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Introducere

Aspectul clinic al acestui sindrom care se prezintd cu cele mai
"bogate, mai variate i mai profeiforme manifestdri, care imprumuti
masca futuror afecfiunilor grave, de cele mai multe ori cu alurd dra~
malicd, care simuleazi cele mai bizare si mai neverosimile asociafii
morbide, care sperie in cel mai inalt grad pe bolnav si pe aparfinitori,
-este tot asa de emofionant si pentru clinicianul caresl infilneste (din
fericire nu asa de frecvent).

Nu odati in asemenea cazuri cunogfinfele, experienja celor mai
reputafi, mai abili clinicieni au fost puse la grea incercare §i aproape
intotdeauna mijloacele de invesligafie de care dispune stiinja medicald
au fost si ele frustafe cu maximum de succes.

Drama ar fi atenuatd in parte cand printr'un tratament fie el si
-simptomatic, s'ar obfine o sedafiune a simptomelor. Bolnavul si antu-
rajul ar pufea fi liniglifi momentan, iar clinicianul ar obfine un mic
armistifiu in fimpul cdruia ar putea cu mai mult calm sdssi continue
‘investigatiile, dar din nefericire, dupd o micd incetare aparenti a osti=
litdfilor urmeazd in mod inevifabil dezastrul tofal, ireparabil: moartea
suferindului.

Pentru clinicianul constiincio’s, un afare sindrom constifue un
.adevidrat cosmar.

In adevir, pus in imposibilitate de a intrevedea si de o obfine
ceva dela sfiinja sa e! se agitd infructuos. '

Aureola sa cistigati pe bun merit este si ea in mod implacas
bil incercatd de asaltul corosiv al celor mai subminante svonuri pors
nife din jurul siu.

In sfrsit nebiruitul de totdeauna va fi obligat si treaci —
pentru un fimp cel pufin — pe sub furcile caudine ale umilinfei...

Simpfomatologia aga de proteiformi a sindromului aminfit nu
:se prefeazd ugor la o sistemafizare sau schemafizare simplistd. -
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Inadevir, nu existi specialitate clinic sau de laborator care si:
nu aibi un cuvant de spus in asemenea cazuri. Din nefericire acest-
minunchiu de cazuri reunit dupi indestul de laboricase scofociri prin
liferatura medicald accesibili consfituie o adevdrati vanitoare grea si-
pufin fructuocasa.

Cercetand cu deaminuntul cazurile descrise, sunfem izbifi,
aproape in majorifatea dintre ele de insuficienta materialului clinic sau
anatomospatologic ce nisl pun la dispozifie. Aproape fofi autorii -
recunosc neajunsul acesta, scuzandusse cauzele sunt variate i mofivate
suficient, ceiace penfru sfiinjd nu consfitue insd decdt o consolare
fortuitd.

- Ici lipseste. anamneza, dincoace examenul clinic, anafomo=patos
logic sau dacd existd cile ceva din ele, unele sunt abia schifate si. .
neconcludente.

E si fireasci oarecum situafia, cind, decursul clinic al acestui
sindrom se pefrece cu o vitezd ce nu ingiduie aproape nici un fel-
de investigatie suficient executatd. Insuficienfa datelor insd nu motiveaza
deloc ignorarea de cifre sfiinja medicald a acestei entififi anatomo=
clinice, din contra consfitue un moftiv de a ne infreba si a ne mira-
dimpreund cu DBelosevi¢ si Krauth  dece sindromul acesta nu este
aminfif, nu esfe discutat la' diagnosficurile diferenfiale — din capitolele -
ce I'ar putea ingloba — nici intr'unul din cele mai bune tratate de-
clinicd medicald?

Scopul modestei lucrari de fafi a fost focmai acesta de a afrage
infrucitva mai mult afenfia lumii medicale asupra acestui sindrom
de a pregdfi micar intr’o infimi parte ferenul pentruca pe viitor si
poatd fi definifiv incadrat de cifre sfiinfa medicali el existdnd ca o-
entifate anatomosclinicd, aparfe, independentd nu poate fi finut mult
fimp la barierele carantinei.

Aoportul nostru personal e neinsemnat, recunoastem, dar alitus-
randu-ne celor susfinute de predecesorii nogtrii cerem si peniru acest"
ignorat desmostenit acordarea deplind a prerogativelor ce i se cuvin..

N'avem meritul desal fi descoperit, de a«l fi bofezat micar, ci-
. doar infenfiondm sd-l ocrofim pufin in faja pretoriului sever care il va.
.admonesta desigur penfru aceasti indelungd absentare §i neexercitare:
voitd a drepfului de cetdjenie sau micar a datoriilor de supusenie.



‘Carcinoza miliara generalizata

'

(Studiu  Anatomo=Clinic)

MOTTO:

» .. Infestatia organismului prin celule
tumorale embolizate si formarea de neo~
plasme metastatice secundare, constifuiesc
tr3saturile dominanfe ale malignififii cane
cerefor. ..

(M. Lefulle: Anatomie
Pathologique, p. 92).

Tnsiram aci diferitele numiri sub cari a' fost descris in literaturi accst rar
-sindrom anatomo=clinic :

1. Carcinoza acuti- miliari: Johanncs Erichsen si H. Demme.
2. » » hematogeni: H. Lippmann.
‘ Achard si Bariéty
3. ,, miliara { Coyon si Claret
Casolo, Lewinski.

LI Lo Q. Belosevi¢ si A. Krauth
4. » miliard generalizald : Titu Vasiliu si R. Popa

R. Huguenin si J. Declarue
5, Granulie canceroasi : { Costedoat si Codvelle —
’ R. Doinso §i Jves Poursines.

Din insisi varietatea ncinsemnati a acestor denumiri se poate deduce ugor ci
. acest sindrom se infifigeazi sub un aspect aproape constant, diferind numai prin
. acuitatea pe care o fmprumutd si prin extinderea disemindrii procesului.
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Autorii cari lrau intdlnit si descris, incepdnd cu cei mai vechi (F. Demme-
(1859) si Joh. Erichsen (1861) si pani la cei din zilele noastre, fac diferite consis-
derafiuni asupra mecanismului declangdrii acestui sindrom. Unii indriznesc si dea-
explicafii mai mult sau mai pufin plausibile in sensul vederilor de astdzi iar alfii
ocolesc in mod vadit hazardul unei explicari.

Goldman a arifat ci aproape loale carcinomele trec foarte repede in sdnge si
nu dau metasiaze intotdeauna. Czerny, Lubarsch, Futterer, v. Hansemann, au aratat
deasemeni ci nu Recare germen canceros ajunge la desvoltare. Petersen a ardtat cd
sunt si metastaze cari se distrug complect iar alfele jau o alurd quiescenfd in fimp
ce cancerul primitiv evoluiazi ducind pani la exitus~ul letal al individului canceros.

Demme, Coyon si Claret susfin o iritafie cronicd, Costedoat si Codvelle o-
stare generald deferminati de alfi afecfiune {fuberculoza in cazul descris de dansii).
Erichsen, R. Huguenin si J. Delarue nu s¢ pronunijd.

Belosevi¢ si Krauth se afageazi pirerii ci o irifafie pe cancerul primitiv, poate
determina o generalizare canceroasd.

J. Ducuing in ,Precis de cancerologie® (1932) admite urmitoarele cauze :

a) spontane,

b) post terapcutice.

Acestea din urma pot fi datorite exciziilor {biopsii, etc.) si s'ar explica fie prin dee-
schiderea vaselor, fie prin exaltarea virulen}ii sau prin legea echilibrului neoplasmelor ;-
»Diminuarea massei tumorale are de efect declangarea metastatelor quiescente®. ..

Fazele tumorilor
(Dupa G. Roussy, R. Leroux, M. Wolf, Nouveau Traité de Medicine)

Clasic se admit in evolujia cancerelor urmitoarele faze :
Faza locald

» generald (metaslazare).

Faza locald poate fi concentrici in care se observi o multiplicare pe loc si o-
crestere expansiva cu dislocarea jesuturilor ca in tumorile benigne sau excentricd si
in acest caz fumora creste, emite ravee confinui prin care se insinuiazi in fesutul *
limitrof sau di disemindri disconfinui: (noduli secundari) in jurul nodulului prim,
urmédnd calea sanghind §i consfituind asa zisele metastaze regionale, Tot la faza localid
mai existd §i asa zise invazie Jocald care se face prin compresionarea fesuturilor sau
prin subsfituirea lor cand se produce o deschidere a vaselor $i o fopire a fesuturilor
sau prin modificarea celulelor normale daforiti puterei cancerigene. Aceasti din urmi
parere e susfinutd §i de Menefrier dar el o inferpreteazi asa: ,Celulele normale pot
degenera prin ansamblul factorilor fiziopatologici cari au dat nastere si primelor celule
canceroase”. In sprijinul acestei pireri Menetrier invoacs procesul de hiperplazie iris
falivd a celulelor normale situate la periferia nodulului canceros primitiv. Totusi
aceasta pdrere nu e admisi de majorifatea aulorilor. Se mai susfine §i inlocuirea prin
expulzarea celulei normale si transplantarea in locul i a celulei canceroase — fenox
men observat in cancerele cilindrice ale intestinului, ’
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Pretinsi afinifalea a celulelor neoplazice pentru sistemul ‘sanghin la fumorile
epiteliale s'a incercat si se explice prin pH umorilor cari ar forma mediul Jor nutrifiv
in stare normali.

Reactiile locale in tumori:

a) Edificarea stromei,

b) Formarea neovaselor.

Edificarea stromei: o tumori isi edifica stroma din fesuful local fapt probat
prin diferenfa pe care o prezinta stroma mefasfazelor faja de cea a cancerului pris
mitiv. Dupd Haaland, fesutul conjunctiv furnizeazi refeaua conjonctivosvasculara.

Formarea neovaselor pare a precede invazia iar impreund cu proliferarea
granulomatoasi foarte abundenti pot crea un obsfacol invaziei canceroase. Vasele
preexistente pot suferi o obliferare prin reacfiile perivasculare, cresterea fecei cons
jonctivoselastice si prin proliferarea endovasculard, avind ca rezultat final sclerozarea
si obliterarea limfaticului (Regaud, Barjon, observati de -Goldmann — descrisi de
Rubens Duval). !

Reactiile stromei :

a) Reacfia limfoplasmatici : E o metaplazie ,in sifu” a fesutului conjunctiv ai
cirui fibroblasti si celule fixe se fransformi in [fimfocite. Celulele limfoide finere ves
nite din vase invadeazi frama conjunctivd. Se pefrece ori o fransformare discretd ce
se observd sub formi de mangoane perivasculare sau se vid in fesuful conjuncliv
adevirate grimezi cari pot ajunge pini la formarea unui adevirat tesut limfoid. Nu
rareori se vid in massa neoplazici adevirate grupuri cu ceniri germinativi adevirafi
constituind asa zigii ,follicules clos“ ai lui Rubens Duval. Adesea, celulele de tip
limfocitar se transformi in celule plasmatice, izolate sau grupate in plasmodii, mai
ales in cancerele de gudron. Bicrich si Ramon Y. Cajal le atribue un rol defensiv.
Da Fano si Rubens. Duval sunt de aceiasi pirere iar Roussy, Leroux au confirmag
aceasta pirere. Bonnin crede ci limfocitele reactioneazi prin fermentii lor dar reactia
e aga de pujin insemnali incdt nu poate impiedica edificarea unei sirome limfocitare
~ reacjie comund caracteristici futuror irifafiilor cronice, lente.

6. Reacfia cu macrofage si celule gigante, celule vacuolare Renaud epile~
loide, plasmodii multinucleate : Prezenfa acestor elemente indicd regresiunea celulelor
neoplazice printr'un proces cu fendinfe necrobictice predominant. Petersen le~sa zis
celule ,cancerofage” iar Ribbert a arifat ¢i nu sunt decit ,necrofage® cici ele nu
inglobeazd decit elementele alterate — de mai nainte.

