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Presidente: Prof. José Ramos JUnior —
Diretor do Departamento de Medicina.

Secretdrio: Dr. Humberto Torloni — Dire-
tor do Departamento de Anatomia Patolégica.

Comentaristas: Dr. Eloy Parisi — Chefe
do Departamento de Medicina — Dr. Norman-
do de Bellis — Titular do Departamento de
Medicina.

DR. DAVID — 1.° Caso: “A paciente, V.
S., com o registro n.° 59.6039, internou-se
neste Instituto em 4/12/59. Era alema, viava,
tinha 58 anos e como profissdo, prendas do-
mésticas.

Sua queixa principal era de lesdo ulcerada
no perineo. Havia sido operada 19 meses an-
tes, de um tumor intestinal, ficando desde en-
tao com um colostomo. Um ano apés, surgiu
fistula na regido perineal, com ulceracio.

Os exames entdo realizados apresentaram:
uréia, 10 mg%; glicose, 85 mg%; proteina;
totais, 4,7g%; serina 2,9g%; globulina, 1,8g% :
leucécitos, 8.400; hemaécias, 4.050.000; hemc-
globina, 76%; hematécrito, 30%:; tempo de
coagulacao, 430",

Féz sangue: 500 g em 7/12/59; 450 g em
9/12/59; e 400 g em 10/12/59. Foi operada
em 11/12/59; esvaziamento inguino-iliaco bi-
lateral; pincamento dos vasos femorais e ilia-
cos primitivos, bilateralmente. Introduzidos 35
mg de Dichloren em 100 cc de séro em 10
minutos e outros 35 mg., na mesma diluicao

Necroscopista: Dr. Humberto Torloni -—
Diretor do Departamento de Anatomia Pate-
légica.

Relator do 1.° caso — Dr. David Hirza
Erlich — Titular do Primeiro Servico Ciruz-
gico.

Relator do 2.° caso: Dr. Silvio de Freitas
Cavalcanti — Médico Pés-Graduado.

em 20 minutos, respectivamente nas iliacas
primitivas D e E. Quinze minutos depois fo-
ram aspirados 700 cc de sangue e libertados
os vasos femorais. Logo ap6s a intervencio, a
paciente apresentou o membro inferior D pa-
lido, com sensacdo dolorosa e impossibilidade
de mobilizacao. No dia seguinte, a palidez se
transmudou em cianose; a noite, a paciente
apresentava sinais de choque. Dois dias apds
a intervencdo, ficou inconsciente, falecendo no
dia imediato.

A terapéutica constou de hidratacao, vi-
taminas, antibiéticos, corticosterdide, anticeoa-
gulante, antiespasmodicos e sangue.

Os exames no poés-operatorio apresenta-
ram: 12/12/59 — leucécitos, 11.400; hemd-
cias, 96%; hematdcerito, 41%; metamielocitos,
1: bastonetes, 20; segmentados, 51; eosinéfiles,
0; t.coagulacio, 8.

Em 14/12/59; leucdeitos, 16.000; mielo-
grama: medula hipocelular (hemodiluicio) sem
sinais de inibicéo.
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_Deixo de dar os diagnodsticos porque as-
sisti a autopsia e conheco-lhe os resultados.

DR. SiLVIO — 2.° Caso: Paciente de 62
anos, registro n.° 59-3172, portador de céncer
inoperavel do pénis. Dada a grande permea-
cao cutanea para a parede abdominal, propos-
ta perfusao pélvica.

Suas condicdes gerais eram satisfatorias,
apresentando aparelho respiratorio clinica-
mente normal e circulatério com TA 160x90,
pulso 80 ritmado, sopro sistélico pancardi-
co -+, mais audivel no foco mitral, hiper-
fonese de A2 e AA2. Artérias radicais em
“traquéia de passarinho”.

Hemograma pré-operatorio: hemacias, ...
4.800.000; Hb, 93%; leucécitos, 4.800; pla-
quetas, 280.000. Foi perfundido em 21/1/60,
entrando-se com o sistema pelos vasos femo-
rais de um lado, clampeando-se 0s opostos, a
aorta e a cava. Injetadas 19 ampolas de Dichlo-
ren em 3 doses de 8, 5 e 5 com intervalos de
10 minutos. A perfusdo decorreu sem anor-
malidade.

No poés-operatorio, recebeu Meticorten (40
mg diarias), transfusges, vitaminas, antiboti-
cos etc.

20 CASO — No 6.0 dia, apos a perfusio
o hemograma revelava: hemacias, 3.200.000;
Hg, 60%; leucocitos, 4.500: plaquetas, 210.000.

1.0 CASO — No 3.° dia o paciente teve
vomito de cor escura, que se repetin no 5.°
dia.

“No 8. dia, surgiu diarréia debelada com
a medicacdo. No 11.° e 12.° dias, arritmia ex-
trassistolica, Ta 100x60, pulso em torno de
70, apirético. No dia imediato, o paciente ama-
nheceu em estado de choque. Medicado, sail
do choque, voltando horas depois ao mesmo
estado, seguido de morte.

Deixo também de comentar o caso, N9
que respeita aos diagndsticos, porque conhe-
co o resultado da autopsia.

PROEF. RAMOS — Era mesmo hemate-
mese?

DR. SILVIO — Nao sei. Fol vista a ocoz-
réncia pelo residente. Era “ypmito préto”. Pa
primeira vez, em pegquena quantidade; dois
dias depois, num volume de 500 cc.

PROF. RAMOS — Comunico 2a0s colegas
que, na impossibilidade do comentador da re-
unido de hoje, Dr. Parisi, comparecer, dei-
xou ao Dr. Normando a incumbéncia de subs-
titui-lo.

