r e 
dev idas á s assoc iações mic rob i anas . 

N'o ouvido in te rno , e spec i a lmen te n 'o labyr int l io e n ' o n e r v o audi t ivo, en-
c o n t r a m - s e p o r vezes lesões i m p o r t a n t e s . São , p o r é m , r a r í s s i m a s . Cito a p e n a s 
4 casos . Um do Dr . W i l s o n (6) de u m a m u l h e r de 33 a n n o s q u e foi a tacada 
de d iph te r ia com compl icações audi t ivas . 

(1) La Srmaine Médicale, 1808, pag. 447 
(2) The Brit. Med. Journal — 1808, pag. 1249. 
(') Tlie Lancet — 1897, 2.° vol. pag. 837. A case of diphterique conjunctivites. 
( j ) Tlie Lancet— 1890, 1.° vol. pag. 712. A case of membranous Ophtalmic in 

an infant age six months. 
(5) IAI Semaine Médicale, pag. 178, 1897. 

American Journal of Medicai Science. October, 1897, cit. pelo The Lancei, 
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Não h o u v e , p o r é m , con f i rmação do d iagnos t ico pe la au tops ia e m e s m o 
o auc to r ap re sen t a -o a p e n a s com um ce r to g r a u de p r o b a b i l i d a d e : — the 
deafness ivas probably due to labyrintliine lesion. Os o u l r o s t r e z s ã o d e s -

cr ip tos po r Moos (1) q u e , pela au tops ia , r e c o n h e c e u em t rez c r e a n ç a s q u e 
a e n d o l y m p h a dos c a n a e s s emi -c i r cu l a r e s m e m b r a n o s o s es tava coagu lada 
p o r p a r t e s , no t ando- se a lem d isso a exis tencia de a l t e rações c a t a r r h a e s na 
p a r e d e i n t e rna d o s m e s m o s c a n a e s . 

L E S Õ E S DEVIDAS ÁS ASSOCIAÇÕES MICROBIANAS . — Nas fossas n a s a e s e na 
conjunc t iva são ins igni f icantes as lesões p r o d u z i d a s p e l a s assoc iações mi-
c r o b i a n a s . N'o ouv ido só se c o n h e c e m as o t i tes m e d i a s s u p p u r a d a s p r imi -
mi t ivas . 

Es t a s , p o r é m , p o d e m d e t e r m i n a r , p o r p r o p a g a ç ã o , ot i tes i n t e r n a s com 
lesões ex t ensas dos n e r v o s audi t ivos , dos vasos , do tecido conjunc t ivo , do 
p e r i o s t e o e do r o c h e d o (Moos). 

O m i c r o - o r g a n i s m o ma i s incu lpado , e q u e s e m p r e foi o b s e r v a d o p o r 
Moos, é o s t r ep tococcus . 

Roché ("2J cons ide ra esta lesão mui to r a ra n ' o a d u l t o ; o q u e a t t r i b u e ao 
benef ic io p r e s t a d o pe lo m e t h o d o sys temat ico das i r r i g a ç õ e s n a s a e s . 

Alterações n'o systema nervoso 

Tem-se e n c o n t r a d o o bacil lo d iph te r i co n 'o bolbo (3), na p r o t u b e r â n c i a (*) 
e no c e r e b r o (3), m a s es tas local isações são tão r a r a s e a acção do bacil lo 
es tá tão mal e s t u d a d a , q u e p o d e m o s a f f i r m a r q u e t o d a s a s l esões ana tomo-
pa tho log icas do sys t ema ne rvoso são dev idas á acção da tox ina . 

Posto isto e f azendo no t a r q u e as assoc iações mic rob i anas n ã o t è m g e -
r a l m e n t e inf luencia na sua p r o d u c ç ã o , f icamos r e d u z i d o s a e s t u d a r as alte-
r ações do sys t ema n e r v o s o p r o d u z i d a s sob a inf luencia da toxina d iph te r i ca . 

Es tuda l -as -e i em face da pa tho log ia h u m a n a e da pa thologia expe r i -
m e n t a l . 

Começare i p o r a p r e s e n t a r u m a d e s c r i p ç ã o das d i f f e ren tes a l t e rações 
n e r v o s a s . 

(') The Lancet, 1897, 2." vol. pag. 1203. 
(2) Th. cit. pag. 75, 
(3) Observações de Barbier e Richardière, Th. de Cocurat. 
(4) Observações de Barbier e Richardière, Th. de Cocurat. 
(5) Observações de Froch. Memoria cit. 
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Todas as fo rmas da d iphter ia , as mais l igei ras e as mais g raves , p o d e m 
ser s e g u i d a s da pa ra lys ias . S e g u n d o Landouzy se r iam mais c o m m u n s n"a 
e d a d e adul ta do que na pr imei ra edade . Appa recem o rd ina r i amen te n a 
convalescença , oito a quinze dias depois da cura da diphter ia . Podem t ambém 
a p p a r e c e r logo no segundo ou terceiro dia que se segue ao inicio da doen-
ça, ou, pelo contrar io, t rez ou m e s m o qua t ro semanas depois . 

As p e r t u r b a ç õ e s da moti l idade tem por séde de predi lecção o véo pala-
t ino e p o d e m es lender - se aos lábios, á l ingua e a p h a r y n g e . 

Quando os p h e n o m e n o s da paralysia se genera l i sam, os m e m b r o s infe-
r io res são, o mais das vezes, a t t ingidos immedia lamente depois do véo 
palat ino. Observa-se então uma parapleg ia , ora parcia l , t raduzindo-se apenas 
por diff iculdade 11a marcha , ora completa , f icando o doente em condições de 
se não p o d e r pôr de pé. 