¢) Reacfia cu polinucleare eosinofile ar trida dupi R. Duval o reactie favos
rabili a fesutului conjunctiv faji de invazia canceroasi. Ea se observid in epiteliomele
ulceralive ale stomacului uterului, pielei.
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d) Reacfia cu polinucleare neutrofile (observatd atdt in fumorile ulcerate cit
si in cele neulcerate). Ea pare a fi dalositd unui proces inflamator acut sau subacut
care poate duce la supurafie §i se observd cind celulele canceroase sunt alirate, al~

terate, altcori e invers. ) . .

) Reactia fibroblasticd insofeste pe cea limfoidi "adeseori, formind refele cu
iravee de diferite dimensiuni. Intre acesie ochiuri apare substan(a colagend.

f) Reacfie fip scleros {cu fesut conjonctiv). Se observi in cancerele neinfecs
tate, formand adevirate bariere si in asocialic, adescori, cu’ fesuful elastic. -Dupi
Bierich ¢a ar succede reactiei de fip mastocit. Rar se poate transforma in.celule
osoase, carfilaginoase. Demulfeori reacfia e de fip hialin, in care pot aparea zone mai
inchise de tip granular fin, acidofill, achivalind cu necroza fibrnoida a lui Letulle.
Reacfia scleroasi ar fi o reacfie defenstvd a organismului (MenetriersRubens+Duval),
alteori e activitatea proprie a tumorii, dotati cu extraordinard capacitate fibroblastica
— ca in linifa plastica.

Interpretari la reacfia lecald

In Congresul de medicind dela Strasbourg 's'au dat urmitoarele inferpretiri.

Deoparte Rubens Duval susfine ¢i reacfia locali este o reacfic mai mult
defensivi decdt ofensivi. Adesea, reacfia locald duce la stingerea procesului cance~
ros: La o proliferare epiteliali organismul consiitue stroma (papile conjunctive), iar la
o proliferare a jesufului conjunctiv (papilom) celulele  epiteliale 1ii furnizeazd epiteliul
de acoperire.

Tumorile benigne sunt lumori compensate in acest sens iar cele malignesne~
compensate (fird stroma).

Dealtiparie Woglom susfine confrariul : Celula canceroasi ¢ aga de asemini-
foare celulei normale incdt organismul o accepti firi protest, contrar de ceia ce se
petrece cu microbii. o

»Cét de perlidi ar fi ea, celula canceroasi e fratatd ca prietend al cirei rol
il joaci foarte bine ... Organismul di dovadd de un aliruism regretabil, furnizaindusi
vase $i stromd de susfinere. Reacliile’ de rezistenfa ale organismului ce se intalnesc

ici=colo, el nu le crede deosebite de reacfiile opuse corpilor streini, deci nu sunt
specifice anficanceroase.

Reacfile de defensi dupd Roussy si colaboratorii sii sunt infrevizute in sen>
sul unor reacfii fizice datorite proprietdfilor corpurilor. ,E viafa insisi ce rezulti din
reacfii iar nu reacfia. ¢ determinatd de existenfa viefii. Deaci rezulti o multitudine
de fenomene ca profilaxia, analilaxia — dupi d'Hérelle — Roussy, Leroux, M-me
Laborde, Y. L. Wickham se atageazi opiniei lui Rubens Duval.
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Faza generald, Metastazele

~Ddevirati metastazi ¢ cea sanghind
ptin embolii i nu acea limfafici®.

(J. Ducuing: DPrécis de
cancérologie. Edit. Masson,
Paris, 1932).

Celula canceroasi are o individualitate aparte, fapt care explici si capacitatea
¢i de a coloniza, a se desvoltd la distan|d, contrar de ce se pefrece cu celulele nor~
male, placeniare, hepatice, cari au pitruns in circulafia generald.

Din acest punct de vedere ea se comporta ca §i un virus oarecare. Profesorul
Titu Vasiliu compard procesul dispersirii canceroase cu acel al dispersirii sifilitice.

In adevir, casi in sifilis, incd inainfe de a doua incurbafie, spirocheta poate
ajunge in singe casi celula canceroasd fird ca aceste elemente neinsemnate ca numdr
incd si poate conslitui faza de generalizare propriu zis3.

Si in procesele canceroase, ca si in sifilis, frebue o fazd mai scurti sau mai
lungd de incubalie cu sediul in limfafice si ganglionii respectivi, iar cind elementele
s’au sporit indeajuns vor da asa zisa fazi 'de metfastazi generalizati. Oricum, in
primul rind, este interesat feritoriul limfatic vecin, vascle limfatice cu ganglionii ress
peciivi. Ganglionul poate fi baraj sau poate ' fi un mediu prielnic pentru cultivarea
celului canceroase. Cert este insd ¢d fesutul ganglionar ‘se resimte foarte usor la apros
pierea procesului neoplasic. Cind bariera ganglionari a fost trecutd, metastaza trece
in circulafia generald sanghind i va £ refinuti de filtrele diferitelor organe (filtrul
capilarelor)..

Filtrul pulmonar este cel \mai important atdt pentru celula canceroasd cat si
pentru orice agent patogen care a ajuns aici. Deaci scurge faptul ¢i metastazele pul~
monare sunt mult mai frecvente, am pulea spune regula, in carcinozele generalizate.

Nu toale metastazele au sanse de desvoltare. Uneori sunt distruse printr'o
reacfie de sclerozi a fesutului invadat, proces evident, mai ales in ganglionii limfatici.
Uneori insi pot crea focare ce pot fi punct de plecare a noui coloniziri melastafice.
Primele mefastaze ar elibera niste toxine sau fermenii peptolitici ce vor reduce puterea
de apdrare a fesulurilor, favorizind in acest fel desvoltarea nucleilor cancerosi ulleriori.
Dupi Borst, substantele protectoare pentru celula canceroase ar fi eliberate de citre
nodulul . canceros primitiv. Oricum s'ar pefrece faptul se recunoaste insi ci structura
metastazelor, adesea, ¢ mai tipici decdt insidsi a cancerului care lesa produs. Se crede
i celulele metastazelor fiind mai tinere, n'au suferit o regresiune mai important3, deci
n'au devenit incd atipice. :

Ciile de metastazare

Nu mai departe desit in 1930, Huguenin i Jacques Delarue in ,Etudes des
granulies cancérueses” publicat in Annales d'Amnathomie pathologique p. 524, spun
urmdtoarele: . . . ,Nu ne putem opri insd de a sublinia importanfa leziunilor vasculare
(pe langd procesul de hmfangiti) a emboliilor canceroase din vasele sanghine de citre
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celulele neoplasice venite dela distanfa din neoplasmele viscerale. Acecasta nu e decit

o ipotez3 pe care ne oprim la fimp (chiar in aceste cazuri vézute) de a o erija in
cerfitudine. Ne mulfumim, deocamdati de a nofa coexistenla leziunilor limfatice cu a

celor vasculare, coexisten}d care arati cu privire la granulia canceroasa ca dealifel si-

in tuberculoza miliar3 cat de dificili este inferpretarea patogenicd a diferifelor aspecte

morfologice observate®. ..
Procedind in ordine cronologici vom cita pirerile autorilor cari au publicat
studii analoage asupra carcinozelor miliare : .

Hermann Demme in Beobachiungen ueber Carcinois miliaris acuta publicatd
in Schweilzer Monatsschrift fiir prakfischc. Medizin Ne. 6 din 1858 (referat de Beer
in Virchow's Archiv Bd. XVII. p. 204 din 1859) spune: ,In carcinozele primitive

acule nu se poate vorbi de o pruducere mecanici. Transporful mecanic al elementelor-
carcinomotoase are imporfan{d (ins3). Am gisit elemenie canceroase formate adesea.
din celule cari nu erau mai mari ca o hemafie putind, deci trece in capilarele circur

lafiei sanghine®“.

Johannes Erichsen in Zwei Fille von Carcinosis acuta miliaris Virchow's.

Archiv, Bd. XXI. p. 465 din 1861:
aMetaslazele la plimdn n'au trecut nici din pleuri, nici din ganglionii peribronsici,
¢i dateazi — fird indoiali ~ din ultimele sdptimdni ale viefii“. ..

Herm. Lippmann. Ueber einen Fall von akufer haematogener carcinose. (Zeitschr..

f. Krebsforsch. Bd. III. p. 289 din 1905):

... Faptul ci mefastazele din vecinitaiea fumorii primitive sunt egale in mis
rime cu cele dela distantd, pledeazd pentru o dispersare simultand §i deosebitd de cea
limfatici (in fes. limfafic fumora este mai desvoltald) si cari trebue s3 se fi produs pe
cale sanghing, indiferdnt cd celulele au ajuns in sdnge prin ductul foracic prins sau

prin arodarea unui vas sanghin, la locul de plecare. Tot pentru calea sanghind ple~-

deazi metastazele hepalice cari se gisesc numai la suprafata ficatului si subcapsular,
regiune irigatd, mai ales de arfera hepatici, pe cind parenchimul scildat de porta este
lipsit de noduli.

Biasi. Metastaze microscopice in splini. Virchow's Archiw din 1926—261,.

Nr. 3, p. 885—918.

Di o inleresantd sfafistici aritdnd ci in pericada postbelici procentul de mes-

tastaze in splind a fost 3.2% cu mult mai ridicat fati de pericada premirgitoare

résboiului (1'9—2%), care fapt el il explici prin reducerea rezistenfei acestui organ.

in fimpul risboiului si conchide ci cele mai frecvente cii sunt cele sanghine si mai
rar cdile limfatice.

Yokohata Tokuma (Zeitschr. f. Krebsforsch. 1927 —25, Nr. 1, p, 32—61):
Din 29 cazuri de moarte prin cancer autorul spune ¢i n'a vizut melastaze
macroscopice in splind. Examenul microscopic a aritat 10 cazuri de metastaze in
splind dintre cari 7 erau considerate fird nici un fel de metastaze. Printre diferite
fipuri de mefasfaze aratd la punciul 5 $i acesta: ,Embolii microscopice de celule can~

ceroase in micele ramuri arferiale- ale pulpei“ provocind infarcie anemice §i rezumeazi.

mecanismul de propagare :

I T
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a) propagarea directd in vecinitatea tumorii;

b) » prin limfatice si arfere.
. I‘I:II échégj L Granulie cancéreuse des poumons, secondaire 3 un cancer
. M. Barié , ! ;

G. Desbuquois latent de I'estomac. Bull. et Memoires Soc. Méd. des.

Sternfeld J Hoépitaux de Paris 1931, 47. p. 184—188.

.+ .',0O singurd vind pulmonari confinea un nucleiu canceros®. ..

Cosfedoat si Codvelle. Giranulie cancéreuse des poumons chez un tfubercusr
leux opéré huit ans auparavant d’'un cancer gastriqué. Bull, Soc. Méd. des Hop.
de Paris, 1932 48, Nr. 24, p. 1159—1164.

. In pliman spre deosebire de ficat, pancreas, nu exista decdt limfangifa,
denoland acuitatea procesului®. .

Titu Vasiliu $i Rubin Popa vorbind despre aspectul istologic. (Cazul descris
in cuprinsul acestei feze):

. In rezumat este o dispersare micronodulari sepficemici a procesului neos
plasic in ambii plimani, Aceasta dispersare este ficuti cum se vede foarte bine din
observafia istologicd, pe ambele cii: limfatica §i sanghind. Sistemul limfatic a fost
prins anferior, inireg complexul fumoral in -acest sistem fiind mai desvoltat si cu
diverse aspecte evolutive {porfiuni scleroase aldturi de alfele pur celulare in cari reactia.
sfromaticd este abia schijatd).