DR. NORMANDO — Recebi um resumo
do Dr. Parisi, que vou transmitir a casa.

DR. TORLONI — Os dois colegas que re-
lataram os casos tiveram oportunidade e
acompanha-los cada um de per si?

DR. SILVIO — Sim.

DR. TORLONI — O fato dos colegas te-
rem assistido 3 autopsia ndo invalida o racio-

cinio feito até aquéle momento e éste e e
grande valor para discussido dos casos.

DR. SiLVIO — Preferimos deixar nossas
consideracdes para depois.

DR. NORMANDO — Dr. Parisi deixou
anotado os seguintes diagnosticos:
10 CASO — Diagnéstico anatdmico: {is-

tula perineal com ulceracao da pele.

Diagnésticos funcionais: 1) hipo-soroallu-
minemia:; 2) anemia normocromica; 3) infec
cao urinaria? Causa mortis: choque toxico-in-
feccioso conseqiiente a obstrucao arterial da
iliaca primitiva D.

90 CASO — Diagnésticos anatémicos — 13
C.E.C. do pénis, ulcerado, com metastases in-
guino-crurais bilaterais e processo inflamato-
rio local; 2) arteriosclerose. Diagnéstico fun-
cional: anemia normocromica. Causa-mortis:
choque hemorragico?

O comentario de Dr. Parisi a respeito do
primeiro caso é o que se segue, segundo suas
anotagoes:

A paciente foi submetida a quimiotera-
pia intra-arterial, com pincamento dos vasvs
iliacos primitivos, tendo recebido: 35 mg de
Dichloren em 100 ml. em 10’, na iliaca primi-
tiva D; e 35 mg de Dichloren em 100 ml, em
90’, na iliaca primitiva E. Quinze minutos de-
pois foram aspirados 700 ml de sangue e soltas
as ligaduras dos vasos pingados.

Algumas horas mais tarde houve anemia,
por auséncia de circulacdo arterial no mem-
bro inferior D; 24 horas depois, choque peri-
férico; 72 horas depois, morte.

«mmbora tenha a paciente —esereve .0
Dr. Parisi — recebido dose total de Dichloren
3 vézes maior que a correspondente ao seu
péso corporal e a quantidade de sangue as-
pirado ndo fosse provavelmente o total conti-
do nos membros inferiores, pelo tempo em
que foram soltas as veias iliacas e pela evo-
lucdo do caso, creio que nada se pode atri-

buir ao efeito geral da medicacdo”.

Ascim, Dr. Parisi acha que o acidente ar-
terial deveu-se a uma trombose arterial sim-
ples ou mais provavelmente, necrose da pa-
rede arterial, por certo ligada & introducao do
gquimioterapico (que justamente nesse mem-
bro foi feita mais rapidamente) € talvez, tam-
hém, a lesoes decorrentes do pincamento do
vaso. E conclui por que a “causa-mortis” foi
choque toxi-infeccioso conseqiiente a obstru-
cdo arterial da iliaca primitiva D e necrosec
tissular extensa.

Infelizmente, naoc Posso acrescentar outro
comentario por nao conhecer o caso. v

Quanto ao segundo caso, N0 que Se refere
ao problema propriamente téenico nenhum
comentario tenho a fazer, inclusive porquc.
pela escassez de tempo, ndo pude ler o pron-
tuario do paciente. Somente farei alguns co-

mentarios quanto ao pos-operatério e um ra-
ciocinio sobre o que o levou a morte.
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Também neste caso o paciente recebeu do-
se de quimioterapico 3 vézes superior a cor-
respondente ao seu péso corporal mas, em
sistema fechado. Os exames do pos-operatorio
nio revelam que o organismo “tenha sofrido
acdo geral do quimioterapico.

O paciente teve pos-operatdrio normal nos
primeiros dias, ndo apresentando qualquer al-
teracdo. No 3.° dia, .apareceram os primeiros
sintomas do estado que o levou a morte. O
paciente estava com a anemia compensada pe-
Jas transfusdes. No 3.2 dia apresentou vomito
préto que se repetiu dois dias depois e quan-
do exibia mucosas descoradas. O médico in-
terno nao assinalou outros pormenores mas,
avaliou o ultimo voOmito em 500 ce, vomito
verificado no 5.2 dia quando o pulso era d2
92. Nio ha referéncia a pressiio arterial mas,
dai por diante esta foi sofrendo alteragdes
para mais e para menos nao tendo mais che-
gado aos niveis anteriores. Em seguida, o pul-
so aumentou e o paciente teve febre. Na evo-
lucdo ndo ha pormenores sdbre as evacuacoes
do paciente, embora se saiba que foi subme-
tido a clister e que as fezes eram moles. Nao
hé referéncia 3 cér das mesmas. Apresentava
queixa de dor epigastrica, principalmente as
refeicdes.

PROF. RAMOS — Anterior?

DR. SILVIO — Ni#o. No 12.° dia do poés-
operatério.

DR. NORMANDO — Surgiram estas com-
plicacdes até que o paciente, no 13.° dia £i-
cou intensamente palido, teve tremores gene-
ralizados e sudorese intensa. Entrou em choque
as 7,30 horas. Teve a primeira crise. Forara
tomadas todas as medidas necessarias: ligados
soro, sangue etc. As 11,00 horas houve melho-
ra do estado geral, tendo saido do choque. As
14,00 horas entrou novamente em choque, des-
ta vez irreversivel. Apesar de administracdo
de sangue, etc., o paciente faleceu 50 minutas
depois.

O paciente deve ter tido, mesmo, hemorra-
gia do trato digestivo alto.