Os muscu los dos m e m b r o s supe r io re s e os do tronco, sô são a t t ingidos 
depois dos muscu los dos m e m b r o s in fe r iores . 

A paralysia dos muscu los do pescoço a p p a r e c e por vezes. A cabeça 
inclina-se e move-se debaixo da m e n o r impulsão . 

As para lys ias d iphter icas não são g e r a l m e n t e acompanhadas de amyotro-
pliia, comtudo a lguns casos ha , r eg i s t ados na sciencia, que demons t r am esta 
associação. 

Kraf t -Ebbing cita um caso, no qual um cer to n u m e r o de muscu los f icaram 
a t rophiados d u r a n t e muito t empo . 

E leubrevg , L a r n e , Cohn e o u t r o s , t ambém citam casos, m a s são muito 
r a r o s e a amyotrophia nunca appa rece em condições comparave is ás que 
encont ramos por exemplo n 'a nevri te alcoolica ou n a nevri te sa turn ina , pa ra 
citar apenas dois casos de nevri te toxica. 

O m e s m o se pôde d izer das re t racções í ibro- tendinosas . 
As p e r t u r b a ç õ e s locomotoras a tax i formes são bas t an t e c o m m u n s . As 

p e r t u r b a ç õ e s da sensibi l idade são vu lgares . T r a d u z e m - s e p r inc ipa lmente 
pela anesthesia que occupa o véo palat ino, a p h a r y n g e , a pa r t e supe r io r da 
la rynge , ex tendendo-se até aos m e m b r o s , quando a para lys ia se genera l i sa . 
A anesthesia é o rd ina r i amen te mais p ronunciada nas e x t r e m i d a d e s . O signal 
de Uomberg é bas tan te f r e q u e n t e . Os doentes s en t em por vezes sensações 
de fo rmigue i ros e de en torpec imento . 

As do re s são muito mais r a r a s do que os p h e n o m e n o s p r e c e d e n t e m e n t e 
descr ip tos . 

Do lado da vista ha p e r t u r b a ç õ e s da accomodação que l è m o duplo 
carac te r de at t ingir s imul taneamente os dois olhos e de não s e r e m acom-
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p a n h a d a s de paralysia da í r is . Ao lado d ' e s las al terações está a diplopia , o 
es t rab i smo in terno ou ex te rno , s imples ou duplo, a mydr ias is , a myopia , a 
amblyopia , a ptosis e a cegue i ra comple ta . 

R e m a k em cem casos de para lys ia post-diphter ica uotou dez vezes u m a 
para lys ia do recto ex te rno d um ou dos dois olhos. O gosto é por vezes 
embotado . O ouvido t ambém, p o r vezes, é at l ingido. 

A paralysia diphter ica torna-se terr ível quaudo f e re os o rgãos , ou da 
r e sp i r ação ou do coração. 

Estas mani fes tações p r o d u z e m pe r tu rbações variaveis. Se a paralysia 
at t inge, na l a rynge , os múscu los phonadores appa rece a dysphonia ou mes-
mo a aphonia e se att inge os múscu los cr ico-aryteuoideos pos te r io res (mus-
culos insp i radores ) , Iica a resp i ração g ravemen te compromet t ida , s i tuação 
que a paralysia do d i aph ragma e dos muscu los inter-costaes pode ainda 
mais compromet t e r . Do lado do o rgão cardíaco p o d e m a p p a r e c e r syncopes 
mor t ae s . 

As funcções geni taes são por vezes a t t ingidas , indo até á impotência 
completa . 

A bexiga não escapa á para lys ia d iphter ica . 
P roduz-se ou re tenção de ur ina ou incontinência, conforme a para lys ia 

assenta sobre o corpo da bexiga ou sobre o e spbync te r . 
Appa recem, excepcionalmente , pe r tu rbações t rophicas . 
A intell igencia pode es tar por vezes l ige i ramente enf raquec ida . 
As p e r t u r b a ç õ e s motoras a que me refer i podem, por vezes, deslocar-se , 

como o f izeram notar Gubler , t í i l lard, T rousseau . Assim a paralysia d ' u m 
m e m b r o pode p a s s a r p a r a out ro , podendo em seguida r e a p p a r e c e r 110 q u e 
pr imi t ivamente foi at t ingido. 

A o r d e m de successão das para lys ias , s egundo Alexandre Matcheva-
riani (1), é a s e g u i n t e : «véo palat ino, pha rynge , l a rynge , accomodação, mus -
culos do olho, m e m b r o s infer iores , d iaphragama," musculos da resp i ração , 
coração». 

Nem todos a p r e s e n t a m esta o rdem, que afinal é obtida por u m a media 
dos casos observados por aquel le medico. 

Es tudamos agora a causa d estas p e r t u r b a ç õ e s mórb idas , que de cer to 
hão de es tar l igadas a a l terações do systema nervoso, embora R o u r g e s (2) 

(') Alexandre Matchevariani — Sérum et [requence des Paralysies post-diphtériques 
— Th. de Lausanne, 1899, pag. 27. 

(2) Mouugraphia cit., pag. 184. 
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diga que é fóra de duvida que se podem encon t ra r para lys ias muito com-
ple tas e muito extensas , em indivíduos cujo systema nervoso apresen ta alte-
rações insignif icantes ou nul las . 

Chega m e s m o a af f i rmar que a toxina diphterica pode p r o f u n d a m e n t e 
modif icar a funcção antes de a l t e ra r o o rgão . 

Não posso de fórma alguma concordar com a opinião d 'es te il lustre 
medico . 