Dispersarea pulmonar3, de dati cu mult mai recenti — dovadi micimea
excesivd a granulafiilor tumorale, multitudinea lor, precum §i uniformitatea de dimens
siuni, intru foful asemdndfoare cu o granulie submiliard  fuberculoas3, este ficutd pe
cale sanghini. Mulfiplele tromboze, alat in ramurile arferiale mai mari, cat si cele din:
capilarele pulmonare, dovedesc imprastierea procesului neoplasic pe cale sanghina.

Robert Poinso si Yves Doursines admit si ei calea limfosanghina.

Ciile de metastazare sunt urmitoarele admise
(in mod feoretic) dupd (Roussy, Leroux, Wolf)

Drin traversarea spafiilor intercelulare. -

» ” \re(elclor fisulare.
", vasele limfatice.
» = sanghine,

Girefarea prin contact §i contiguitate.
Calea nervoasi.
Conductele naturele.

Calea limfaticd. Este una dinfre cele mai imporiante si frecvente cdi urmate
de mefastazele canceroase. Invadarea se face prin capilarele limfatice peritumorale —
de aci prin canalele limfatice mari se infinde la distan{d in doud moduri:

prin_exlensie confinui pe limfatic pand la prima legiturd ganglionard sau foli~
culari (din interiorul unui organ). Adesea endoteliul limfaticului respectiv este disparut,..



sau prin exfensie disconfinud (embolia celulard) care provoacd adesea procese de lim=~

fangiti canceroasd cu modificarea conductului limfatic si tesufului din :}ur. 'sfﬁrfind df

cele mai multe ori prin oblitcrarea vasului i focare de - sclerozd cicatriciali. Dupi

Handiey — in cancercle sanului — ar fi unicul mod de penelratic: vegetarea cons

finui in interiorul canaliculilor, adecd permeafia. Prin ruperea limfaficelor, vecinitaiea

pbale fi diseminalt, iar reaclia inflamatoric din jur formeazi o primi barierd prin
edificarea unei cochilii fibroase care sugrumd incetul cu incetul celulele fumorale.

In cele din urmi limfaticul in cauzd rimdne un cordon de fes. fibros din care
~au dispirut celulele fumoraie, fapt care explici discontinuifatea aparentd a procesului
de invazie neoplazicd limfatica,

Delbet si Herenschmidt au aritat si ei ¢d embolile rimdn peatru roak; orgas
nele modul de propagare obisnuit al metastazelor limfatice.

Calea sanghina

Metastazele pe cale sanghini par a se produce dupd doud modalitifi.

a) Prin tromboza neoplazici. In cazul acesta cclulele tumoralc invadeazd stras
tudle vasului respectiv dela exterior spre - interior prin disocierea fesutului musculos
conjunciivoselastic. In momentul cind endofeliul a cedat procesului agresiv apare
fromboza: un mugure canceros ~inconjurat - de trombocite, de. celulcle endofeliului
descuamat, globule albe sanghine foafe inglobate intr'o refca de fibrind. De aci tromboza
poale progresa lent in curentul sanghin producind noui muguri cari asalteaza acaparind
perefii ramificafiilor vasului riménind fotusi in confinuitate de legiturd cu focarul inifial
si putindusse extinde foarte departe, )

b) Prin embolia neoplazicid. Trombul adesea se fragmenteazd si este lansat in
torentul circulator iar dacd este protejai de un reticul de fibrind de oarecare volum
sfirseste prin a oblifera vasul respectiv iar de aci prin disociarca perefilor citre
exferior poate trece in fesutul limitrof crednd un nou focar tumoral. In tumerile fes.
mesenchimalos si epiteliomele endocriniene unde circulajia sanghini e de tip sinusoida
celulele canceroase sunt in contact direct cu masa sanghini putind invada sinusurile
prin simpld descuamafie. Fie prin embolii, fic prin descuamatic sau prin deturul
limfaficelor sau canalului toracic, ele pot fi oprite insa de capilare la nivelul organelor
de filiratie sanghind precum este pliminul peniru circulajia gencrald, ficatul si splina
péntru feritorul abdominal si in mod acceseriu rinichiul in cazurile de fransport refros
grad al embolilor.

Celulele embolizatc iraverseazi una sau doud bariere capilare iar in cazul cind
vin prin porfa sau din circulaia generald §i apoi pitrund prin inima stingi din nou in
forentul circulator. In cazul persistenjei orificiului BBotal, ele pot evita complet filtrul
pulmonar, trecind deadreptul in circulatia generald si formand asa zisele ,embolii
-paradoxe” sau incrucisate.

Tot aci aminiim i de emboliile refrograde: Cancerele sinului pot da embolii
cerebrale, hiperneformele pot da metastaze hepalice, * pulmonare, cardiace, cerebrale
Metastazele osoase sunt frecvente in cazuri de tumori abdominale, festiculare, cu sau
-fird permeafia ductului joracic.
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Discutia cailor de metastazare

Clasic, in epiteliom, calea de mefastazare ¢ cea limfaticd iar in sarcom cea

- sanghina.

Existd §i excepfii numercase; asa, sarcomele limfoblastice se generalizeazd
prin limfatice iar cpiteliomele endocriniene (tiroidd, suprarenald) pe cale vanoasi.

Ewing explici aceasi aberalie prin fixifatea celulelor sarcomatoase prin obliferarea
frecventd a limfaticelor, iar abondenfa neoformatiilor vasculare sanghine favorizeazi
diseminarea pe cale sanghina.

Masson incrimineazd dispozifiile anatomice g§i starea patologicd a vaselor
limfatice din stroma tumorald, absenta sau frecvenfa lor in stromd dupd varietatea
tumorii, frecventa obliterdrii limfaticelor in cursul invaziunii locale dupi relatirile lui
Regaud si Barjon. :

Dupd Roussy si colaboraforii sii, nu sunt singurii factori cari pot inters
veni. Pe lingd dispozifia anatomicd structura tumorald si distribupa vaselor, intervin
si factori biologici ca: afinifatea celulelor pentru mediul ambiant, precum si starea de
diferenfiere a elementelor celulare dupi Bernard Fischer.

Calea nervoasi

Unele carcinome ca ‘acele ale sanului pot Iua aceastd cale (Delbet lesa zis-
cancere ncurofile) fie direct, fie prin intermediul cdilor limfatice, sanghine, a termis
nafiilor nervoase sau urcind pe trunchiul nervos prin spatiile interfasciculare. Asa
explici Lucien, Cornil, durerile intensc din unele cancere ale sanului cari au invadat
axila. Citeodatd numai tecile perinervoase sunt  infilirate si tumora patrunde apot .
disemindnd spafiille meningee.

Conductele naturale

Canalele glandulare, conduciele excreforii sunf mai rar in cauzi fotusi nu sunt
excluse precum sunt: cdile biliare in cancerele veziculei biliare, deasemenea in plimani, .
rinichi, Letulle si Jaquelin au descris embolii brongice din nodulii cancerosi inira~
pulmonari. Aceste conducte favorizeazd mai ales grefele la distantd, mucoasele lor
fiind bazate anterior st prin acfiunca adjuvantd a curenfilor: aerul in plimdn, apa in-
rinichi, bol alimentar in fubul digestiv §i in fine prin gravitajie in tumorile ovariene
din Douglas. i

DPerefii cavitdfilor sercase

Dleura, peritoneul pot fi invadate prin configuitate si confacf asa zisa grefd:
sen semaille” sau prin limfaticele lor. Cancerele sdnului pot disemina pleura, eic.

Metastaze prin contact

Cancerele se pot propaga la doud suprafefe opuse ce vin in confact: buze,.
vagin, conjunclivi, col uferin, stomac, rect, la care ¢ greu de exclus i calea limfatica..
Se citeazd si un cancer al manei dela conjonctiva oculard: ,grefd omoloagd”.
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Frecvenfa si epoca metastazelor

Variazi cu sediul si natura fumorii, -
Adeseori ele nu se evidenfiazi decdt in secfiuni microscopice.

. Frecventa ar i in raport cu distribufia rejelei sanghine sau limfatice din
-fesutul interesat, cu trama conjunctivd, cu modul de invazie, cu reacfia peritumorald,
_ca mobilitalea organului (cancerul limbei, al buzelor) cu frecvenfa variafiilor de volum
‘(stomac, splina). In ceiace priveste epoca aparifiei se stie ci mefastazele postoperatorii
apar pind in 5 ani §i foarte rar pand in 18—24 ani. :

Volumul metastazelor

Adesea ¢ un raport invers intre volumul fumorei primitivd si mefastazd
-(Kitain). Asa in cancerele gastrice voluminoase metasiazele aproape nu existd iar in
.cele mici metastazele sunt regula. Ehrdich explici acest raport prin ipofeza atrepsicd
JUlilizarea unei rezerve fixe de substanfe nuiritive de cdtre fumora mamd si
nucleii secundari.

Sediul metastazelor

Inegalifaiea metastazelor ridici si interesante probleme biologice. Splina, glanda
mamard, ltubul digesfiv, sunt rareori sediul melastazelor raportul e inversat atunci
cind e vorba de ficat, plimini, rinichi. S'a mai remarcat deasemeni ci. organul atins
.de melastaze rar face $i cancer primiliv iar acele cu cancer primitiv, rar fixeazi si
melastaze. Se crede ci infervin in aceste cazuri  doi factori: organele de baraj s
afinitatea biologici, Cele doud  sisteme circulaforii au fiecare barajele lor. Sistemul
limfafic posedd o barierd ganglionard iar sistemul sanghin are ficatul, splina, pliménii.
Tot aci se discutd foarte mult si capacifaiea fagocitard a sistemnului reficulo endofelial.

Afinifatea biologici rezultania afinitafii biofizice si biochimice (inafari de dis~
pozifia anatomic3 si funcfia fiziologicd) s'a mai invocat puterea de diminuare a lens,
siunii superficiale, compozifia analoagd a moleculei proteice, confinutul egal de siruri
conductibilifatea eleciricd, acelas pH cu al tumorii si care joaci rolul de culturi p,
metastaze. La acest capifol e de remarcat totusi o confrarietate atunci cind.e vorba .
-de mefastaze generalizate (?) :

Tipuri principale de metastaze

Melaslaze ganglionare. (ianglionii prezintd modificiri de forms, consisten,
-culoare §i volum. Se poate deoscbi o hiperfrofie ganglionard care nu totdeauna coress
punde unei invazii tumorale ci adeseori ¢ o reaclie de defensi (Soupault si Labbé
Rub. Duval si Fage) si scleroza ganglionard cu ganglioni mici duri, sclerosi ce par
sd rezulte din leziunile inflamatorii cicatriciale.

Adenopatiile necanceroase
(Rubens DuvalsFage)

Stadiul quiescent, Cea mai mare parie a cordoanelor foliculare au suferit
-evolufia adipoasd, In alt fip celulele foliculare sporesc si masa limfocitard se infinde,
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:sfirsind prin a suprima fesutul adipos, ganglionul ia aspectul unui ganglion tandr,
regeneral, prezentind in sinusorile corficale centri mari germinativi. Se observd un
aparat cavernos cu cordoane foliculare bine desvoltate. Este o simpli hiperactivitate
functionald, hipertrofie, cu diferentiarea neti a elementelor constitufive. Intr'un stadiu
mai avansat ganglionul hiperfrofiat ia aspeciul asa zisului ganglion ,homogen limtoid“.
Elementul limfoid a invadat inferiorul ganglionului sub aspectul unei masse difuze,
uniforme. Capsula ¢ plind de celule limfatice grimidite uniform, centrii germinativi
ivadafi dispar. Nu se mai distinge subst. corticala de medulari. Tabloul devine §i mai
uniform prin abundenfa descuamatiei; a framei reficulare transformata in (imfoblasti,
limfocite, sau sufere o distrugere regresivi, Contrar fipurilor descrise, unii ganglionii
prezintd un tablou diferit prin reacfia rejelei sistemului reticulo~endotelial, tipul predo~
minat de celule devenind celula reficulard in loc de limfocit. Celulele sunt mari
rotunde pufin alungite, nucleul palid, neregulat, protoplasma abundenfad umple ochiurile
rejelei, ddnd un aspect clar, omogen care sc diferenfiaza prin colorafia obignuitd fajd de
ganglionii sombri in hiperplazie limfoida.