Nio se consegue, a uma primeira anéalise
estabelecer relacdo entre a terapéutica a gue
foi submetido e o estado que o levou a mor-
te. O paciente fazia uso de corticostercides.
Era idoso com arteriosclerose. Teria sofrido
alteacdes como as que ocorrem nas ulceras do
trato digestivo, pela acdo do corticosteroide,
aliadas estas alteracdes ao stress cirtrgico do
pos-operatério, embora o fenémeno s tenha
sido desencadeado depois do 5.° dia?

Nio acredito que o responsavel tenha sido
mesmo o quimioterapico pela brevidade do
tempo em que o paciente foi levado aquele
estado. Foi também heparinizado, mas os ni-
veis da protrombina estiveram sempre dentrc
dos limites normais. Ha relatado um tempo de
protrombina de 100%, mas sem relacdo com
a terapéutica a que o doente estava sendo
submetido.

S3ao os comentarios que tinha a fazer.

DR. DAVID — O primeiro caso mostrou
mais uma vez que a mostarda nitrogenada
pura é um elemento desidrante. Digo “mais
uma vez” porque trabalhos sdbre a ‘mostarda
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nitrogenada e seu papel altamente -desidrante
sdobre os vasos sio ha muitos tempo conheci-
dos. No entanto, apesar do resultado negativo
déste caso, acho gue estudos experimentais
devem ser feitos com outros tipos de mostar-
da, como a oxidada e principalmente o tiocol.
Outra protecido que podera vir em favor dos
doentes que necessitam de quimioterdpico é
a circulacio extracorporea, que permite o em-
prégo de dose muito mais alta de mostarda.

A analise de Dr. Parisi foi muito segura
pois éle realmente chegou, como veremos
com os resultados da autdpsia, a interpretacin
clinica correta. A autopsia vai nos ensinar
quanto devemos conhecer, antes de empregar
a mostarda nitrogenada, a farmacologia dessa
droga e a maneira de introduzi-la no organis-
mo e para que assim se evitem maus resulta-
dos, como os do presente caso.

Para encerrar e a titulo de contribuicdo
para o comentario do segundo caso, vou rela-
tar aqui, em poucas palavras, um trabalho ex-
perimental do Grupo do Dr. Fernando Paulino
sobre ‘Circulacdo extracorporea planejada com
hemolise minima, usando plasma, dos conge-
ladores, em substituicio ao sangue”. Ness2
trabalho a ser publicado no proximo nimers
da “Revista Paulista de Cirurgia”, os autores
advogam a “Extracorporea” com plasma pela
possivel acdo protetora déste, ante os elemen-
tos celulares do sangue. Essa afirmativa foi
feita no ultimo Congresso de Cirurgia Cardio-
vascular, realizado no Rio de Janeiro. O Gru-
po que, aqui, estd realizando “ecirculacdo ex-
tracorpérea” podera ter agora mais um ele-
mento de protecdo ao organismo dos pacientes
que necessitam de maior dose de quimiote-
rapico.

Os Departamento de Medicina poderiam
incentivar o estudo dos meios de protecdo da
medula 6ssea e outros orgaos perante os qui-
mioterapicos. Particularmente neste Instituto,
onde se empregam, por necessidade, doses
mais altas déstes medicamentos. Devemos,
portanto, realizar todo esforco possivel no
sentido de proteger os elementos hematopoéti-
cos do organismo contra a acdo lesiva dos qui-
mioterapicos.

DR. GENTIL — No primeiro caso, o diag-
noéstico anatdmico deve, naturalmente, ser:
adenocarcinoma recidivante ou metastatieo
uterino, em vez de fistula perineal. Assim, é
mais preciso.

DR. TORLONI — Tratava-se de um C.EC.

DR. GENTIL — Mas aqui esta: tumor in-
testinal.

DR. DAVID — A paciente sofreu operacao

fora do Hospital, tendo aparecido aqui com
lesao uterina ulcerada.

DR. TORLONI — Foi feita hiopsia?

DR. DAVID — Dessa lesdo, ndo. Era dg
aspecto neoplasico mas, nao foi biopsiada.

DR. GENTIL — Entdo deve ser posto aqui
“tumor anal” e nado intestinal.
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E interessante fazer aqui um lembrete de
referéncia ao primeiro caso. O Dichloren foi
usado em dose de 35 mg. introduzida por am-
bas as iliacas primitivas. Naturalmente, apesar
do pincamento das veias iliacas primitivas
esquerda e direita, houve uma fuga, que
aproximadamente, poderemos estimar como de
30 ou 40%. Isto porque o sangue injetado pela
iliaca primitiva vai ndo s6 para a femoral, por
intermédio da iliaca externa, como para to-
dos os orgaos pélvicos, por intermédio da hi-
pogastrica ou iliaca interna. Mas o trajeto
venoso de retérno se fara nio s6 pelas veias
iliacas femorais e iliacas internas e externas,
como tambhém, num caso como éste de doente
do sexo feminino, pelo pediculo ovariano, que
nao desagua nas iliacas e sim vai diretamen-
te para cima; e também pelas hipogastrieas,
gue nascem mais ou menos ao nivel da arcada
e vao anastomosar-se com a mamaria. HA por-
tanto, pelo menos, essas duas fugas substan-
ciais. Assim sendo, podemos calcular nuns 40%:,
pelo menos a fuga.

E verdade que, pelo tempo decorrido de
pos-operatorio, até o falecimento da paciente,
¢ de se admitir que a acdo do quimioterapico
nao tenha sido generalizada, orgénica, sisté-
mica, de modo a contribuir, em grande parte,
para a morte. Acredito, com Dr. Parisi, que a
morte tenha sido causada pelo traumatisms
mecanico, desidrante do medicamento, que fa-
voreceu a trombose do vaso, originando o co-
lapso toxi-infeccioso, choque e morte.