Suppondo m e s m o que lioje, apeza r de novos p roces sos de technica, se 
não p o d e m reconhece r lesões nervosas em a lguns casos de paralysia , n e m 
por isso devemos concluir que, de fu tu ro , se não venham a descobr i r . 

Numerosas buscas têm sido e m p r e h e n d i d a s com o f im de de t e rmina r as 
l e sões nervosas que p r o d u z e m as para lys ias diphter icas . 

Contradicções e n o r m e s exis tem en t re muitos dos inves t igadores que se 
t ê m en t regado a es tes t rabalhos . 

Alguns não encon t ra ram lesão a lguma do systema nervoso n 'os doentes 
mor to s de para lys ias d iphter icas , não sabendo por isso como in te rp re ta r a 
appar ição d e s t e s symptomas ; ou t ros , lendo observado u m a degenerescenc ia 
mui to p ronunc iada dos nervos , não hes i tam em re fe r i r a paralysia a uma nevri te 
p e r i p h e r i c a ; out ros a inda, t êm notado lesões medu l l a r e s concor ren tes com 
lesões nevri t icas, não podendo dizer se se t ra ta d ' u m a nevr i te ascendente 
ou d 'uma myelite primitiva que , como consequência , p roduza uma degene-
rescencia dos nervos ; finalmente a lguns aue to res tendo demons t r ado a exis-
tencia de fócos de myelite, sem al teração a lguma dos nervos per ipher icos , 
dec la ram que a s para lys ias d iphter icas d e p e n d e m pr imi t ivamente d u m a 
lesão medu l l a r . 

Como se vê, todas as hypotheses possíveis t êm sido aventadas e t êm sido 
de fend idas . Ul t imamente a p p a r e c e r a m es tudos impor tantes sobre este assum-
pto, f undamen tados quasi todos em t raba lhos de pathologia exper imenta l . 

É por el les que vou di r ig i r -me n 'a aprec iação d ' e s t e a s sumpto . 
Começare i por ap re sen t a r os resu l t ados a que es tes expe r imen tado re s e 

obse rvadore s c h e g a r a m . Refer i r -me-ei apenas aos t raba lhos mais impor tan tes 
apparec idos desde 1899. 

Babinski (1) emitte a opinião de que a para lys ia d iphter ica é consti tuída 
por uma nevri te . 

N'a paralysia diphter ica , diz elle, encont ra-se a nevr i te periaxi l . A de-

(') Babinski — Anatomie path. des nevrites periph. (Ga:, hebd. de med. e de chir., 
1890, pag. 374 a 383) e Charcot et Bouchard — Traité de med., 1894, vol. VI, pag. 773. 
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generescencia wal ler iana é mais ra ra do que n o s ou t ros casos de nevr i te . 
Não admit te , comtudo , a o r igem per ipher ica d e s t a nev r i t e ; a t t r ibue-a a u m a 
modificação chimica das cellulas ne rvosas 011 dos cyl inders-axis . 

S tcherbacb ( ' ) obse rvou lesões 11'os nervos dos aniinaes intoxicados, e 
I Iochbaus (2) não descobr iu , em vários casos de paralysia d iphter ica , a l te-
ração a lguma do sys tema nervoso ou per ipher ico . 

Enr iquez e llalliot (3) f izeram á Sociedade de Biologia, u m a communi-
cação sob re a myeli te exper imenta l obt ida por meio da toxina diphter ica 
in jectada sob a pelle dos an i inaes em exper iencia . Obse rva ram lesões im-
por tan tes : vascular isação excessiva, especia lmente n 'a substancia c inzen t a ; 
fócos de hemor rhag i a , e, f inalmente, fócos de myeli te . 

Es tes fócos de myelite a p p a r e c e r a m n a substancia b ranca ao nivel do 
cordão an ter ior e do cordão la teral . 

Pelo exame histologico no ta ram : 
I .0 — Uma prol i feração da nevroglia ; 

Tubos nervosos em di f ferentes es tados de d e s t r u i ç ã o ; 
3.° — F i g u r a s com apparenc ia de cellulas nuc leadas e que e r a m prova-

ve lmente corpos g r a n u l o s o s ; 
4 . ° — Capi l lares dilatados em g r a n d e n u m e r o . N'a ponta anter ior havia 

cel lulas comple tamente des t ru ídas . Não havia a l teração das meninges . 
Le Crocq, f i lho (4), n ' uma ce lebre e longa memor ia publ icada n o s Ar-

chivos de Medicina Experimental, chegou ás conclusões que constam do se-
guinte e x t r a c t o : 

«A inoculação sub-cutanea de cu l turas de bacillo de Lõlller (es ter i l i sadas 
ou não) p rovocam n 'o coelho, de sde q u e a sobrevivência seja longa, um 
enf raquec imen to da moti l idade pr incipiando n 'os m e m b r o s pos te r io res e 
ex tendendo-se em seguida aos m e m b r o s anter iores , podendo chegar a p ro-
vocar uma paralysia completa dos quat ro m e m b r o s . 

A sensibi l idade não apparece , em geral , a t t ingida. 
A toxina diphter ica possue u m a acção toxica mui to poderosa sobre o 

(1) Stcherbach — cit. por Bahinky n'o Traité de méd. Ctiarcot e Bouchard, t. VI, 
pag. 769. 

(2) Cit. por Bahinky, obr. cit. 
(3) Enriquez e llalliot — Myelite exper. par toxine dipht. Comptes rendas. Soe. biol., 

1894, pag. 322. 
(4) Le Crocq, íils — ltecherches expérimentales sur Ies alterations du systeme nerveux 

dans Ies paralysies diph. Arch. de med. exp., 1895, pag. 507. 
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systema nervoso . N'o coelho pa rece att ingir exclus ivamente a espinhal me-
dulla, os ne rvos nudu l l a r e s e a pa r te infer ior do bolbo. 