Hipertrofia plasmodiald a elementelor reficulare ganglionare e rard. In acest caz
celulele de tip epifeloid sau gigant apar in vecinitatea mugurilor neoplazici. In tipul
scleros domini modificdrile substanfei fundamentale ‘ganglionare. Colagenul se con»
denseazi in fibrile cari disociazd celulele reficulorendofeliale, apoi ia aspectul de travee
fibroase tof mai compacte cari dislocd celulele framei si le elimind subsfituindu=se lor.
‘Ganglionul se fransformd in cele din urmi infr'un gang fibros si pulinii centri folis
«culari se sclerozeazd dupd ce anferior au prezinfat o metaplazie plasmo si limfocitard
a clementelor celulare. Transformiri limfocitare sau monocitare pot si se produca si
la exteriorul ganglionilor si grupurile limfoide aberante, pericapsulare, Martori ai metas
morfozei fesutului conjunctiv pericapsular ele pot si-si extindi acfiunea si in interiorul
ganglionului, creind la periferia capsulei noui centrii elaboratori de limfocite, sd ia un
aspect reficulat aseminitor cu cel al substantei corticale putdnd diferenfia acolo veritabili
cenirii germinativi. Uneori se formeazd o capsuld secundard care inconjurd marile
masse foliculare consfituind fenomenul zis .recul de la capsule® martora extensiunii
reacfiilor tisulare la apropicrea cancerului.

Adenopatiile canceroase

Cand celulele tumorale ajung la bariera ganglionari se gisesc in prezenfa unui
{esut limfoid adesea remaniat care va prezenta fie o hiperplazie foliculard sau reficulard
cu involufie scleroasi sau il gisesc in stare de repaus. Aceste reacfii pot f
premergitoare invaziei canceroase sau secundare constituind o rezistentd opozabild
invaziei. Primele celule tumorale patrund in zona corticald pe calea sinusurilor i sunt
greu de - diferentiat de celulele reficulorendoteliale modificate, hipertrofiate. Basofilia
profoplasmei si nucleului, mitozele frecventc $i atipice disparifia in gramezi a celulelor
-neoplazice permit diferenfierea §i evifarea unei diagnoze falsc.

Metastazele pulmonare
Schmidt a fost cel dintdi care a ardtat frecvenfa metastazelor pulmonare pani

i in cancerele grefate si faptul a fost confirmat si de Clunet. Aceste metastaze rar
-ajung la dimensiuni macroscopice. Foarle pufine pot infilira perefii vasculari si-i
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" fraverseze, si invadeze fecile si ciile limfafice §i parenchimul pulmonar insdsi. Embo-
lile capilare dau un fel de frombozd ce se organizeazd, lisind cicatrici punctiforme
ca vesfigii. Pentru autorii cari considerd celulele epiteliului alveolar ca aparlinind
sistemului reficulosendotelial, au un nou exemplu de puterea fogociard a acestui sisfem.

Metastazele hepatice

Frecvenia mare a acostor metastaze se explicd prin bogitia refelei vasculare
sanghine si limfatice in legiturd cu tubul digesfiv §i cu mulfiple legaturi principale in
regiunea diafragmatici. Unele melastaze vin prin porta altele prin limfatice. Bogifia in
glicogen §i alte subsianje nutritive favorizeazd cregterea nucleilor metastafici. In plus
celulele Kupfer cari aparfin_ sistemului reficulosendofelial joaci un rol important in
fixarea emboliilor. . '

Rinichi, splina

Condifille speciale in ,cari se face circulafia sanghini in rinichi (glomeruli)
precum si vastul sistem reficulosendofelial din splind contribuesc la fixarea embolilor
lumorali —~ in plus infervin si elemeniele limfoide cu rol defensiv, cum s'a -
arifat mai sus, »



Sindromul clinic al carcinozei miliare
generalizate

(Cazuistica)

'3

In cele 7 cazuri ale lui H. Demme (referate de Beer).

Debuful : a fost brusc in foate cazurile; intf'un caz cu frison,
colorafie icterici a tegumentelor /in ‘unele cazuri; infr'un caz icler
manitest. Palidifate a fefei si mucoaselor. Eruplie roseolici precar=
diacd intr'un caz. Edeme variate ‘mai ales ale extremitifilor inferioare.

Sist. nervos. Cefalee, somnolenta, deliruri scurte sau prelungite.
Un caz a fost lucid pand la sfarsit, celelalte au evoluat cu pierdarea
consfiintei. In unele din ele s’a prezentat blefaroptozd, paralizie bulbari,
a vezicel §i rectului precum si o accenfuafa insensibilitate a pupilelor.
Aspectul fefei nemodificat, iar acolo unde dispneea si opresiunea erau .
accenfuate s’a observat o remarcabili anxietate.

Aparatul respirator. Semne de suferin{a predominanti: bolnavii
.aveau senzafia de sufocare, respiratie dificild, junghiu intr'un caz.
Tusa rari. : A

Modificiri percutatorii §i asculfatori ca in sindromele catarale,
exudafive : exudat pleural, emfizem. '

Tubul digestiv. Simptome- precoce : anorexie, consfipalie opinis
atri si in cele mai multe cazuri citre sfarsit diaree. Rari varsituri.
Colice si garguimente ileo=cecale. Sensibilifate in regiunea epigastrica
si in fosa iliaci dreapta.
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Urina: inir'un caz alcalind; in alt caz acidd, 'intens coloratd cu
depozite de acid uric. In,3 cazuri albuminurie. Intc'un caz . zahdr
pronuntat dar transitoriu. :

Temperalura: concordanfa cu pulsul si in cele patru cazuri ure
mirite de aproape n'a frecut niciodatd de 40.6°

Dulsul : 120—130 pe minuf, infr'un caz prezmiandu-se cu ine
termifente.

Moartea: in consnmp(xe acutd si la diferife mtervale dupd apa~
rifia febrei : . :
caz a sférsit dupi 10 zile

{

2 cazun au w S

1 caz a ” w 0 s

2 cazuri-au , =, 4~5 zile
1 caz a ” s 2—3

Diagnostic clinic nu s'a putut face; (la aufopsie s'a suspectat
acel de fuberculozi, fifus piemie).

. 1L

'h . LN 1
Lo . ]

" In cele 2 cazuri ale [ui Johannes Erichsen

.Cazul 1. — Femee de 47 ani.

Antecedente: In primdvara frecuti a avut junghiu in mamela
,dreapta cind a observat si o indurafie a glandei.

. ‘ Starea actuala Cagexie, dureri laucinante in infreg toracele,
apox s’au instalat dupd puseuri fermice primele simptome astmahce
cari au evoluat pand la dispnee accentuati, Tusd rari.

" Examenul clinic: Torace. Formatie tumorali, de mirimea unui
cap de copil, in.mamela dreaptd, carfilaginoasd, prinsd de vecinitate.
La palpare se simt noduli tumorali cit un ou de gidini. La percufia
hemitoracelui - drept sunet clar dela claviculd pand la a 3sa coasti.
Acolo se prezintd o mafifate ce atinge marginea dreaptd a sternului
jar in jos merge pdnd la coasta a 6sa, delimitdnd o suprafali aproape
rofunda si care ;se confundid la stinga cu mafitatea cardiaci.

Asculfafia nespecificdi. Sgomotele cardiace slabe; al 2slea
:sgomof aorfic mai accentuat. Slab suflu sistolic la mitrali.

Tubul d;geshv anorexie, lnmba -saburali,
Pulsu] mic,” accelerat,

v
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Diagnestic: compresie a plimanului.
" Moarfea s'a petrecut la 2 luni dupd insfalarea sindromului
asmatic.
(In cazul 2 se cunoaste numai autopsia).

1L -

Un caz de carcinozid acutd hematogeni
de H. Lippmann

Birbat de 67 ani, chelner. Se prezenta denutrif, dureri in re~
giunea foracicd iar de 4—35 zile s’au desvoltat noduli numerosi, ne~
-durerosi, subfegumentari, de marimea unui bob de mazire.

Moare dupd 2 saptiméini.

Diagnosticul istologic: a fost de tumord epllehala

V.

Zur Differential-Diagnose der allgem. Miliarkarcinomatose
. de Belosevic si A. Krauth.,

Cazul I. — Femee de 58 ani, fird anamnezi. . ‘
Apartinitorii declard: In copilirie bolnava a sufent de differie. 1
A avut 3 nasteri si_nici un avort. '
La o infernare anterioara i s’a diagnosficat o fumord abdomis
nala Tot atunci s’a evidenfiat in urind indican sx albumind iar in
-sediment leucocite si bacterii.
Examenul singelui: Globule rosii 5,400,000

Leucocite 10.000
Polinucleare 86
Limfocite - 11
Eosinofile 1
Bazofite - 1
Mononucleare 10

Hemoglobind 80 dupd Sahli; valoarea globulara 0.86.
Diagnosticul : Hepatomegolie cu cauzd necunoscuta.

Boala actuali dateazi de 2 ani, cu slibire evidenti, cu apefit
:si scaun normal. Intc'un an a pierdut 25 kgr. din greufate. Acuzi
.dureri in abdomenul superior cind ridici ceva. Din epigastru, dures



rile iradiau in spate si flancuri. Inainfe cu opt zile a .avuf friscn:
nocturn si transpirafii foarte abundente. Cu 4 zile mai inainte a pres-
zentat o febrd de 40° - '

Clinic prezinfa semne de infecfie acuti febrild, facies congess
ﬁonét, vultuos, dispnee, usoard cianoza a buzelor, paloarea mucoas
selor, anemie, fesuful grdsos dispdrut, casexie, foetor ex ore.

Acuzi dureri la presiunea pielei, ochilor, cutiei craniene, Coass-
felor, sternului i musculafurii membrelor infericare. Dureri in coloana-
cervicali. Contractiuni musculare dealungul coloanei vertebrale.

Sensoriul voalat. Pareza faciald si linguald.

Examenul foracic : Ja percufic fimpanism; la ascultafie raluri-
mijlocii abundente, pufin consonante.

Tubul digestiv: limba incdrcatd, uscatd. ,

Ficatul si splina frec cu 3 degete peste rebordul costal, semis-
dure la palpafie si sensibile. — Retenfie de fecale.

Retentie de urind.

Dulsul: 120 pe minut.
Respirafia: 36/ -
Temperatura ante morlem 40°

Diagnosticul diferenfial 's’a facut cu: fifusul abdominal contra-
cdruia pleda exacerbarea temperaturii, lipsa’ rozeolei §i hepatospleno=
megalia cronicd. Confra fuberculozei miliare: vorbeau virsta §i cas
sexia specificd, netuberculoasd. (De remarcat ci cianoza dispnea si
_paloarea nu erau pronunfate ca in tuberculoza miliard acutd). Penfru:
meningita purulenfd nu se gisea locul de plecare. A

+Pe baza acestor semne: durata lungd a boalei combinati cu.
cagexia, la o varsta inaintaid, cu afectarea cronicd a ficatului si splinei,.
inrdutdfirea subitd a boalei, urcarea brusci a temperaturii la 40°
coafectarea bruscd §i simultand a mai multor organe, ne-am decis.
pentru diagnosticul de carcinom cu sediul necunoscut si cu mefas=
fazare aculd In foale organele.

Moartea a avut loc prin slibirea cordului si accentuarea simp=
fomelor cerebrale si pulmonare.

Cazul II. — Birbat de 66 ani, firi antecedente. A avut sub
ambele pleoape si sub lobulul urechii neoformafii nodulare diagnosficate

prin biopsie de carcinom. plan celular si fratate prin diatermocoagulare
infr'un serviciu dermatologic.