Quanto ao segundo caso de extracorpoérea,
farei o seguinte comentario:

Administramos em regra, dose 3 vézes su-
perior a dose relativa ao péso corporal do pa-
ciente: neste caso 18 ampolas, fracionadas em
8, 5 e 5, com intervalo de 15 minutos. Isto por
sabermos que 15 minutos apés a introducio
do medicamento, a mostarda deixa de ser efe-
tiva. Em outras palavras, sua acdo ¢é fugaz,
ndo produzindo ela a partir de 10 ou 15 mi-
nutos, acao vesicante e depressora da medula.

Mas, neste caso, fizemos o pincamento das
hipograstricas com pinc¢a forte que, pincande
ambos os bordos da parede abdominal, incluiu
assim a hipogastrica, nao permitindo que o
sangue venoso desaguasse na circulacdo geral.

Existe entretanto, aqui, outro meio de fu-
ga: o paciente era do sexo masculino. A fugz,
pois, seria também pelas espermaticas, corres-
pondentes as ovarianas. Neste caso, deve ter
sido pouco menor, em téorno de 25 a 30%, de
acordo com os trabalhos sébre o assunto.

Quanto ao mecanismo da morte, acreditc
que também neste caso a quimioterapia nao
tenha interferido pois foi a morte produzida
por choque resultante, ao que tudo indieca, de
hemorragia no trato digestivo. Como sabemos,
a acao da mostarda nitrogenada ¢ mais inten-
sa depois do -15.° ou 20.° dia, até 4 a 6 sema-
nas. Este paciente faleceu, entretanto, no 12.°
dia, nao tendo havido, como no caso anterior,
qualquer sintomatologia loecal atribuivel ao
pincamento, a ligadura temporaria dos vasos,
quer femorais, quanto a porta e a aorta.

"153

Concluindo acho que a ‘“‘causa-mortis” des-
te easo foi realmente choque hemorragico. Co-
nhego alguns resultados da autépsia mas, pela
historia eclinica e por fer visto ésse doente
duas ou trés vézes, no pos-operatorio, era evi-
dente que éle estava perdendo sangue em al-
gum lugar, a ver pelas mucosas descoradas e
pela impressdo que tivemos, nao diria, mas
nessas trés oportunidades, de que estava gra-
dativamente perdendo terreno e sem qualquer
outra sintomatologia, afora a ja sabida, isto é,
o descoramento das mucosas € as hemorragias
do trato digestivo.

DR. SIiLVIO — De principio, repetindo o
Dr. Gentil, nesse caso foi feito o pincamento
da hipogastrica, o que quer dizer que a fuga
estava reduzida de 20 a 30%. Néo acredito que
a fuga seja maior, porque, pelo sistema empre-
gado, ha do lado do oxigenador um nivel de
sangue.

Se o sangue foge do sistema, ldgicamente
o nivel cai, havendo entao necessidade de se
pdér mais sangue no oxigenador. Isso tedrica-
mente, porque, havendo fuga para sair, 1ogica-
mente haverd para entrar, e assim é possivel
equilibrar. Estamos equipados para calcular,
essa fuga por meio de corante injetado no sis-
tema. Nao creio portanto numa fuga de mais
de 30%, principalmente ligando-se a hipogas-
frica e a espermatica ou a ovariana.

DR. GENTIL — Em relacdo a fuga, os au-
tores avaliam-na, aproximadamente, em 30%.
Naturalmente, neste caso particular, de pénis,
em que as hipogastricas foram controladas, de-
ve ter saido quantidade menor, porque aqué-
les autores nao pincam as hipogastricas quan-
do fazem ésse calculo. De maneira que pin-
cando-se a hipogastrica, conseguimos tedrica-
mente reducdo que talvez va a 20 ou 25%,
em pouco tempo. Neste caso porém persisti-
ram as espermaticas, e assim o meio prineipal
de fuga foi éste.

DR. TORLONI — Pergunto ao Dr. Gentil.
Quando se faz quimioterapia em outros seto-
res, o escape ¢ total e a depressio medular é
grande devendo a situacdo ser controlada pe-
lo hemograma. Nos dois casos em aprégo, o
controle hematoldgico permitiu avaliar qual-
quer grau de lesao da medula?

DR. GENTIL — Nao, porque o tempo de-
corrido. ..

DR. TORLONI — Nos casos em que 0S ¢o-
legas estdo fazendo extracorporea, tém ob-
servado através do hematologico, se ha algu-
ma corelacdo entre a depressio e aquéle es-
cape?

DR. GENTIL — Nao. Fizemos em 8 casos
0 hemograma, peridodicamente, cada 3, 5 ou 8
dias, variando o prazo para cada caso. O que
alcangou maior tempo depois da extracorpo-
rea ja féz 3 meses e pouco, nio havendo real-
mente alteracdoes da medula. Receberam ésses
pacientes dose tripla em relacio a corres-
pondente ao péso corporal. Diga-se de passa-
gem que tomaram corticdide profilaticamente,
logo apos a cirurgia, tao cedo as condigoes per
mitiram a degluticao.
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DR. TORLONI — HAa algum caso em ¢ue
nao tenha sido dado corticdide e a medula te-
nha respondido?

DR. GENTIL — Nao. Todos tém recebido
corticoide.

DR. TORLONI — Fiz pergunta porque nsa
circulacdo extracorpérea os colegas tentam fa-
zer o sistema fechado. Segundo diz o Dr. Sil-
vio, ficara 80% fechado.

DR. SiLVIO — Nio acredito ¢ue seja.