N'a espinhal medul la provoca a l terações muito mani fes tas n 'a substancia 
c inzen ta : as cellulas nervosas tumefazem-se , coram-se mal e o seu núcleo 
e os seus p ro longamentos d e s a p p a r e c e m ; em seguida a nevralgia e o tecido 
ependymar io desappa recem, as cellulas ne rvosas a t rophiam-se , p o d e m m e s m o 
d e s a p p a r e c e r comple tamente e se r subs t i tu ídas por tecido esc le rosado . 

A substancia b r anca só excepcionalmente appa rece a l te rada . Esta myeli te 
pos sue o rd ina r i amen te u m a marcha lenta. 

Do lado dos nervos , a toxina diphter ica produz uma degene rescenc ia que 
começa por i r r egu l a r i dade do contorno das f ibras nervosas , s egmentação 
da myel ina, hyper t roph ia e mult ipl icação dos núcleos . Em seguida o cyl inder-
axis secciona-se , a myel ina reduz-se a g rânu los , o p ro top lasma torna-se 
abundan te . F ina lmen te o cyl inder-axis de sappa rece , o protoplasma torna-se 
de cada vez mais abundan te , e os núcleos de cada vez mais n u m e r o s o s . 
A myelina acaba p o r se r eabso rve r . 

Es ta degenerescenc ia encont ra-se mui to nítida n ' a s raizes an te r io res 
f icando as pos te r iores quas i n o r m a e s . 

Do lado do bolbo, a toxina diphter ica p roduz tumefação das cellulas 
s i tuadas n 'a pa r t e infer ior . As par tes media e supe r io r p e r m a n e c e m normaes . 

Os ne rvos c raneanos não são a tacados pela toxina d iphter ica . N'o coelho, 
á myeli te primitiva seguem-se nevri tes pe r ipher i eas secunda r i a s . 

As para lys ias d iphter icas d i f ferem sensivelmente n 'o h o m e m e n ' o coelho. 
N'o homem a p p a r e c e m p r ime i ro n 'o véo palat ino, n o coelho a p p a r e c e m 
d'emblée n 'os m e m b r o s pos te r iores . 

N'o h o m e m a d iphter ia pa rece p o d e r p roduz i r d u a s especies bem dilfe-
r en t e s de para lys ias . Umas ficam localisadas á bocca, ao nar iz , aos olhos, 
á la rynge e á p h a r y n g e , e ou t r a s genera l i sam-se e p o d e m at t ingir todo o 
corpo, pr incipiando pelos m e m b r o s infer iores . 

É permi t t ido suppôr , acerescenta o a n d o r da memor ia , q u e as p r ime i r a s 
são devidas a u m a nevr i te per ipher ica primitiva e que as s e g u n d a s d e p e n -
d e m , como n 'o coelho, d uma myeli te primitiva e de nevri tes s ecundar i a s .» 

Em 189G Geni (1), que se serviu , n ' o exame histologico das lesões, do 
methodo de Golgi, diz que são os p ro longamentos protoplasmicos das cel-
lulas que são p r imi t ivamente a tacados. 

(1) Ceni — Riforma medica, 1890, u.° 31. 
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Em 1897 Mouravieff (1), fez s o b r e es te a s s u m p t o u m a c o m m u n i c a ç ã o 
c e l e b r e á Soc iedade dos Neuro log i s t a s e Alienis tas de Moscou. 

S e g u i n d o as ind icações de G a b r i t c h e w s k y e de Be res t r i e f f , q u e d e m o n -
s t r a r a m q u e as pa ra lys i a s , n a coba ia , a p p a r e c e m , em gera l , mui to t e m p o 
depo is da inoculação da toxina d iph te r i ca , e s u r p r e h e n d e n d o o p r o c e s s o 
m o r b i d o em var i a s p h a s e s da sua evolução , c h e g o u a conc lusões mu i to 
i n t e r e s s a n t e s e q u e vou a p r e s e n t a r em r e s u m o : 

1 . a — As p r i m e i r a s lesões n e r v o s a s q u e a p p a r e c e m , depo i s da inoculação 
da toxina d iphter ica n as cobaias , são as modif icações d a s ce l lu las da espi-
nhal medu l l a , p r inc ipa lmen te u a s pon t a s a n t e r i o r e s . 

E s t a s l e sões o b s e r v a d a s pelo m e t h o d o de Nissl cons i s tem p r i n c i p a l m e n t e , 
c o m o pôde vòr-se p e l a s figuras da E S T A M P A X I , n u m a d e s a g g r e g a ç ã o da 
subs tanc ia ch romat i ca , em u m a ch roma to lyse de Iypo p e r i p h e r i c o , e em u m a 
f o r m a ç ã o a b u n d a n t e de vacúolos . Umas d es tas cei lulas p rovave lmen te m o r -
r e m , m a s o u t r a s p o d e m re s t abe l ece r - s e g r a d u a l m e n t e . D u r a n t e a s p r i m e i r a s 
s e m a n a s n ã o s e no t am a l t e rações a l g u m a s n ' o s n e r v o s p e r i p h e r i c o s , m a s ao 
f im de cinco ou seis s e m a n a s o b s e r v a m - s e lesões de n e v r i l e s mui to ev iden-
t e s : ao m e s m o t e m p o q u e as ce l lu las da esp inha l medu l l a se r e s t a b e l e c e m 
ou se a t r o p h i a m c o m p l e t a m e n t e . 