Dupid o siptimani a inceput si febricifeze,
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Starea actuald: aspect general fifoid, fafa palidd, cianozi, soms
-nolentd, apatie, delir oniric si agitafie catre sfarsit.
Fenomene nervoase in siptimdna a 37a—d4sa. Contractiuni
musculare la miini gi la fafa.
Examenu! toracic la plimini semne de bronsitd si emfizem, la
inimd sgomote clare, dar slabe. (Mamcla prezinti o atrofic a pielei).
Tubul digestiv: limba incircati, uscati, albi. Abdomenul ban
lonat regimea inferioard sensibili la presiune.
Urina acidid. D. 1018, urme de albumind, urobilinogen pozitiv,
diazoreactfia slab pozitiva.
Temperatura: la inceput micd i atinge in siptimina ultimad
.39'9° ramanind in platon cu oscilafit de 1—1%/2%
Duls: 112—~130 pe minut, regulat dar slab.
Examenul sdngelui: lencopenie: Limfocite 68
’ Dolinucleare 30
Mononucleare 2
Eosincfile 0
R. Wassermann: negativ.

Examenul radiologic: Umbre hilare mai pronuntaie, umbre
-minimale ale sinusului costodiafragmatic sting.

Duncfia foracicd: negativa.

Diagnostic: Primul diagnostic a fost de fifus abdominal, insd
reacfiile bacterioiogice si serologice au fost negative, lipsa rozeolei.
JImpotriva tuberculczei miliare vorbeau lipsa cianozei, dispneii mai
pronunfate, in parte vérsta si tabloul sanghin.

Impotriva unei septicemii vorbea hofdrifor fabloul sanghin si
hemocultura negativa.

De baza convingerii ¢ o acfiune oarecare asupra carcinomului
primifiv ar fi putut defermina a generalizare, am indraznit si pronuns
fam diagnosticul de carcinomatozd miliard acuf.

V.

Efude des granulies cancéreuses
R. Huguenia si J. Delarue. Ann. d'Anat. Path. p, 524/930.

Cazul I. — Femee de 40 ani. In Noembrie a avut dureri
. ‘lombare stingt frebuind si incefeze lucrul. La 10 lanuarie 1927 intrd
4n serviciul Dr.-lui Fiessinger.
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S)area actuald: Bolna;/a e slabitd astenicé, pulin cianozat.i.
Tabloul clinic e predominat de o dispnee iniensé-,.alzxmta'te, sufocafie
penibild, intolerabild, mai ales cind bolnava se migca pufin.

Examenul foracelui: Semne de pleurezie. In zilele urmitoare--
apar la stinga si apoi la dreapta focare de raluri fine. La 27 lanuarie
* are o micd hemoptizie.

Abdomen : hepator si splenomegalie.
Temperafurd : subfebrilifate.
Respiratia: 36 pe minut..

Duncfia foracicd: lichid cu limfocite.

Diagnostic radiografic : Pe ambele campuri pulmonare opacitafi:
fine ca in fuberculoza miliard aculd. :

Moare prin sufocafie la 48 ore dupd hemoptizie.

Cazul 1I. — Femee de 39 ani.

Este adusi in seara de Criciun 1929 la épifalul St. Antoine
in ‘serviciul Drului Bensaude §i examinatd a 2-a zi de dr. P. Hillemand.

Starea prezentd: bolnava e cianozatd, cu o dispnee intensd,

penibild, care a ‘debutat cu o lund mai inainte i a mers progresind,
afard de citeva remisiuni pasagere.

Examenul foracelui: Colecfie mici de lichid in cavitatea pleus
fald dreaptd. Inima: fachicardie intensd.

Tubul digestiv: abdomen meteoristic, dureros, ficat mare. Sine -
drom diareic.

Examenul radioscopic: obscurtiate difuzi pe ambele cadmpuri
pulmonare. Nu §’a putut face cliseul radiografic,

Moare prin sufocafie la 28 Decembrie.
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Vi

- Prof. Titu Vasiliu si Dr. Rubin Popa:

Carcinozd miliard generalizati

Foaia de observafie a Clinicii Medicale din Cluj. Prof. Iuliu Hafieganu Nr. 940

Bolnavul D. V. plugar, Vine in Clinici in 24 VIIL 932.

Antecedente heredecolaterale si personale fird importanfi. Pres
zintd fenomene gastrointestinale acute. 1 se sfabileste diagnosticul de
»enfero colitd“. Dupd 3 zile pardseste clinica ameliorat. Bolnavul
revine in 16 IV. 934, Dela pirisirea clinicei n’a mai suferit de nici
o boald. In Decembrie 1933 a avut 3 furunculi pe fata posteros
externd a-coapsei stdngi, -aceastd furunculozi a fost insofiti de o
fumefactie durd, dureroasd a regiunii si §'a vindecat in 6 zile.

In Februarie se instaleazd brusc o durere in exfremitatea infes
tioara dreapla, apoi in ambele. membre superioare. Durerile erau mai
accentuate la nivelul venelor pe cari le putea insusi palpa. Acestor
dureri se asociazd tumefierea tuturor membrelor, mai ales a celor in=
ferioare. Bolnavul sti la pat un timp, apoi ameliorindu-se pufin isi
reia ocupafia, cu toata edemajierea  membrelor ce persista. Edemele
regreseazd totusi, cu excepfia celor de pe gamba i coapsa stdnga. In
13 IV. ia niste medicamente conira senzafiei de greafd ce avea. Se
instaleazi a urmare o diaree, vdrsdfuri §i o durere bruscd in epix
gastru si in hipochondrul stinp urmate de fusd si expectorafii san=
ghinolente de culoare foarte inchisi. Durerea deéatunci persistd, pre~
cum §i aspectul hemoptoic al sputei cu sdnge de culoare mai deschisd
insi. Bolnavul respird superficial din cauza durerilor.

Examenul obiectiv: statura mijlocie, tegumentele palide, fesu=
turile celulo-adipos si muscular mai reduse. Membrul inferior sting
edemafiat, mai ales la nivelul gambei. Desemn venos, petesii pe
gamba si coapsa stingd. Cordon venos, dur, sclerofic pe coapsa
stingd pani la gamba. ‘ )

Plimini: submafitate la baza stinga cu murmur vesicular
diminuat.

Inima: nimic deosebit.

Splina: percutabild dar nepalpabila.
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17. IV.: Leucocite 9000. Circumferinta maxima a gambei stdng
34 cm., a gambei drepte 31 cm. Punctie explorafoare la stinga po-
zitivi : lichid hemoragic, Rivalta pozifiv. In sediment polinucleare,
celule endoteliale, rari limfocite.

19. IV.: Reacfia Wassermann negafiva. Cu oscilometrul Pachon
la membrul inferior sting. Mx. peste 3, la cel drept 2ts. 1 se admis
nistreazi salicilat de sodiu, electrargol, urotropina.

21. IV.: Starea generald mai buni, subfebril. Puls frecvent. la
salicilat ,per os“ si injecfii zilnice de urofropina; fof la 4 zile electrargol.

23. IV.: Status idem, subfebril. Obiectiv, diminuarea submatita=
filor foracice. Venele inflamate au pierdut mult din rigiditafea lor.
Acelas tratament.

26. IV.: Starea generald gravi. Temperaturd 39-3° Puls 136
min., foarte slab. In ziua de 25, dupi mas3, face brusc o ascensiune
febrili de 40° fira si fi primit injectii in prealabil. Starea febrila a
fost precedati de un junghiu in hemiforacele sting si care inca per=
sistd. Tugeste si expectoreazd hemoptoic. I se dau comprese. Acuzi
dureri si in umarul stAng pind la cot. I se administreazd calmante.
In fimpul accesului s'a luat sange pentru hemoculturd. La examenul
obiectlv, o submatitate la' hemitoracele drept, cu raluri crepifante, cu
murmur vezicular diminuat. La stidnga numai raluri crepitante.

29. 1IV. Starea generald mai bunid. Temperatura 36°6°. Se con=
finud tratamentul cu electrargol si urofropind. Pliciorul stdng este pus
in repaus absolut. Mai acuzd dureri in hemitoracele drept.

30. 1V.: Starea generali nemodificati. Temperaturd 37°4%. A
avut un scaun sanghinolent in doui portiuni. Prima porfiune neomo=
gend cu sdnge rutilant, a doud porfiune ¢ mai consistenti, de culoare
inchisd (neagr3). La'examenul toracelui: frecituri la baza dreapta

1. V.: Seara la orele 7!z se simte foarfe slabit, are scaun
sanghinolent cu sdnge negru. Mai tarziu prezintdi dureri mari abdo=
minale, precardiace si incid 2 scaune sanghinolente.

Sucombi la orele 12%/ noaptea.

Diagnosticul: Sepficemie venoasi subacufd, embolii, infarcte
pulmonare. Tromboflebitd (embolie?) mesenterics.

Puncfia: In sediment celule endoteliale,

. olinucleare multe
foarte rari limfacite. P o
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VIL

Granulie canceroasi afebrild consecutivi
unei fumori pancreatice

Robert Poinso 5i Yves Poursines. — Bull. de I'assoc. fr. p. I'étude du cancer
T. XIII. No. 5, 934, p. 506—517. '

Bolnav in vérstd de 16 ani, care de 3 ani prezenfa o miopatie
fip LeydensMoebius,

Examenul clinic: O serie de noduli subcutanafi in regiunea
cervicald, pe frunchiu gi in regiunea abdominald, precum si echimoze
si petesii culanafe.- :

Torace: Semne de pleurezie stingi. Respiratia 48 pe minut
Abdomen: hepatomegalie.
Dufsul: 120—140 pe minut.

.. Temperatura: 37° (autorii explicd lipsa temperaturii prin sediul
interstifial pulmonar al metastazelor).



Examenul uecropsic

I
Cazurile lui Demme

Autorul caracterizeaza macroscopic leziunile din cele T cazuri
asa: Granulafii galbene, cenusii, albe, . rosietice, semifransparente,
dela dimensiunile unei boabe de meiu pani la acel al unui sdmbure
de cireasd, cu aspect slininos sau pulpos fie diseminate, fie agregate.
Nici un organ intern nu are imunifate: Nici odatd insd n'a gdsii
Toduli in epiderm, nict in oase. :

iL.
Cazurile lui. Erichsen

Cazul I. — Corp slab, denutrit, pielea increfitd, fesutul celulos
adipos bine desvoltat, moale si infilirat seros. Mamela dreaptid durd,
suprafata nodulard, concrescutd cu pielea si toracele — imobild —~—
agregate de noduli dela marimea unui ou de giing, intre ele se observi -
un fesut scleros. : '

Noduli sunt consisteni carfilaginosi. Suprafaja de secfiune lus
cioas3, cu aspect schiros. Noduli aseminitori se gasesc st in fesufurile
moi, in special in mugchii pectorali. Procesul schinos irece' pe pleura
corficald care este ingrosatd, aderdnd in parlea antericari cu cea viss
cerald si pericard. Muschii intercostali sunt transformafi in masse
tumorale, deasemeni, maduva coastelor. Cartilagiul ¢ indemn. Lichid
seros in ambele pleure si pericard. In pliman nenumerafi noduli di~
seminafi, variind ca mérime infre dimensianile unui bob de linte,



mazdre, pand la acel al unei alune, albi consistenti, cu pufin suc
laptos, mai numerosi in lobii inferiori. Pe pleura diafragmatici deas
semeni se gdsdsc noduli, dealungul aortei mediastinale. (Ganglionii
peribronsici deasemeni sunt transformafi tumoral. (In ficat ca si la
pldmén). In celelalte organe nu se gisesc.

