Capitulo 11

INOCULACAO DA MALARIA EXPERIMENTAL

O estudo da maliria experimental teve inicio com
as celebres experiéncias de Manson inoculando seu pro-
prio filho e Warren com mosquitos de género Andple-
les, infestados na Itdlia. Passado o periodo de ineu-
bacio necessario, Th. Manson e Warren apresentaram
a sintomatologia caracteristica e, decorridos alguns
dias, o hematozoario no sangue ecireulante. Estava
provado que os Anophelinos transmitiam a maliria e
o advento do estudo da malaria experimental. Os psi-
quiatras ingleses ainda empregam mosquitos para
transmitir a maliria aos doentes que necessitam da
paludoterapia. Os mosquitos sio infestados num por-
tador de gametos da tercd benigna e conservados mo
lahoratério. Quando for necessario transmitiv o im-
paludismo € bastante fazé-los picar o doente que pre-
cisa ser impaludado. Bste método ideal de transmitir
a malaria encontra, na pratiea, gmndes dificuldades.
A necessidade de possuir mosquitos do género Anophe-
les indenes, que dificilmente se pide criar no laborato-
1o, ¢, talvez, o maior obstaculo. Outro entrave é a ne-
cessidade de portadores de gametos exclusivamente da
ter¢i benigna quando os mosquitos infestados estive-
rem esgotados on mortos. Estes obsticulos fizeram
com que o ereador da malarvioterapia imaginasse um
outro proeesso menos trabalhoso e menog perigoso,

O método de Wagner Jauregg consiste em inocu-
lar de homem a homem; a passagemn no mosquito fiea
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excluida. A téenica é muito simples. Apds repetidos
exames e constatada a pureza da fonte, num portador
de 11111;51111(115:110. retira-se sangue e injeta-se no doente
que vai fazer a malarioterapia.

As vias de inoculacio do impaludismo terapéutico
siio: subeutinea, intramuscular, endovenosa, infracere-
bral, intraventricular e infradérmica. As tres primei-
ras sao as mais empregadas. A via subeutfinea reco-
mendada por W. Pires é a mais usada no Rio e em S.
Paulo. Retira-se 5 ce. de sangue da veia do deador e
injetam-se no tecido celular subentineo do dorso, de
preferénecia, para subtrair da vista do paciente o con-
tefido da sevinga e evitar que éle atinja facilmente com
as maos o loeal da inocnlacio. Esta via de inoculacio
nio ¢ usada no Hospital Sie Pedro.

A via muscular ¢ de téeniea, também, muito sim-
ples: injetam-se 2 a 4 ce. de sangue nos ghiteos do pa-
ciente fazendo movimentos laterais com a agulha para
romper og capilarves e facilitar a penetracio dos para-
sitos na torvente cireulatdria.

A via endovenosa possue sobre as precedentes al-
gumas vantagens: menor quantldadr;- de sangue a in-
jetar, ineubaciic mais eurta e maior éxito nas inocula-
eoes. Injeta-se 1 ou 2 ce. de sangue na veia do receptor
despresando-se, geralmente, a elassificacio do grupo
sanguineo.

No Hospital Sdo Pedro empregam-se as vias intra-
muscular e endovenosa, isoladas ou associadas. A via
mtramusecular é reforcada com a inoculacio endoveno-
sa. Injetam-se 2 ce. nesta via e 3 ce. naquela. Nun-
ca apm‘wmam acidentes dignos de nota, apezar de nio
se fazer a caracterizacho dos grupos sangumms.

Em 1932, Ducosté aplicon pela primeira vez a via
intracerebral no tratamento da paralisia geral. A tée-
nica consiste em injetar, por uma pequena trepanacio
ao nivel da regiio anterior do 16bo frontal, 5 ec. de san-
gue palidico ciiratado em plena substineia branea.
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O periodo de incubagio é de cérea de 8 dias e silencio-
so. Na Baia o Prof. Anstides Novis tem empregado
essa via eom OGtimos resultados.

A via intraventrvicular ainda é pouco empregada.
A téenica manda injetar 5 a 10 ce. de sangue na eavi-
dade ventrieular, retirando antes 10 a 20 ce. de lguor.
Fstes dois Gltimos processos nio sdo usados no Hospi-
tal Sao Pedro.