DR. TORLONI — Mas, que sejam 307% de
escape. Meu raciocinio é o seguinte: nao ha
veria razao para proteger a plasma essa ope-
racdo téda. Os colegas estdo com muito méds
da medula. Estio fazendo é&sse sistema mais
ou menos fechado. Com 30% de escape ndan
houve nada, embora tenha sido dado corti-
chide.

DR. GENTIL — Outros autores estabelece-
ram aproximadamente essa cifra de 30%. Es.
tamos dando dose total 3 vézes maior.

DR. TORLON! — Do que a que éles de-
am?

DR. GENTIL — N&o. Trés vezes maior do
que a que dariamos ao paciente, de acdrdo
com seu péso. Levando em consideragio ésses
30%, estamos dando ao paciente dose 3 vézes
maior. Usando sistema teoricamente fechada,
os 30% da fuga equivaleriam a uma dose io-
tal em sistema aberto. Chegamos a concluséo
de que, em casos em que a fuga seja menor
de 30%, devemos aumentar a dose para 4 ou
5 vézes o correspondente ao péso total.

DR. PEREIRA — Com relacio aos dois
casos, queria fazer alguns comentarios. Um:
coisa evidente é que a introducdo de quimiot=-
rapico, uma vez feita diretamente mesmo por
intermédio de uma extracorpdrea, em gque o
volume residual no oxigenador foi de 1.209
ml. parece afastar a possibilidade de lesdo no
ponto de introducao do quimioterdpico. Assim,
éste jA é um pormenor que deve ser levado
em consideracdo. Trata-se de um quimiotera-
pico introduzido em 100 g de séro e diluidn
num volume de 1.200 ml de sangue. Parecs
que s6 ésse fator ja pode remover a causa
que possivelmente levou o primeiro caso Ao
8xito letal, na complicacio técnica do process
de introducdo do quimioterapico.

Em segundo lugar, tanto no primeiro caso
como no segundo ha a possibilidade — e se ten-
tou fazer — de um sistema fechado, sendo que
no primeiro caso, como o Dr. Gentil ji consi-
derou, nao houve a circunstincia de serem
ligados os vasos hipogéstricos, evitando-se as-
sim a possibilidade de haver maior escape.
No primeiro caso, a circulacdo ficou quase ¢s-
tacionada, estagnada. No segundo, o sistemaz
é 0 mesmo. Nao s6 se estd introduzindo como
se estad retirando, e alguns colegas ja chega-
ram a ver a tensdo média venosa e arterial,
no sentido de até se poupar a ligadura da
aorta. Entdo, fazendo-se uma tensio média do
paciente, pode-se introduzir, por intermédio
da bomba, uma pressdo inferior a pressao do
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paciente, de modo que, embora as vézes, 0s
vasos grossos nao estejam clampeados, a pos-
sibilidade de fuga é menor. Na exiracorporea
ha mais essa possibilidade, isto é, o contrdle
da pressao dos vasos, o contréle do liguido
circulante.

Com relacdo ao escape, os estudos o deter-
minam mais ou menos em toérno de 20 a 30%.
No entanto, neste caso o volume colocado na
bomba foi de 1.200 ml. Se houvesse escape de
20%, deveria ter havido diminuicdo de voiu-
me, de 240 cc. Entdo, dever-se-ia, para man-
ter o mesmo nivel, acrescentar 240 cc de san-
gue. Se o escape tivesse sido da ordem de
30%, dever-se-ia acrescentar 360 cc para man-:
ter o mesmo nivel. Isso porém nao foi neces-
sario, isto é, o nivel se manteve constante do
inicio ao término. Assim, mesmo que se pense
em escape, deve-se pensar em escape mini-
mo, talvez nem da ordem de 20%. Uma das
razoes disto talvez seja justamente a ligadura
da hipogastrica, que parece ndo ter sido liga-
da pelos autores que consideraram o escap2
entre 20 a 30%. Qutro comentario é o de que
essa perfusdo foi feita com uma tensdo pe-
quena, com um fluxo baixo. Podemos avaliar
ésse fluxo a vontade, através da bomba. No
caso, estava entre 300 a 400 cc, isto é, para
que todo o sangue que estivesse no oxigenadcv
circulasse em tdda a area englobada pela ci
rurgia extracorpdérea, deveriam ser necessa-
rios 3 a 4 minutos. A dose introduzida, entao,
que foi de 1.200 ml, levou uns 3 a 4 minutos
para circular em toda a regido.

Podemos tentar aumentar o fluxo, visan-
do efeito mais direto da droga, ou diminuir ¢
fluxo, evitando escape maior. Sempre que se
aumenta a pressao, naturalmente o sangue
tenta escapar por outros vasos.

Quanto ao plasma, realmente existe cabi-
mento para usa-lo porque, no caso da extra-
corporea localizada, ndo ha o problema da
oxigenacdo geral, como na extracorporea car-
diaca, na qual temos a considerar a oxigena-
cdo, a hemolise etc. Isto porque, neste ultim:
caso, a vida do paciente esta dependendo da
bhomba, ao passo que na extracorpérea localize-
da sdo duas circulacoes independentes. Esta-
mos operando numa ecirculagcdo apenas e podc-
mos fazer as variacdes que quisermos; de ou-
tro lado, existe a circulacdo propria do pacien-
te, que esta a cargo do anestesista.

Devemos considerar entao a guestdo do
oxigénio. Naturalmente, fazer uma perfusido
com plasma é muito mais interessante, mui-
to mais simples. Mas, existe a possibilidadc
de se fazer isto, num sentido comparativo;
introduzindo-se o plasma, a oxigenacdo do ter-
Titério nao sera a mesma que a obtida com
sangue total.