Cazul II. — Barbat de 44 ani, (fird alfe anfecedente decit ci
a fost fratat ca hidropic), bine desvoltat. Edeme subcutanate. Aderente
pulmonare mai ales diafragmatice. Pleurézie fibrincasi. In cavitatea
perifoneald s’a gasit un lichid clar, seros. Perifoneul pariefal ingrosat
cam de 3 ori §i acoperit ca pefe diseminate, pind la mirimea unui
bob de mazdre. Epiplonul refractat ca o bandi dealungul colonului
fransvers cu o serie infiniti de noduli. varidnd ca marime intre o
gimilie de ac si boabd de linte, duri, albiciosi si intre ei se giseste
grdsime.

Splina e invelitd inir'o carapace concrescutd cu capsula. La fel
se prezintd mezenterul (ingrosal ca si capsula splinei. Pe toatd supras
fafa peritoneald se vede o diseminare miliard cu aspectul tuberculozet
miliare. Pe .intestin mulfiple  stricturi_mai ales la cec. Plicele mucoasei
foarte mult mirite pe toatd suprafata. Seroasa $i musculara stomacului
. la fel, sunt foarte hiperfrofiate. La nivelul stomacului se giseste o
tumord- medulard ca-la cec (Mark Schwamm).

Ficatul este sudat cu diafragmul Splina mic3, moale, difluenta.

Rinichii mari anemici. -
II1.

(Cazurile lui Belosevic=Krauth)

Cazul I. — Retracjiune scleroasi a portiunii vaginale a uterului
Metastaze carcinomatoare in ganglionii hipogastriei, refroperitoneali,
mezenterici, hepatici, periporfali. Metastaze mai vechi in ficat, spling,
rinichi; dela mirimea unei boabe de fasole pind la 2cea a unei nuci.-
Carcinomatozs miliard si submiliard in plamani, splind. ficat, rinichi,
creer in cari erau si leziunii posthemoragice. Degenerescentid grasd a
miocardului, edem ‘pulmonar. Carcinomatoza a plecat probabil din
porfiunea vaginald a uterului. Cancerul uterin n’a fost diagnosticat ?i
nici trafat in fimpul viefii, in lipsd de simptome.
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.. Cazul Il — Examenul necropsic a aratal mici mefastaze in

ganglioniitracheobronsici ficat' spling, sub formad de noduli miliari.

Tnfarct hemoragic in lobul superior al pliménului dt'e'pt. PlFurezie
‘fibrinoasi la dreapta. Pachimeningitd hemoragica a hemlsferulux.drept_

JAYA
h :  (Huguenin=Delarue)
Cazul 1. — P'léménii se prezintd semédnafi cu noduli albi-gélbui~

plini neramolifi, inegali, foarte rotunjifi, reliefati pe suprafafa organului
cu fendinfi la enucleare si cu o congestie difuzi a parenchimului puls
fonar in jurul lor. Ficatul congestionat, voluminos cu 2—3 noduli
tumorali de mirimea unei nuci. .

Tumora primitivd pe rinichiul stang — o mass3 enorma care
dislocd splina in sus.

Cazul II. — Autopsia pare sa confirme diagnosticul de tubers
&ulozd miliars. DPeritoneul visceral si parietal ¢ semdnat cu fine gra=
nulafiuni rotunde, griegalbui, opace. Ficaful yoluminos (2200 gr) si
degenerat grasos. Splina marita (320 go). In mezenter ¢ o massa
neregulatd formatd dintr'un conglomerat de vre=o zece ganglioni, ine
globafi futr'un gang de fesut inflamator galbui. Acesti ganglioni apar

. pe secfiune ramolifi in centru ‘cu aspect cazeos, -

Dlamanii au suprafaja tapisata de citeva false membrane fibrix
noase, foarte laxe §i translucide. Pe secliune apar semanafi cu o
mare canfitale de foarte fini noduli punctformi asa de fini si conglos
merali incdt formeazad o adevaratd refea. Chiar cu lupa e foarte dificild
identificarea si izolarea granulafiunilor. E vorba mai mult de o impaslire
(feutrage) reticulatd a parenchimului pulmonar, decit de formatfiuni
izolate, cu toate cd in unele puncte se gisesc formafiuni ceva mai
voluminoase, galbui §i net rotunjite. Sub pleurd existdi un reficul
galbui, foarte fin, analog celui de pe sectiunile plamanilor. Ganglionii
hilari sunt voluminosi albi-galbui, punctafi cu parficule antracofice, cu
centrul ramolt ca §i al ganglionilor mezenterici, Aspectul leziunilor
pulmonare ce nu s'a. mai intdlnit in cursul numeroaselor cazuri de
Gnghosten de et cancomas o S oeearo) P %
o cu e s 02 a fost deja %ntrevazut. .In general
forma $cu10 Z ol r::]c ire,rf;:nu afii au atras at_entna la autopsie (Delarue)

parenfa sau consistenfa lor.



(Titu Vasiliu, R. Popa)

Autopsia cazului nosfru se face de Dr. Popa Rubin.

Cadavru barbatesc, de staturd mijlocie, cu tegumentele pulide
usor gdlbui, conjunctivele subicterice, pe faja posterioard a coapséi
stingi se vad doud cicatrice cu jurul pigmentat si de mirimea unei
boabe de porumb. Tesutul celulo-grasos i fesutul muscular redus,
fesutul osos intact. Gianglionii inghinali, axilari, sunt palpabili, de
marimea unei boabe de fasole, duri. In plica cotului din partea sladgé
se simte pe o distan{a de 20 cm, un cordon vinos, dur, deasemeni
pe fafa infernd a ambelor coapse, mai pronunfat insi in stinga.

Cutia craniani. Calota simetrici, fesutul spongios mai redus,
in unele locuri lipseste cu desdvargire. Meningele dur, hiperemic, in
unele parfi se vad fibrozdri. Meningele moale edematiat, vasele de pe
suprafafi injectate. Corpusculii Pachioni mai desvoltafi. Lichidul cefalo=
rachidian mai abundent.” L.a bazd ugoare  inprosdri si hiperemie a
meningelor, mai ales in scizura slelana stanga Substanfa cerebrali
edematfiatd pe secfiune. . '

Cavitatea foracica: Dupd deschiderea ei,-se observa dealungul
tracheei, de ambele parfi,  doud. cordoane ganglionare formate 'dgn
ganglionii mirifi pani la dimensiunile ‘unei nuci, pulposi, de culoare
cenusie, difluenfi — din unii se scurge un suc cenusiu purulent. »

Dlaménii: ambii prezintd aderenfe la bazi. Plamanul drept
prezintd aderenfe si in regiunea varfului. La palpare se simfe o pungi
cu confinut lichid. La secfiune suprafata este presaratdi cu focare
hepatizate de dimensiuni variate. In fotalitate plimédnul sting este mai
plin cu sdnge si se scurge o mare canfifate de lichid seros de’pe
suprafafa de sectiune. In lobul superior se gaseste o punga de mirimea
unei mandarine plind cu o massa purulentd cenugie, cu marginile bune
delimitate printr'oc membrand. In jurul acestei pungi parenchimul qste
hepatizat si cu focare purulente. In partea infericar3, pleura viscerald
este violacee si acoperitd cu false membrane fibrinoase. Plimanul sig.
prezinti o stazi si edem pronunfat precum si cateva focare hepatizate.
(Ganglionii fracheosbronsici mdrifi, pulposi, cu aspectul celor descrisi
mai sus, infre ei, la bifurcafie, se giseste unul complect calcefiat.
Ceiace afrage in deosebi atenfia, pe suprafefele de sectiune a ambelor
plimani, cind sunt privite cu mare atenfiune, este o diseminare, de



. granulatii foarte fine, submiliare, abia v’izibile,_ cu ochuul_(l;ber, cari
se simt mai bine prin palpare si de aspect lucios, translucid. . .

Inima: mai mare decét pumnul cadavrului. La defchld?rc.a m'
pericard se gasesc aproximativ 150 cmc lichid serocitrin.. Virful inimei -
¢ format aproape numai din ventriculul drept. La sectiune Venfrfcuml
slang apare dilafat, musculatura mai groasa, deasemeru ver.ﬂnculul
drept si in special conul arferei pulmonare este mult marit. Mlocard}xl
friabil, palid, cu aspect de carne fiartd. Leziuni endocardice sau in
vasele mari nu se gisesc. Vena safena inferna pe toatd lungimea sa
este obliterat prin frombozare §i fransformata intr'un cordon consisfent. .
Deasemeni vena basilici din plica cofului sting pe o lungime de
23 cm. este frombozatd avdnd aspectul celei descrise mai sus.

Cavifatea -abdominali: Peritoneul liber si lucios pe foatd

suprafata. i ' "

Ficatul mult mirit 2150 gr. Capsula destins, suprafata neteda.

La secfiune are aspectul ficatului cardio=grisos Parenchimul friabil.
Ciile biliare libere. _ ’

Spilina. maritd de volum (390 gr.) suprafafa netedd, capsula in=
erefitd parenchinul usor difluent la_secfiune, de culoare cenusie socor
lafie se rade pufin cu cutitul. Foliculii limfatici hiperplaziati.

Rinichii: ambii mirifi de volum (210 gr.) capsula se defaseazd
cu usurintd, pe suprafafi, stelele Jui Verhayn evidente. La secfiune
striatiile vasculare pronuntate, piramidele cianofice, corticald e ingrosata,
‘parenchimul friabil. Capsulele suprarenale autolizate, vesica urinard
prostata, genitalele, fard leziuni. : .

Tubul digestiv: La deschiderea stomacului, pe mica curburd

~ se gasesfe un ulcer rotund de mirimea unei piese de 2 lei, cu aspect,
cicatricial, cu marginile indurate. In rest, mucoasa cu aspect mame~
lonat, hiperemicd si cu sufuziuni sanghine mai ales in apropierea cars
diei. Pe fafa postericari a stomacului, peripancreatic, precum si dea=
lungul coloanei verlebrale lombare ganglioni, mult mirifi, constituesc
pachete proiemininte, confludnd intre dansii, pe unele locuri, iar in
altele sunt izolafi. La secfiune aceste pachete ganglionare au aspecte -
foarte variate. In unele pirfi sunt mai pulposi, de culoare albi, Se
pot izola cu usurinfd atdt de coloand vertebrald cit si de pancreas,
organe cu cari nu prezintd aderenfe. (Ranglionii inghinali, la secfiune,
au.un aspect cenusiu, sunt mult marifi si pulposi.

Intestinul deschis in intregime, arati in unele locuri, o hipere

mie pasivd pronunfati si edem al peretelui. Confinutul intestinal nu
are sange,
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Maduva osoasd este galbeni gelafinoasi. X
Examenul bacteriologic.- - . . B
Inoculirile si culturile negahve

VL . t. ez
(PoinsosPoursines) - L

Examenul necropsic a evidenfiat granulafii fumorale pe diafragm,
pldmani, pericard, "pe faja antericard a inimei pe auricule, in septul
interauricular (fird interesarea microscopicid a fasciculului Hiss), pe
suprafaja externd a vaselor mari — la emergenfa lor — apoi in ficat,
splind, capsula suprarenald stdngd, deasemeni pe mezenter, epiplon,
peritoneul-parietal, colon. Pancreasul era tofal infiltrat.

(Autorii cred ci tumora primifivd a fost in pancreas, iudecﬁna
dupi volumul ganglionilor peripancreafici si medtasfmah cari par'a fi
fost invadafi cei dmtal) - — 2 ;



o Stﬁdiul i_sfélogic

. . it

1.

(Demme) ,
. Nodulii sunt formati peste tot din elementele cele mai finere de
fumorii. Stroma lipseste in aceste metastaze.