Q u e re lação ex is t i rá , p e r g u n t a o auc to r , e n t r e as mod i f i cações d a s cel-
lu las dos casos a g u d o s e as n e v r i t e s dos casos ch ron icos ? 

Have rá e n t r e e l las u m a re lação d e c a u s a l i d a d e ? 
A o r i g e m das nevr i t e s n o s a n i m a e s pode t e r d i v e r s a s e x p l i c a ç õ e s : 
1 . a — A d e g e n e r e s c e n c i a dos n e r v o s pôde s e r p rovocada pela d e s t r u i ç ã o 

das s u a s ce l lu las . 
2 . a — A s n e v r i t e s são u m a consequênc i a d a in toxicação pe la s subs t anc i a s 

toxicas f a b r i c a d a s pelo o r g a n i s m o consecu t ivamente á s p e r t u r b a ç õ e s a p p a r e -
c idas n ' o s p r o c e s s o s ch imicos . 

:i.a — As modi f icações d a s ce l lu las não fo ram suf l ic ien tes p a r a as l eva r em 
á m o r t e , m a s b a s t a r a m pa ra a l t ingi r a r e g u l a r i d a d e d a s funcções v i taes dos 
s e u s p r o l o n g a m e n t o s , isto é , d a s f ib ras n e r v o s a s . 

A p r ime i r a d ' e s t a s b y p o t h e s e s não se pôde acce i ta r a t t e n d e n d o á con-
t r ad icção q u e exis te e n t r e o n u m e r o de cel lulas a l t e r a d a s , e o g r a n d e n u -
m e r o de f ib ras d e g e n e r a d a s (Obs . YII do t r a b a l h o de Mouravie f f ) . 

(1) MouravietT — De Vinfluence de la toxine diphférique sur Ie systeme nerveux des 
eobayes. Arch. de med. exp., 1897, pag. 115(5. 
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A segunda hypo these é per fe i t amente gratui ta e só á falta d 'ou t ra deverá 
se r acceita. 

F ina lmente , a tercei ra hypothese dá-nos a seguin te in te rpre tação dos factos: 
a toxina diphterica p roduz modif icações consideráveis n ' a s cellulas da espinhal 
medul la , que devem forçosamente fazer-se sent i r sobre a nut r ição das f ibras 

E S T A M P A X I 

F i o . 3 — Cel lu la da p o n t a a n t e r i o r , O e s a g g r e g a ç á o da F I G . T — Cel lu la da p o n t a a n t e r i o r . C h r o m a t o l y s e -
s u b s t a n c i a c l i r o m a t i c a . F o r m a ç ã o de v a c u o l o s á per ip l ie r ica t yp i ca . 
p e r i p h e r i a . 

( M O U R A V I I F F ) . 

nervosas para as quaes as cel lulas s e r v e m de centro t rophico, e d 'ahi o 
desenvolvimento gradua l das nevr i tes e das paralys ias . 

DitTerentes influencias acc identaes p o d e m , a lém d ' isso, influir n ' o des-
envolvimento g radua l das nevr i tes . 

N'esta hypo these não se nega a influencia directa da toxina sobre o nervo 
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p e r i p h e r i c o : é possível que esta influencia e x i s t a ; m a s o q u e se af l i rma é 
q u e as f ibras que estão em re lação com as cellulas a l t e radas não p o d e m 
ficar intactas em seguida a u m a lesão tão pro longada do corpo cel lular . 

— As lesões do ce reb ro e do bolbo não são muito sensíveis , compa-
r a d a s com as p receden te s . Consis tem em uma cbromatolyse e vacuolisação 
das cel lulas. Ra ra s vezes se encontra n a substancia branca do c e r e b r o u m a 
d e s a g g r e g a ç ã o da myel ina com globulos granulosos . 

3 . a — Os ganglios esp inhaes , n ' a maior pa r te das vezes pouco modifi-
cados, p o d e m comtudo ap re sen t a r a l terações impor tan tes n a s suas cellulas, 
havendo conjunctamente degenerescenc ia muito sensível das raizes pos te r io res 
e do cordão de Coll. 

Em r e s u m o , julga MouraviefE que a toxina diphter ica é um veneno ele-
ctivo, isto é, que exe rce a sua acção de preferencia sobre as cellulas moto-
ras da espinhal medul la , e que , em geral , ataca o neuron io pe r ipher ico 
moto r . 

N'este t raba lho l imita-se o auctor exclus ivamente ao campo exper imenta l , 
abs tendo-se de q u a l q u e r re ferenc ia clinica. 

Acha que é possível a analogia en t re os pbenomenos obse rvados no 
h o m e m e n 'os a n i m a e s ; mas t a m b é m acha que es tes phenomenos obse rvados 
n ' o h o m e m são mui to complexos e que resu l tam da influencia rec iproca de 
vár ios fac tores en t re os quaes coiloca aquel le que chamara a sua a t tenção. 

Pa rece -me sensata esta mane i ra de vèr a ques tão . 
Uma discussão ce lebre que houve n 'a Sociedade Medica de Berl im í 1 ) 

sobre a para lys ia d iphter ica , deixa-nos ver , por en t re observações rea l i sadas 
em cadaveres de paralyt icos diphtericos, phenomenos analogos aos ap re sen -
tados por Mouravielf . 

O. Katz r e fe re - se n e s s a sessão ás suas invest igações histo-pathologicas 
ap r e sen t adas an te r io rmente á m e s m a Sociedade (-). 