Agora, com relacdo ao problema tumor, ha
interésse em que o tumor receba grande quan-
tidade de oxigénio ou em que nada receba?
Ha interésse em forecar o metabolismo por
meio do oxigénio? Tudo isso tem que ser es-
tudado para se chegar a uma conclusdo. Al
gumas experiéncias foram feitas, quer com
plasma, quer com sangue, apenas mantendo o
liquido e introduzindo molécula mais ou me-
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nos grande como a do Subdosan para manter
o equilibrio osmoético. A quimioterapia nao
sofreria entdo efeitos de neutralizacao, por
parte quer do plasma quer do sangue. Um
grande passo ja conseguimos: isolar um seg-
mento do organismo e iIntervir isoladamente
na sua circulagio. Com isso, abrem-se, entdo
novas perspectivas nio s6 no problema da qui-
mioterapia como em outros, inclusive no da
enxertia.

DR. DAVID — Acho interessante a refe.
réncia a mostarda nitrogenada em relacao 2
hemorragia. A mostarda nitrogenada, podero-

“stressante”, pode ter sido uma das causas
da hemorragia gastrica do 2.° paciente. Se
nao tinha lesao gastrica anterior, a mostarda
nitrogenada, segundo trabalhos experimentais
ja feitos, pode ter sido causadora dessa he:
morragia. Em segundo lugar, o grupo de Co-
le, principalmente um de seus assistentes, es-
tabelece que nas operacdes em que se vai
usar a mostarda nitrogenada deve-se adminis-
trar 1/3 a mais de sangue. Por motivo que se
desconhece, 0 sangramento tem sido maior do
que nos outros casos. Quanto ao problema da
mostarda nitrogenada e a medula, suscitado
por Dr. Torloni, o autor norte-americano
Skipper féz interes santes experiéncias em ra-
tas leucémicas. Injetou carbono-14 nas ratas e
verificou que um dos elementos que menos
respondeu a mostarda foi justamente a me-
dula oOssea. Isto abre um campo de estudo
para se verificar até que ponto o problema da
medula o6ssea deve ser considerado. No servi-
¢o do Prof. Prudente a mostarda nitrogenada
j4 provocou dois casos sérios de arterite, pela
sua agao vesicante. Isto ocorre principalmen-
te quando a artéria é clampeada. Num dos
casos, o paciente sofre até agora pela acao
vesicante da mostarda. Conseguimos néle cer-
ta melhora com o uso de Tiocol. Assim, pode-
se ter resolvido o problema da neoplasia, mas
a mostarda criou outro muito sério.

DR. PEREIRA — O que o colega menciona
foi feito, embora sem o conhecimento desta
observacdo. Nao introduzimos sangue no pa-
ciente até o término do ato. Apesar da pres-
sdo se manter constante, foi administrado meio
litro de sangue num membro superior. Isto,
foi feito repito, empiricamente. Achamos que,
introduzindo sangue, estariamos protegendo o
organismo.

DR. TORLONI — Isso esta sendo feito em

todos os casos?
b 1

DR. PEREIRA —
todos.

Sistematicamente, em

DR. GENTIL — Quanto a substituicio do
sangue pelo plasma e outras substancias, nos
casos de extracorpdrea limitada, tenho a im-
pressdo de que para o cancer é de interésse
que a oxigenagdo seja a melhor possivel, por-
que o0s quimioterapicos até os conhecimentos
presentes tém uma acdo muito semelhante 2
da radioterapia: agem necessitando boa oxige-
nacdo. De modo que o plasma, ndo possuindo
esta qualidade, nao deve ser tdo satisfatério
quanto o sangue total.

DR. PEREIRA — Abordando essa idéia do
Dr. Gentil, quero dizer que fazemos a oxise-
nacao do sangue com saturacdo total, que po-
de ser vista pelo transporte de hemoglobina
ete. Isso foi verificado porque o sangue venc-
so drenado pela bomba ficou idéntico ao san-
gue arterial introduzido por ela, isto é: o cir-
cuito se féz com a capacidade maxima de
oxigénio.

PROF. RAMOS — A respeito dos dois casos,
dividimos nossa intervencao em diversos itens.
Em primeiro lugar, quanto a oportunidade
das operacoes feitas com o intuito de introdu-
zir um quimioterapico em determinada e res-
trita regido. Para tanto & necessario que o
paciente, como todos os pacientes entregues
a situacao cirurgica, esteja em condicdes me-
tabolicas satisfatorias. No primeiro caso, po-
deremos dizer que a intervencdo foi inopor-
tuna. Deveria ter sido feita mais tarde, por-
que com uma soroalbumina a 2 e 9 nio ha
processo endotelial e capilar de recuperacao
do tecido cicatricial em tempo 1til. Désse
modo, no caso, houve inoportunidade do pro-
cesso cirﬁrgico. E verdade que o paciente re-
cebeu 1,5 litro de sangue, mas nio foi feita
— pelo menos nao esta relatada — uma reve-
rificacdo do nivel da albumina.

Ora, todos conhecem a grande importincia
da soroalbumina nos processos gerais e no
que concerne aos de cicatrizacdo e aos traba-
lhos capilares outras vézes. Na érea corres-
pondente a intervencdo cirurgica é de grande
1mp0rtanc1a a quantidade de soroalbumina.
Ora 2 e 9 é bastante bhaixo. No que respeita a
medicina interna, Patek e Post, por volta de
1930, determinaram muito bem que o nivel
de 3 e 2 de soroalbumina constitula um nivel
critico para a possivel produciaoc de edema.
Ora, ésse edema é ocasionado por qué? Por
uma maior permeablhdade capilar, que acar-
retaria, em conseqiiéncia, aumento de liquido
intersticial. Se a soroalbumina do paciente
estava em 2 e 9, ndo seria com 1,5 litro de
sangue que poderia chegar a nivel normsil.
Assim, em relacdo ao paciente n.° 1 achamos
que a intervencdo cirurgica ja foi feita numa
situacdo geral inoportuna do ponto de vista
metabdlico.