1L
(Erichsen)

Cazul I. — Tumora este un-schirus obisnuif in glanda ma=
mard. Coastele au un aspect de osteoperozd in pirjile tumorale.
Substanta medulard a oaselor se prezintd infiltratdi cu celule neopla~
zice din distantd in distanfa. In pldmani, nodulii sunt formafi din ces
lule asemdnitoare cu cele din carcinomele zise ,simplex” cu o framd
de fibre elastice ce determind un fel de formafie alveolard si consti=
tuind stroma tumorii. Aceasta stromd elasticd reprezintd fesutul elastic
al plamanului. Nu poate fi indoiald asupra acuitifii disemindri neos
plazice, in plamdni, neexistdnd nicio reacfie peritumoral.

Cazul II. — $i aici in punctele esentiale ¢ o pofrivire aproape
desdvarsitd cu structurd anumitor tumori. (Cancerele stomacului si
cecului autorul le crede a fi cancere medulare). Tumorile s'au dess
volfat dinspre mucoasd invadind musculatura, firi s3 afingd seroasa
limitate exclusiv la fesutul conjunctiv si dislocind numai elementele
musculaturii. Structura elementelor diseminate pe peritoneu ¢ la fel
cu cea de pe pleura diafragmaticdi din cazul I Au plecat dela
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suprafafa perifoneului enorm ingrosat: o peritoniti cronici care ¢ nes
obisnuifd ca formi si infindere. E o hiperplazie imensi a elementelor
cari au produs un fesut gros fird exudat $i membrane cari si pros
voace sudarea peritoneului ca in perifonitd banali.

Carcinomele miliare imprumuti structura elementelor normale,
fard deosebiri mari. Vedem in ambele cazuri feren carcinomatos ce
precede erupfia acutd fard si fie o legiturd directd, indiscutabili intre
acestea doud. Influenfa celei dintii asupra celei din urmi nu se
poafe preciza.

Cazul I 5i IT sunt deosebife in privinfa ferenului pe care sa
desvoltat procesul acut. In cazul I ete inferesat parenchimul sinitos
al unui organ — in al Ilslea gdsim ci desvoltarea carcinomelor mis
liare au avut punctul de plecare dinfr'un proces inflamator cronic an~
ferior §i din elementele peritoneului degeneral. Aceastdi sfare ne
aminfeste evolufia fuberculozei miliare acute a peritoneului unde des
asemeni unei inflamafii anferioare se adaugd erupfia acufd dand cu
mare predilecfie sudirile pseudomembranelor rezultate.

1IVAN
(Lippmann)

Diagnosticul istologic: tumora epileliald.

v
(Huguenin-Delarue)

Cazul I — Structuri epiteliomatoasd fird caractere definite.
Celule mari, rotunde, foarfe bazofile, unele cu nuclei monstruosi si
in diviziune directs. Formafiunile canceroase par nef sistematizate in
vecinitatea axelor broncho vasculare, invadind numeroase cavifég
alveolare din cari prin colorafia cu osceind se pun in evidenta .pereh.x
lor coplesifi de massa neoplazica. In jur congestie a parenchl.r‘nulgn
pulmonar foarte intensd, a capilarelor intraalveolare_ i vase!or mulocu:
Ici colo raptusuri hemoragice in alveole. Existi si o reaclie alveola{a
perinodulard de tip macrofagic fotul realizind un fel. de. Aapoplexze
perinodulard. Dacd majoritatea nodulilor sunt asifel sifuafi in parens

chimul pulmonar foarfe congestionat si prezentdnd un contur fesfonat,

3
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exists si alfii insd inconjurafi. de o adevirati - scoicd conlljnc.tlvé cu
un contur net rofunjit, pérand inchistafi de aceas.ta. _scleroza vmsfvema_-
tici dela periferie. In acest caz care realizeazi clinic o adevdrata asi
fixie canceroasd, nodulii cancerosi prezintd o iopog}'aﬁe net 'lobulara
si acinoasi cum arafd conturul lor festonat cu limite determinate de
perefii alveolelor dar sunt relativ voluminosi §i pentru aceasta ne este
imposibil si precizim calea urmati de celulele canceroase pentru a
ajunge la pldmani.

Cazul II. Se preteazi la concluzii foarte precise.

Secfiunile isfologice din pliméani aratd existenfa in parenchimul
pulmonar. a foarfe numeroase grémezi celulare’ neoplazice, de marimi
foarte diferite. Unele nu par si aibd mai mult de 10 elemente celus
lare; altele mai voluminoase, ocupdnd 5—~06 alveole, au- centrul ne=
crozat, acidofil, presirat cu citeva resturi nucleare. Forma lor dease-
meni e foarte variabili. Ele apar in unele locuri, net rotunjite, in
altele ovalare sau sub formi de adevirate brazde lineare. Examenul
cu obiectiv mic permife sX¥ se vadd dela inceput ci toate celulele
neoplazice sunt situate cu o remarcabild sistematizare dealungul
bronchiilor si a vaselor. Ele ocupd adesea cavitdfi foarte alungite,
sifuate in.contact cu ins3si adventifia axelor broncho=vasculare, marginite
de celule endoteliale foarte turfite si citeodatd fumefiate.

Aceasti topografie precum si remarcabila sistematizare, urmdrite
pe secliuni seriate, reprezintd peniru noi cea mai nefd expresie a
limfangitei canceroase. In alte locuri, massele neoplazice sunt situate
in acini al ciror contur il imprumuti, consfituind aga zisa ,coulée
neoplasique®, descrisi .de Letulle. In jurul acestor formafii se vede
adesea o reacfie congestivd a parenchinului pulmonar. Vrednice de
afenfie sunt leziunile infravasculare: vene sau artere de calibru im=
porfant sunt atinse de un proces de trombozd ce se poate observa
in diferife stadii; ea succedind aparifiei in vase de grimezi de celule
canceroase de diferife dimensiuni. Noi credem.cd coagulul de singe
format in jurul acestor verifabile embolii neoplazice se: organizeazd
repede, realizind o obliterafie tofali-a vaselor cari pot suferi

o ade=
varafd repermealie- capilard ulterioari. e

*+ Concluzii: 1. Nodulii cancerosi secundari se pot gisi in alves
olele pulmonare ce le penetfreazd printr’un proces ce n’am putut sl
precizim indeajuns. Ei par si invadeze in acest caz un acin ai cirui
perefi sunf respectafi multi vreme. ' o

LI
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2. Nodulii cancerosi sunt. adesea centrul. unor reacfii inflamatorii
- vecindtdfii cele mai adeseori de fip congestiv cdruia ii succede
.caleodatd formarea unei scoici fibrosconjunctive care pare si inchisteze
“formafia neoplazici. Acest proces se poate compara cu cel din fue
berculoza miliard cu formafia de noduli foliculari.

V.
(Titu Vasiliu, Rubin Popa)

Examenul istologic arati prezenta in cele mai variafe organe a
unui proces neoplazic cu structura epiteliald, din celule cilindrice, in
unele parfi ajungdnd la formarea de tubi glandulari.

In stomac: pe locul ulcerafiei se observi inlocuirea sfraturitor
superficiale ale mucoasei cu un fesut fibrinoid. Mai in profunzime,
in mucoasd §i submucoasd se observd celula atipice neoplazice dis.
puse in cordoane sau sub formd de mici agregate celulare cu rari
cariokineneze afipice si cari pafrund in profunzimea musculaturii stos
macului. Procesul neoplazic este foarte redus in acest loc, dar existi
o putfernicd reacfiune conjunctivosscleroasi care ingroase pufin perefele
stomacal. ' R
' Sistemul ganglionar limfatic este prins in fofalitatea sa in acest
proces neoplazic. Unii dintre ganglioni cum ‘sunt cei abdominali au
fost complect transformati ca structurd, fesutul limfafic fiind in intre=
gime sau aproape inlocuit cu o sfromd conjunctivd fibrilard in cari se
gisesc placarde sau frabeculi de celule neoplazice cu un aspect mis -
croscopic foarfe variat, gisindusse celule ovalare sau alungite, altele
rotunde. In unele locuri, celulele iau dispozifia tubilor glandulari. In
special bogate in celule fumorale sunt sinusurile limfatice. In alfi
_ganglionii (acei cari macroscopic sunt moi, pulposi), fesutul tumoral
desi abundent se giseste mai ales in sinusurile limfatice comprimdnd
_parenchinul ganglionar, fird as| elimina in intregime.

- Morfologia celulelor neoplazice e similard precedentelor.

In pliméni se giseste o dispersare excesiva a procesului neo~
plazic aft in vasele arferiale si limfatice cdt si in alveole.

In arerele de calibru mai mare se gdseste un adevdrat tromb
fibro-tumoral. Lumenul acestor ramificafiuni arteriale este in intregime
astupat prin o proliferare conjuncfivosfibroasd, in ochiurile careia se
gisesc celule neoplazice sub forma de cordoane sau mici cuiburi
.celulare. In vasele limfatice in special cele, peribrongice se gisesc
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deasemeni cuiburi de astfel de celule. In regiunea bronsiei (_irepte, ine
locul corespunzitor (macroscopic) procesului necrofic, fumora ngﬁ}lrefz5~
fesutul peribrongic precum si perefele bronsial. Nu se observd insd o-
continuitae cu mucoasa acesteia. O serie infreagd de alveole pulmos-
nare sunt pline cu placarde de celule neoplazice. Deasemeni in peres
fele fibros acoperit cu un fesut fibrino purulent al cavifdfii din pli--
mdnul drept se gisesc afdt inferstifial cat si in vasele acestui fesut de-
reacfiune celule neoplazice,

VL
(Poinso~Poursines)

Examenul isfologic a evidenfiat formafii fumorale in fesutul gri--
sos din jurul unor filete nervoase si in venele mici.

In ftesticul si pliman sfructura tumorald avea aparenfa epitelio=
matoasd, In splind insi se prezenta cu celule fusiforme. :

\



Ancercare de schematizare a tabloului clinic

Compardnd si rezumind datele furnizate de cele 16 cazuri
descrise la capitolul cazuisticei clinice si incercind o schematizare a
-sindromului, acesta ar lua in liniile sale generale aspectul urmator :

Antecedentele: In 4 cazuri au fost evidenfiate diferite formatii
fumorale; in rest s'a ignorat existenfa sau sediul vreunei tumori prie
mifive. In cazul descris de Lippmann s’au desvoltat tumorete subcue
‘fanate chiar dupd debutul sindromului,

Boala actuali: Debutul (aminfit in 8 dintre cazur)) a fost:
+brusc in 6 cazuri, dinfre cari unul chiar cu frison solemn, lenf in 2
-.cazuri: unul debufdnd cu 2 luni'" anferior iar altul cu 2 ani. Debut
pur toracic in 3 din 6 cazuri; in celelalie 3 simptomele au fost : infr’'un
-caz epigastrice, intr'un caz lombare i irtr'unul debutul a fost cu
simplome mixte toraco-abdominale (cazul nosfru).

Starea prezenfi: In majoritatea cazurilor aspectul general a fost
de boali gravi. Bolnavii se prezentau casectici cu fesuturile celulo~
adipos si muscular reduse, cu fegumentele palide, cu anemia mucoaselor,
.uneori cianofici, subicterici (intr'un caz chiar icter manifest). Eruptii
cutanate regionale: rozeole, pefesii in 3 cazuri, noduli subcutanali in
2 cazuri, edeme in 2 cazuri (mai ales ale membrelor inferioare) cu
-sensibilitate accenfuatd la presiune a oaselor si fesufului musculoe

cutanat infr’'un caz.
Sistemul nervos: Cefalee, somnolentd, delir oniric sau agitat,

-sensoriul voalat aproape in toate cazurile (1 caz a fost lucid pénzi'la
-sfarsif). In_cazurile lui Demme au mai survenit blefaroptoze, paralizii
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bulbare, paralizii ale vezicei, rectului, insensibilitate puplgra. Pa'rvez?

H . ) b

faciald, linguali contracfiuni musculare in cazurile lui Belosevic si
> - - . .

Krauth. In cazul descris de Poinso si Poursines bolnavul era un

miopafic de 3 ani.