E essas invest igações assen tam sobre as lesões anatómicas de 3 casos de 
d iphter ia , servindo-se p a r a isso do methodo de Martin com o acido osmico. 
N u m dos casos toda a espinhal medul la apresentava a l te rações anatómicas . 
As cellulas da ponta anter ior encont ravam-se cheias de granulações n e g r a s , 
m a s o núcleo e nucléolo exist iam intactos ; ou t r a s cellulas não continham gra-

V1) Li o extracto d'essa sessão em La Riforma Medica, 1897, vol. 1, pag. 547. A 
sessão foi de 31 de março de 1897. 

(2) Sessão de 24 de março de 1897 e citada em La Riforma Medica, 1897, vol. II, 
pag. 257. 
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nulações , mas o núcleo não era visível. O cyl inder-axis e ra c i r cumdado de 
g rânu los escuros , m a s conservava-se in tegro . 

As f ibras ne rvosas dos cordões pos te r io res estão mais a l t e radas do que 
as dos cordões an te r io res e la le raes . O canal centra l , a nevroglia e as me-
n inges da espinhal medul la es tavam n o r m a e s . 

Não encon t rou h e m o r r h a g i a s . As raizes pos te r io res estão quasi des t ru ídas 
en t re a medul la lombar e do r sa l . 

N'os ne rvos encont rou lesões n o pneumo-gas t r i co , g losso-pharyngeo, fa-
cial, etc. 

D e s t a s invest igações concluiu o auctor (sessão de 31 de março de 1897) 
q u e n 'a paralysia d iphter ica o sys tema nervoso apresen ta a l terações que são 
fac i lmente reconhecíveis e que das cellulas pa s sam aos seus p ro longamen tos . 

Em respos ta a esta communicação fa la ram Baginsky, Israel , Be rnha rd t , 
Rosin, R e m a k , Sena tor e Ro thmann . 

De todas as respos tas a mais notável é a de R e m a k . Pa ra elle a ques tão 
da paralysia d iphter ica deve ser d ive r samen te t ra tada , ou n 'o sent ido peri-
pher ico ou n 'o sent ido c e n t r a l ; mas os 3 casos de Katz não são de paralysia 
diphter ica n 'o sentido clinico puro, po rque se r e f e r e m a casos ex t raord inar ia -
mente g raves . N'os casos vu lgares não concorda com a opinião de Katz, 
m a s a c r e s c e n t a : « Provavelmente não é exacto que as p e r t u r b a ç õ e s s e j a m 
somente nuc lea re s ou somente pe r ipher icas ». 

D ' e s t e s dois t r echos da discussão a q u e me repor to , pa r ece -me d e v e r 
concluir-se que casos Iia em que tanto a p p a r e c e m lesões n a medul la como 
n 'os nervos per ipher icos , e d ' accordo com Mouravielf, pelo menos em ce r tos 
casos, a que Remak chama não clínicos — a p ropagação dar-se-á do corpo 
cel lular pa ra as f ibras . 

N'os ou t ros casos, como accentua Remak , a acção da toxina dá-se tanto 
n ' a s p a r t e s cen t raes como n ' a s pe r ipher i cas do systema nervoso p o r proces-
sos que ainda hoje l i o s não foi dado conhecer por completo. 

Ligo muita impor tancia a estes casos ci tados por Katz. 
Ezio Luisada e Dante Pacchioni ( ' ) n u m a memor ia publ icada em Il Poli-

clínico, sobre a acção da toxina diphter ica sobre o sys tema nervoso , laiiça-
ram-se n ' u m out ro caminho de invest igação a fim de e s tuda r a acção directa 
da toxina sobre o sys tema nervoso. E s p a l h a r a m a toxina sobre o cór tex 
ce rebra l de cães, depois de lhe f aze rem a t r epanação , i n j ec t a ram esta m e s m a 
toxina n 'a cavidade rachidea depois da p e r f u r a ç ã o da d u r a - m a t e r , ass im como 

(') Il Policlinicoj 1898, julho e agosto, pagg. 297 e 3i3. 
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n 'a bainha dos nervos . A toxina diphterica applicada d i rec tamente sobre o 
sys tema nervoso central de te rmina n 'o ponto d 'appl icação lesões p ro fundas 
de o r d e m int lammator ia e degenera t iva . 

As lesões ex tendem-se a u m a distancia maior 011 m e n o r do ponto da 
applicação. 

Aos phenomenos de reacção local jun tam-se phenomenos ge raes d ' intoxi-
cação, no caso em que os cães não estão immunisados . Quando o e s t e j am 
as a l te rações do sys tema nervoso p roduzem-se da m e s m a manei ra , embora 
f i quem mais local isadas. 

Este facto demons t ra que o systema nervoso é e x t r e m a m e n t e vulnerável 
pela toxina d iphter ica . 

A toxina, posta em contacto com a espinhal medul la , pene t ra r ap idamen te 
em toda a sua e spessu ra e em toda a sua a l tura , a tacando de p re fe renc ia a 
pa r t e cinzenta, o canal centra l e os cordões pos te r io res . Ella at t inge t ambém 
orgãos s i tuados fóra da medu l l a e afas tados do ponto de applicação, taes 
c o m o : os ne rvos per ipher icos , o cerebel lo e o bolbo. 

Como consequência da invasão do bolbo, a mor t e sobrevem mais rapida-
m e n t e 11'os an imaes sujei tos a estas exper ienc ias , quando a toxina é empre -
gada sobre a medul la do que quando é posta em contacto com qua lque r 
ponto do ce r eb ro . 

Quando a toxina é collocada sobre o córtex ce reb ra l de te rmina as alte-
rações caracter ís t icas das lesões cort icaes. A mor te , bas tan te tardia , é ainda 
devida, n ' es te caso, á pene t ração da toxina n'os cen t ros bu lhares . 

A toxina injectada n 'a bainha do sciatico de te rmina , n 'o nervo, 11111 pro-
cesso inflamatório mais ou menos intenso, mas mais l imitado do que aquel le 
que se de termina n o s cen t ros nervosos . 