Nada poderemos dizer com relacao ao se-
gundo caso, sob o mesmo aspecto, porque
nada esta relatado.

Os raciocinios feitos pelo Dr. Parisi e a
nés transmitidos pelo Dr. Normando e depois
por éste ainda feitos ”sponfe sua”, a respeito
do choque hemorragico sdo justos e com éles
estamos de perfeito acordo. Deve ter havido
uma situacdo local do vaso que acarretou ou
uma tromboflebite ou uma trombose arterizal
ou mesmo uma necrose do tecido, que trouxe
em conseqiiéncia o choque toxiinfeccioso, tal
e qual, comparativamente, acontece com os
queimados. Neste segundo caso acreditamos
que a “causa mortis” seja aquela ja defendida
pelo Dr. Normando e endossada pelo Dr. Gen-
til: choque hemorragico.

Esse capitulo do choque hemorragico é de
muita importancia. Gostariamos de trazer aqui
a respeito uma colabora¢do e ao mesmo tempo
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a sugestdo de que todos os colegas que usam
os corticéides dela facam sua apreciacao
como, em nossa pratica, estamos fazendo.

£ conhecida ja, do uso dos corticoides, a
possibilidade de fenémenos hemorragicos. Isto
é conhecido por todos os que estudam o pro-
blema. Porém certos corticoides ndo tein
sido objeto desta referéncia com o necessario
destaque, principalmente a prednisona e a
prednisolona. Nossa experiéncia tem demons-

trado que também com a prednisona e a prec-

nisolona, no fim de certo tempo, variavel com
os Individuos, e também ndo ocorrendo em
todos os casos, existe a possibilidade de se
apresentar sindromo hemorragico sob a forma
de petéquias e pequenas sufusoes de milime-
tros de area, na pele e no subcutaneo do na-
ciente. A investigacio do numero de plaque-
tas, a investigacao do tempo da protrombina,
revelam que ésses fatores estao no nivel nor-
mal.

Todos sabem que é muito dificil chegar a
determinar um ou mais fatéres nos sindromos
hemorragicos. O corticéide provavelmente
atua no setor endotelial, no setor capilar, fa-
zendo com que endotélio e capilares se tornem
facilmente sujeitos a alteracdes de permeabi-
lidade ou até a rutura.

Nessas condicoes queriamos, além de se
ajuntar a suposicdo de nulcera gastintestinal
ou intestinal, sugerir a hipotese do paciente
ter um sindromo hemorrigico compreenden-
do pontos diversos de hemorragia ndo so do
subcutineo como também das proprias mu-
cosas. Assim se explicariam os sindromos he-
moragicos que podem suceder sem ulcera em
pacientes que tomam prednisona e predniso-
lona. Aquéles dos senhores que observam isto
devem colaborar com seu testemunho. Ja te-
mos visto esta ocorréncia. No momento temcs
um doente ja no fim da vida e que, com pou-
cos dias de uso da prednisolona, em dose rela-
tivamente alta, apresentou um sindromo he-
morragico subcutidneo bem nitido.

Queremos, entdo, destacar que, entre os
sindromos hemorragicos que podem advir ncs
pacientes cancerosos ou nao que usam corti-
coides, estaria aquéle decorrente, apenas, do
uso déstes medicamentos, sem producdo de
tlecera exclusivamente por um sindromo he-
morragico capilar, isto é, por lesao do capilar.

Nao é possivel no segundo caso determi-
nar se o paciente teve ulcera ou outra condi-
cao de hemorragia. Mas ajuntamos esta pos-
sibilidade, sébre a qual a patologia dira...

Outra observacdo a destacar é, sem nenhu-
ma duvida, a da prevaléncia de motivos para
que a cirurgia e a quimioterapia regional, num
caso de céncer, devam mesmo estar pendendo
para o lado da tatica extracorpérea. Demons-
trou-se que a circunscricdo do quimioterapico
por meio nao extracorpéreo nao é indicada,
comparativamente a tatica extracorporea. Con-
quanto ainda existam aquéles detalhes que 9
Dr. Carlos Pereira muito bem assinalou a
respeito do liquido que deve ser perfundido,
ja existe na literatura demonstraciao clara de
que a administracao do quimioterapico med:-
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ante circulacao extracorpdrea, é preferivel.
Seus resultados exuberantes ja estdo bem de-
monstrados. Evidentemente se trata de assun
tos ainda em discussdo, mas ja com foros de
melhor conduta do que a aplicacio de qui-
mioterapico por meio ndo extracorporeo.

E o que chegamos a concluir da reunido de
hoje.

DR. TORLONI — Temos atualmente no
laboratorio trés autdpsias de doentes gue pas-
saram pela quimioterapia. Associamos propo-
sitadamente os dois primeiros casos para gque
sua comparacao fOsse mais facil e as conside-
racdes se fizessem em bases mais seguras.

Vamos comecar projetando as respectivas
laminas.

PROJE(C A0

Os achados anatomo-patologicos corro-
boram um pouco as afirmacoes do Prof.
Ramos. Comentou éle a lesio do sistema
endotelial por ésses medicamentos. E ve-
mos no primeiro caso de cancer de anus —
autopsia feita pelo Dr. Leopoldo — que se
faz uma mencio macroscopica as lesoes da
mucosa gastriea e serosa intestinal.

No caso do cancer de pénis, as altera-
coes foram de maior gravidade. Tanto as-
sim que os cortes praticados no intestino
revelaram a presenca de enterite hemorri-
gica bem como quase desaparecimento da
neoplasia ao nivel do pénis.