' Toracelé, plsménii: Oricare ar fi fost debutul len‘t sau brusc,
pur foracic sau mixt s'au observat aproape fird excep}le. semne %e
suferinfd pulmonari foarfe accentuatd, predominatd, covarsltoarf (plaA:
manii reacfiondnd mai vehement fajd de granulia canceroasd decit
oricare alt organ). Bolnavii erau in prada unei dispnei penibile, sufo=
canfe care a mers progresiv cu remisiuni neinsemnate si insofite de o
anxiefafe impresionantd.

‘Junghiul s'a semnalat in 2 cazuri. Tusa rard. Rari spufe
hemopfoice (in cazul nostru) iar inir'un caz hemopfizie evidentd.

Dercufia: Matitate, submatitafe, au fost prezente in foate cazurile.
(cu excepfia celor 2 cazuri ale lui Belosevi¢ si Krauth unde sunetul
de percufie era iimpanic) semne evidente de colecfie pleurala.

Asculfafia: Raluri de diferite dimensiuni: raluri abondente, mij=
locii, consonante alifuri de sunetul fimpanic intr'un caz; fine §i grupate
in focare in alt caz; diminuarea murmurului vesicular, raluri crepitante -
si subcrepitante precum si frecituri pleurale in cazul nostru. In majo--
ritatea cazurilor asculfafia - furniza date cari pledau pentru procese
catarale, brongitice si emfizemafice. :

Inima: Infr'un caz sgomofele cardiace erau clare dar slabe, in-
alt caz s’a evidenfiat un suflu sistolic la mitrald si accentuarea celui
de al 2slea sgomot la aortd i aproape in fofalitatea cazurilor tachicardit
mai mult sau mai. pufin - infense. '

Tubul digestiv: Anorexia, limbd saburali, rari virsituri, consti-
patie, sindrome diareice mai ales cifre sfarsit (scaune sanghinolente -
in cazul nostru). : A

Meteorism in 2 cazuri. Sensibilitate in epigastru si fosa iliaci-
dreaptd (1 caz), sensibilifate in hipogastru (1 caz), sensibilitate in-

epigastru §i hipocondrul stang (1 caz), garguimente In" regiunea ileo=-
cecald in cazurile lui Demme.

Ficatul, splina: In 2 cazuri s'a observat o hepatossplenomegalie
(semidure si sensibile la palpare intr'un caz). In 2 cazuri numai
hepatomegalie iar intr'un caz splina marits la percufie dar nepalpabila. .
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Dulsul aproape in foate cazurile a avut o frecventd intre
112~140 pe minut, regulat dar slab (intr'un caz a fost aritmic).

Temperatura: In cazurile lui Demme a atins 40° Intr'un caz
al lui Belosevié-Krauth s'a observat o curbi ascendenti care a afins
40° ramdndnd in platou cu oscilafii de 1—1'/2°,

Int’un caz subfebrilitate.

Un caz afebril. ' :

In cazul nostru temperatura a atins 40° cind s’a instalat junghiul.
.apoi a cizut pand la 37,4° cu o zi inainte de sucombarea pacientului,

Examenul singelui: In cazul 2 al lui Belosevié-Krauth s’a
observat o leucopenie (68% limfocite).

- Examenul urinei: in cazurile cercefate s’a gisit:

In 1 caz alcalini

2 cazuri acidd (cu depozite de acid uric intr'un caz)
» 4 , / albuminure :
» 1 caz zahidr pronunfat dar fransitoriu

, 1 , - urobilinogen

, 1 7, diazoreacfie slab +

Duncfia foracicd in cele 3 cazuri facute:

In 1 caz a fost negativd
' pozitivi (lichid cu limfocite)
.1 » » » lichid hemoragic cu
Rivalta + si in sediment s'au
gsit celule polinucleare si endofeliale.

”» 1 n » »

Examenul radioscopic in cele 3 cazuri cercetafe :

Infr’'un caz: Umbre hilare mai accentuate st umbre

minime costo diafragmafice
fine pe ambele campuri pulmonare

» »  opacitati
ca in tuberculoza miliard
” , obscurifate difuzi pe ambele cimpuri pule

monare.

Moartea a survenit:



. In 1 caz dupi 2 luni dela instalarea sindromului astmatic

w2 » » 18—19 zile
1l ., o 14 »
» 1 5 - 10 »
» 2 » » 8 »
» 1 » » 6 »
n2 » » 4=5
»3 5 » 23

Diagnosticul,

Dim aci in ordine descrescindi sindromele cele mai des luate
in considerare la diagnosticele diferenfiale:

Sindromul tifoidic

,, granuliei fuberculoase

» sepficemic

» meningitic

» compresiei” pulmonare. o

Diagnosticul s'a facut precis prin biopsie in 2 cazuri.
» »  » clinics(aproximativ) in 2 cazuri.
In rest diagnosticurile s'au  facut anatomo-istologic ~ post=
morfem, '



Examenul anatomo-istologic mijloc de
diagnostic in carcinozele generalizate

Unicul mijloc infailibil de diagnosfic in fumori precum si in
deosebitele manifestari ale acestora: metastaziri, carcinoze generalizate,
infotdeauna esfe chemat si si spuni ‘ulfimul cuvint si si efichefeze
definitiv un sindrom aparfindtor acestui capitol al patologiei. Privit
din acest punct de vedere ar fi dintre foate mijloacele de investigatie
cel mai avantajat dacd n'ar fi si inufil peniru pacient — mai ales in
cazurile de carcinoze generalizate, el nefiind in aceste imprejurri de-
cit o confirmare ,posf mortem” o satisfacfie pentru gfiintd si pentru
anatomo~patolog in genere dar fird repercusiuni avanfajoase asupra
decursului clinic al sindromului’'si 'asupra ferapiei lui — postulat
dezirabil dar nerealizabil.

Examenul istologic mai ales desi nu prezinfa avaniagii deoses
bite penfru pacient si terapeut in schimb el a fost acela care a izolat
acest sindrom anatomosclinic care l-a clasat si care il poate identifica
in foate imprejuririle cu atat mai mult cu cdt celelalfe mijloace de
invesfigafic s'au dovedit absolut nesigure au fost impracficabile sau
eronafe in formularea concluziilor.

Examenul §i diagnosticul necropsic

Rezumind, concentrind, comparind foate datele din cuprinsul
cazurilor descrise in lucrarea de fafi, fabloul macroscopic al carcinos
zei generalizate, miliare sau nu, ar prezenfa cam um?itc?rul éspeci:

Formatiuni gilbui, cenusii, albicioase, gl'i-'gﬁlbl.ll.?l mai rar ros
siefice, variind dela dimensiuni sub miliare ades inwznbxle- cu ochiul
fiber (mai usor depistabile prin palpare ca in cazul descris de Drof.



Tifu Vasiliu si R. Popa) si atingdnd dimensiunile unui ou de’ gaina
cu multiple frepte intermediare: dimensiunile unei boabe de meiu,.
linte, alund efc.

Conturul acestor formafiuni s'a prezentat net rotunzit formand -
relief, cu lendinfd spre enucleare, cu aspectu] suprafefei lucios, trans=
lucid, rar opac. _

Consistenfa neoformafiunilor este pulpoasd, slininoasd, plina
neramolitd §i chiar carfilaginoasd, rar cu pufin suc lipios la radere.

Jurul lor se prezinfa adesea congestionat, hemoragic. In ceiace
priveste gruparea leziunilor ele se prezentau fie diseminate, fie = agre~
gate, ba chiar cu aspectul de feufrage reficulat ca si in cazul descris
~de HugueninsDelarue. In sfarsit este demn de luat in seami coexis=
fenfa tumorilor din diversele organe, sfnctunle infestinale, prezenta
ganglnomlor din diferitele regiuni.

Au mai fost nofafe: leziuni post hemoragice in organele inferne: plimani,
ficat, splind, rinichiu, creer, infarcte hemoragice pulmonare precum si leziuni de pachi~
meningitd hemoragici. Unele dinfre leziunile coexistente face parte din insisi corfex
giul simptomafic al carcinozelor gencralizafe iar altele isse atageazd in mod incidental..




Examenul istologic si definifia sindromului
carcinozei miliare generalizate

Tabloul microscopic al leziunilor in carcinozele generalizate a
fost zugravit sub foate aspectele ce le prezinti in capitolele: Mefas=
faze, Studiu istologic, din cuprinsul acestei lucriri. Singurul lucru
demn de subliniat ar fi din punct de vedere clinic=anatomoistologic si
pentru precizarea sindromului carcinozei miliare generalizate ¢i un
atare sindrom pentru a putea s3 se intituleze asa frebue si infre infr'un
cadru potrivit, corespunzifor definifiei lui, adici:

Evolufie rapidi (mai rar lenfs) cu simptome alarmante ce
merg progresiv neinfluinfabile prin nici un fel de tratament, cu sfirsit
letal in scurfd vreme dela aparifia sa, iar la examenul anafomos
istologic sa prezinte leziuni generalizate (aproape in fofalitatea orga=
nelor), leziuni cu aspectul celor descrise in capifolele respective, cu
nelipsifa, confirmare microscopicd in ceeace priveste etiologia strucs
furafi, adicd fesut formal din celule canceroase cu aspecte fipice sau
aftipice (cu sau firi reacfiuni stromatice sau peritumorale), insi de
mdrimi comparabile cu aceia a boabei de meiu sau chiar submiliare.

Depisirea acestor dimensiuni indici un proces nu prea acut,
adesea nu tocmai generalizat, incadrabil in capitolul comun al mefass
fazelor tumorale.

De aci decurge in mod evident ci nu orice mefastazd fumorald
in singuraficele organe e susceptibili de a fi infitulafa sCarcinoza ges
neralizali“, aceste mefastaze iau o evolufie protralhatd mai pufin dra-
matici si afing adeseori dimensiuni respectabile, o adevdratd disemis-
nare de fumori fiice — in orice caz depisind cu mult dimensiunile

unei boabe de meiu,
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Metastazele propriu zise ar putea fi denumite colonii singurafice
-cari isi urmeazi evolufia obisnuitd, cari find sd aftingd dimensiuni
~comparabile cu acelea ale tumorii mame. Numdrul lor e incomparabil
mai mic decit acel al formatiunilor din carcinozele ganeralizate —
adevirate avalange prin cari tumora primifiva bombardeazd organismul
‘intr'un asalt decisiv pe viaji si pe moarte.

In’cazul metastazelor, colonii pasnice aproape cari fintesc la o
desvoltare normald, dincoace o adeviratd sarji, o rupere de echilibru
asemdndtoare unui cataclism care nu vizeazi rafiunea biologicd evos
Jufiv normal, .




Concluzii

1. Existenfa unei enfififi anatomosclinice determinati de sin~
dromul carcinozei miliare generalizate se poate considera ca reals.

2. Anatomosistologic este o dispersare generalizati ficutd pe cale
limfo=sanghind, cu noduli submiliari gi miliari aproape in totalitatea
organelor, diferind prin aceste caractere de metastazele simple din
imediata apropiere sau duse la distan{i de forentul sanghin, admis si
pand acuma (Tifu Vasiliu),

3. Decursul clinic este sau unul rapid (cele mai adeseori) cu as=-
pect de infecfie generalizati si mai rar subacut, neinfluentabil prin mij«
loacele terapeutice actuale, cu sfdrsit letal.

4. Acest sindrom frebue si fie Tuat in discufe la diagnosticurile
diferenfiale, in orice maladie cu mers acuf, septicemic, lucru care
pand in prezent nu sa ficut.

5. La formularea diagnosticului, firebue sd coroboreze toate-
mijloacele de investigatie clinic3, pentru- depistarea tumorii primitive:
si mai ales cele anatomosistologice, cari au in vedere:

a) diferitele formafiuni tumorale accesibile; _
b) grupe ganglionare;
¢) leziunile vasculare periferice.

Viazutd si bund de imprimat

Clyj, la 15 Decembrie 1934.
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