Do nervo passa a toxina á medul la segu indo sob re tudo as raizes poste-
r iores e p roduz uma myeli te ascendente g rave . 

Atravessando a medul la p roduz a toxina, n 'o sciatico do lado opposto, 
lesões in te i ramente idênticas ás lesões primit ivas. 

As lesões p roduz idas n 'os fascículos, depois da applicação directa da toxina 
sobre o sys tema nervoso centra l , são idênticas ás descr ip tas por Vassale, 
Donaggio e outros auctores , em d ive rsas intoxicações e em a lgumas doenças 
infecciosas. 

N'a medul la as lesões p r edominan te s são a s ' d o s fascículos py ramidaes 
c r u z a d o s e dos cordões pos te r io res . 

Histologicamente as a l terações f e r em mais as f ibras do que os outros 
e lementos do systema nervoso, e a lesão da fibra diz respe i to especia lmente 
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á myel ina . Esta é modificada na sua consti tuição physica e chimica e p e r d e 
as re lações que tinlia com os outros e lementos constituitivos da l ibra ne rvosa . 

Pelo resu l tado d ' e s tas exper iencias se vè que, desde que a toxina se in-
sinua n a bainha dos nervos , es tes são lesados n um pr imei ro tempo ; depois , 
seguiudo-os u 'a sua m a r c h a ascendente , p o d e m as lesões at t ingir os cen t ros 
nervosos , e d e t e r m i n a r ahi lesões impor tan tes . 

Vamos a ve r se, n 'a bibl iographia medica que p u d e colher sobre es te 
a s sumpto , lia a lgumas observações que ind iquem a exis tencia de idênticos 
phenomenos n '0 h o m e m . 

Factos que es te jam pa ra as observações expe r imen taes dos inves t igadores 
italianos Ezio Luisada e Dante Pacchioiíi, como as do alleinão 0. Katz, já 
c i tadas, es tão pai a as do medico r u s s o Mouravieil'. 

Pa rece -me que dois casos ap resen tados por Ttiomas 110 Americain Jour-
nal of lhe Medicai Sciences (1), dão uma idéa aprox imada e comparat iva de 
que no h o m e m as coisas se da rão como u 'o animal . Isto é , que a toxina 
desde que esteja em contacto com o sys tema nervoso , m e s m o per ipher ico , 
pôde por um caminho ascendente chegar a a tacar os cen t ros c e r eb rae s . 

Ambos os casos citados são de hemiplegias completas , d iphter icas , q u e 
se s egu i r am a para lys ias pr imit ivas e localisadas ; mas , o que é mais notável , 
é que n um dos hemiplegicos , a hemiplegia localisava-se ao lado direito com 
p h e n o m e n o s de aphas ia . 

Vou agora , p a r a concluir , r e fe r i r -me a um celebre t raba lho de F r e d e r i c k 
Batteii (2J que se tunda sobre o exame auatomo-pathologico das lesões ner -
vosas de G casos de paralysia d iphter ica . Usou pa ra a coloração do methodo 
de Marchi , que p reeonisa , m a s obse rvou t a m b é m pelos methodos de Nissl e 
de Pai . 

Das f iguras ap resen tadas n esse ar t igo extractei as que c o r r e s p o n d e m ás 
E S T A M P A S Xl l l e XlI l do p re sen t e t r aba lho . 

Juuto a cada l igura vae a nota elucidativa, e por i sso não estou aqui a 
d e m o r a r - m e em mais l a rgas cons iderações . 

Pa ra Batten, a lesão encont rada é u m a degenerescenc ia pa rench imatosa 
da bainha de myel ina dos nervos , e pa rece segu i r com Martin que ella co-
meça pelos r amos nervosos mais l iuos. Reconheceu t a m b é m em a lguns casos 
lesões da medul la e das raizes an te r io res e pos te r io res . Não nega as lesões 

l1) Cit. por The Lancei, 1896, 2.» vol., pag. 899. 
(2) The Pathologij of diphterial paralysis, by Frederick E. Batten — Tlie British Me-

dicai Journal, 1898, 2.» vol., pag. 15*0 a 1546. 
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E S T A M P A XlI 

F i o . I — Pon ta a n t e r i o r n ' u m caso de para lys ia d ph te r ica . A degenerescenc ia das ra ízes an t e r io re s 
c o m e ç a a vêr-se quando as l ibras en t r am n ' a p o n t a a n t e r i o r . 

M e t h o d o de Marchi — A u g m e n t o 26 d i âme t ros . 

FIO. 2 — Secção longi tudinal do 4.0 ne rvo c r a n e a n o m o s t r a n d o degenerescênc ia 

A u g m e n t o 26 d iâmet ro» . 

( F R E D E R I C K B A T T E N ) . 
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E S T A M P A XIII 

F i o . 1 — S e c ç ã o longi tud ina l Ja ra iz p o s t e r i o r da medu l l a cervica l m o s t r a n d o ní t ida d e g e n e r e s c e n c i a 
q u a n d o ella pa s sa a t r a v e z da subs tanc ia b r a n c a da m e d u l l a . 

A u g m e n t o 26 d i â m e t r o s . 

F i o . 2 — A m e s m a coisa \ í s t a com o a u g m e n t o de .410 d i â m e t r o s , 
A ba inha de mve l ina es t a a u g m e n t a d a de vo lume c cheia de p e q u e n o s g r â n u l o s n e g r o s . 

( F R E D E R I C K B A T T E N 
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cel lulares descr ip tas p o r Mouravieff n o s animaes e accrescenta que as cel-
lulas por elle obse rvadas , talvez t ivessem tido tempo de se r e s t a u r a r . 