Isto, tenho a impressdo, é a demonstra-
cao histologica da toxicidade do medica-
mento.

Agora, vamos a parte da téenica da in-
jecao da droga.
DR. NORMANDC — No segundo ecaso, era

s0 no intestino? No estomago e no eséfago na-
da havia.

DR. TORLONI — S& no intestino.

Os diagnosticos do caso de tumor do
anus foram:

C.M. — Anoxia.

M.P. — Carcinoma Espino - Celular do
Anus Tratado.

D.A. — Carcinoma Espino-Celular  do

Anus Tratado.
Broncopneumonia Bilateral.
Edema Agudo Pulmonar.
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Hemorragia Retroperitoneal.

Hemorragia da Regido Lombo-

Adrtica.

Hemorragia da Regido Inguino-

Iliaca.

Hemossiderose Esplénica ¢ Hepa-
tica.

Trombose dos Vasos Iliacos Pri-
mitivos, Iliacos Internos, Ex-
ternos ¢ Iemorais.

Portanto, havia uma trombose recente em
organizacdo. Fato muito importante: no local
da injecao da droga, no caso em que foi feito
apenas o clampeamento dos vasos, deixando-se
o medicamento em contacto com a superficic
déstes, ndo sei por que causa — ou por ex-
travazamento durante a injecdo ou pela pro-
pria acao vesicante da substancia — a mus-
culatura da regido (parte interna da coxa) a-
presentava-se com um hematoma tido grande,
tao extenso quanto aquéles que se véem no
individuo mordido por cobra. Sabemos que
neste, uma manifestacio ostensiva é a grave
perturbacdao da permeabilidade capilar: apre-
sentam-se sufusdes hemorragicas praticamente
em todo o corpo, principalmente na muscula-
tura. O presente caso reproduzia fendomenos
hemorragicos desta gravidade.

No caso de pénis, o paciente também mor-
reu de edema agudo de pulmao. Os diagnosti-
cos foram:

C.M. — Edema agudo do pulmaio.

M.PP. — Carcinoma Espino-Celular do T¢-
nis Tratado (QT).

D.A. — Carcinoma Espino-Celular do Pé-

nis  Tratado. DMetastases nos
Ganglios Inguino-lliaco bilate-
rais.

Sufusdo Hemorragica nas Mus-
culaturas das Regides Coxo-Fe-
morais D. ¢ E.

Trombose da veia Femoral I.
(junto a linha de anastomose).

Aneurisma dissecante da Artéria
Femoral E.

Hipertrofia do VE.

Arteriosclerose das Coronarias.

Congestao e Edema Agudo dos
Pulmées D. e E.

Congestao Renal Acentuada.

Esplenomegalia Congestiva.

Esteatose e Congestao.

Enterite
sante.

Pélipo solitario do Descendente.

Diverticulose do Descendente,

Hemorragica Necroti-
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Hipertrofia Mioadenomatosa de

Prostata.
Abscessos Multifoeais da Prostata.

Ponto importante a ressaltar: havia trom-
bose de todo o plexo que acompanha o corpo
cavernoso do pénis. Noutras portanto, verifi-
ca-se que num e noutro caso a diferenca sendo
apenas de grau, ha grande numero de lesoes
histolégicas. O fato é objetivo. As interpreta-
coes, as deducoes a partir déstes achados para
a mudanca de tatica ou técnica da injecdo do
medicamento e em relacdo a dose do mesmo,
devem ser discutidas.

DR. SiLVIO —
ganglios?

Foram feitos cortes dos

DR. TORLONI — Nao me lembro. Nao es-
tdo mencionados. Nao fui eu quem féz essa
autopsia. Tera sido uma falha, entretanto, se
foram feitos.

DR. GENTIL — Com relacao ao comenta-
rio do Prof. Ramos sdbre as petéquias, tenho
observado em varios de meus pacientes ésse
fato e com bastante evidéncia. Atualmente, te-
nho trés nessas condicoes. Tomaram doses
altas de Meticorten, numa média de 60 mg por
dia, durante tempo relativamente longo e tém
leucdcitos e plaquetas normais. Apresentam
petéquias generalizadas o que me levou a sus-
pender por completo a medicacdo. Mas, mesmo
com esta medida, ndo vi regressao do fend-
meno.

APARTES SIMULTANEOS

Sera que no segundo caso — o paciente to-
mou corticéide durante tempo relativamente
curto, isto €, 10 dias — em periodo tdo curto,
com dose pequena...

DR. DAVID — D4 licenca para um apar-
te? Num trabalho experimental, feito no la-
boratério, quando injetados em ratas 10 a 15

mg de corticoide, verificamos, apés a morte .

dos animais, uma grande enterite, com todos
os achados histopatologicos citados pelo Dr.
Torloni, 0 que vem confirmar os resultados
vistos por -Zeil. Usou é&le mostarda nitroge-
nada para verificar o stress e chegou a ésses
resultados. £ provavel que nos dois casos de
hoje a acdo hemorragica nio se deu pela acdo
do corticosterdide porque o tempo foi curio
para isso, e sim pela acdo da alta dose de mos-
tarda nitrogenada.

DR. SILVIO — Como explica o colega o
caso de lesdo do intestino, quando se calcula
a fuga em térno de 30% no maximo?

DR. DAVID — X uma acdo geral.

DR. SILVIO — Como isso nido se observa
em outros doentes? Da-se uma dose ja referi-
da e o doente nido apresenta essa enterite.

DR. TORLONI — O colega tem observado
qualquer pertubacido para ésse lado?
DR. SiLVIO — Nao.
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