Contra a opinião de mui tos auc tores encontrou com Meyers , Br i tow e 
out ros os nervos c raneanos d e g e n e r a d o s . Faz notar que a localisação dos 
g rânu los de go rdu ra não devem se r s e m p r e cons iderados como u m a prova 
evidente de degenerescencia e acaba por dizei', em conclusão, que o provável 
que a lesão dominante n 'a para lys ia diphter ica seja uma degene rescenc ia 
parench imatosa da ba inha de myelina dos nervos e que esta degenerescenc ia 
affecte con junc tamente as fibras motoras e sensit ivas. 

Parece , pois, inclinar-se mais, pa ra cons iderar as lesões da para lys ia di-
phter ica como dependen tes das a l terações dos nervos per ipher ieos . 

Ul t imamente appa receu uma monographia , sobre este assumpto , de L. Ri-
chau (1), que, a p e s a r de m a n d a r vir , me não chegou a t empo de consu l ta r , 
antes de t e r m i n a r o p raso legal para a conclusão d ' es te t raba lho . 

Em face dos dados ap resen tados , nota-se ainda uma confusão g rande , 
especia lmente para de t e rmina r p rec i samente a pa thogenia das lesões anatomo-
pathologicas . 

Pa rece-me , porém, que , em face dos t rabalhos que acabei de ap resen ta r , e 
que considero de completa ac tual idade, se podem t i rar as seguin tes conc lusões : 

1.a — A toxina diphter ica produz lesões n 'as fibras nervosas , a tacando 
pr inc ipa lmente a m y e l i n a ; e n o s corpos cel lulares fe r indo especia lmente a 
sua homogene idade . Estas lesões podem existir em todo o systema nervoso 
tendo preferencia pelos nervos rachideos e em seguida pela medul la . 

2 . a — A pathogenia doestas lesões não é conhecida. E provável , p o r é m , 
que a toxina diphterica se localise a um ponto qua lquer do systema nervoso , 
que o altere localmente e que a lesão se extenda em seguida a par t i r d ' e s t e 
ponto. D'esta consideração deduz-se que a lesão primitiva varia s egundo os 
casos e que a sua i r radiação se dá em dif ferentes sent idos , s egundo a pr i-
mei ra localisação. 

S e g u n d o Madsen ( ' ) as para lys ias se rão produzidas pelas toxonas, a q u e 
atraz me refer i , e que elle conseguiu isolar. 

As suas exper iencias pa recem demonst ra l -o . Com effeito, diz elle, é im-
possível admit t t i r a existencia da toxina livre n ' a m i s t u r a : 

I + 2 , I c c de t o x i n a ; 

(') L. Richau — Etude de ta paratysie diphterique, Nancy, 1899. 
(2) Memorias citadas. 
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em pr imei ro logar , po rque se approxima i m m e n s o do [)onto de neu t ra l i sação 
e em segundo logar p o r q u e inoculando-a , o edema fo rmado d e s a p p a r e c e do 
3.° ao 7.° dia, e nunca a p p a r e c e a nec rose ou alopecia que d ' u m a mane i r a 
geral nunca fal tam depois da injecção da toxina. Verif icando os resu l tados 
obt idos com a inoculação de mis tu ra s comprehend idas e n t r e as d o s e s : 

Lo e L-|-, 

e com mi turas , parc ia lmente s a tu r adas pelas f racções da un idade immuni-
sante , observam-se para lys ias ( ' ) com todas as dóses de toxina i n j e c t a d a s ; 
mas , emquan to que , com p e q u e n a s dóses, a cura é a r eg ra , com g r a n d e s 
dóses quasi s e m p r e sobrevem a m o r t e . 

A inoculação é muito longa até ao appa rec imen to das para lys ias . 
Segundo a quant idade de toxona injectada ella pôde d u r a r de 13 a 33 dias . 
Es tas são, em resumo, as conclusões a (pie chega Madsen sobre a pa tho -

genia das para lys ias d iph te r icas . 
A demora no apparec imento das para lys ias pode expl icar-se pela hypo-

these que atraz a p r e s e n t e i : as toxinas são subs tanc ias vivas. 
Os t raba lhos sobre as toxonas p rec i sam de novas conf i rmações e en t ão 

talvez l iguemos a hypothese ou só á substancia haplhophora, ou só á loxo-
phora, ou a ambas r e u n i d a s ; pois da sua reunião , em condições d iversas , é 
que Ehrl ich e Madsen ju lgam te r obt ido a sua toxona. 

O que é certo, p o r é m , é q u e se não pôde c o m p r e h e n d e r , s em admi t t i r 
aquella hypothese , que u m a p e q u e n a quan t idade de toxina (ou talvez de toxona) 
possa depois de 33 dias de incubação p roduz i r para lys ias . 

Tudo , p o r é m , se c o m p r e h e n d e d e s d e «pie se admit ia a sua r e p r o d u c ç ã o 
n 'o o rgan i smo inoculado. Quem sabe m e s m o se, localisada a toxina ao sys-
tema nervoso, não encontra ahi um excel lente meio de desenvolv imento . 

É u m a hypo these q u e se me af igura provável . 

Te rmino aqui a minha d i sse r tação . 
Procure i ser completo e tentei s e r cu idadoso . De ce r to levará defei tos, 

mas a Facu ldade de Medicina, a cuja e rud i t a aprec iação vae s e r submet t ida , 
s abe rá desculpal-os pe ran t e a ex igu idade do tempo e as deficiências pes soaes . 

(1) Raríssimas vezes deixam de apparecer. 

s 
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