A via intradérmiea imita o mosquito. Nio ¢ em-
pregada aqui.

Conservacao do pavasito

Existem diversos processos de conservacio do san-
gue portador de hematozoario fora do organismo hu-
MANo.

Processo do sangice citratado: vetivar 5 ce. de san-
gue palidico e misturar eom 5 ec. de solucio de citrato
de sédio a 0,5 9, agitar docemente e fechar o tubo eom
rolha de borracha. O sangue congervado desta manei-
ra ¢ ativo até 12 horas.

Processo do sangue gelatinado: coloca-se 2 a 3 ec.
de sangue palidico com 10 a 15 ee. de sol. de gelatina,
}‘]"f"f_,\'hu'ﬂ('ntf‘ liquefeita a 30° no B. M.; mistura-sc
bem e deixa-se solidificar. No momento de injetar li-
quefaz-se no banho-maria a 38° e ag‘ita se. Com ésse
Processo o sangue conserva-se ativo por 2 a 3 dias.

Processo do sangite desfibrinado ¢ dextrozado: co-
locam-se 10 a 15 ce. de sangue num frasco com 2 cc
de sol. de dextroze a 50 % e pévelas de vidro. Desfi-
nibrar. Passar para um fubo esteril que é fechado
com uma rolha de borvacha. A atividade do parasito
d(h"l,— assegurada por 24 horas desde que se conserve
a temperatura do ovganismo.

A eonservacio do plasméidio depende do momento
que foi retivado o sangue. Kssa é a opinido de Pre-
prohow e Kirehbaum. O melhor momento encontra-
se no deelinio da febre.



Todos estes processos conservam o plasmddio por
algumas horas on alguns dias. A conservacio do pa-
rasito de nma maneira indefinida s6 pdde ser assegu-
rada no organismo humano.

No Hospital Sio Pedro o parasito da malaria ¢
reinoculado de homemn a homem, de wm paralitico a ou-
iro ou de um paralitico a um doente gque nio tenha eon-
traindieacio, Assim ¢ eonservada o fonte,  Nio ten
do nos arredores de Porto Alegre o impaludismo, difi-
cil seria conseguir nova fonte.  Apds wn eerfo niime-
ro de acessos febriz ou um eerto mimero de horas de
pirexia a malaria é repicada em outro doente, paraliti-
co OU nao, e a mterrupeao ¢ iniciada com a medicacio
mais indicada. A eonservacao em bia forma desses
doentes malavizados requer uma vigilaneia constante
na evolucao eliniea de eada caso assim eomo um bom
controle da temperatura.

A seccio de malarioterapia do Hospital Sio Pedro
estd a cargo do Dr. Ferreira da Silva que muito facili-
tou o nosso trabalho e concorren com a parte elinica do
mesmao. A vigilinecia constante dos doentes na seccao
de malavioterapia tem gavantido ao H. 8. P. wn ser-
vico eficiente e modelar. Qualquer acidente, queds
de terrperatuia on medicacio sio anotados no “termo-
grama”. Assim a qualguer momento sabe-se o niume-
ro de horas de pivexia e os acidentes desde o inieio do
tratamento.  Para evitar o esgotamento da fonte, por
encontrar um doente refratario & malaria, as vepica-
gens sao feitas aos parves e de maneira que nio se inicie
a mterrupedo no doador semn que pelo menos um dos
mocnlados apresente um acesso febyil,



Capitule TIT

PERTODO DE INCUBACAO

Segundo ax observacdes dos Drs. Pacheco ¢ Silva
e Leopoldine Passos o periodo de incubacio foi em mi-
dia de 10 dias, assinalando, entretanto dois easos: wm
caracterizado pela precocidade dos primeiros ealafrios
no fim de 4 dias e outro pelo retardamento da reacio
febril que sé apareceu no 18 dia.

Se o periodo de incubagio estd ligado & viruléneia
do parasito e as condicdes especialissimas do individuo,
deve-se admitir, também, na maliria expervimental, n
influéneia das condicies elimatéricas. K’ por dste mo-
tivo que a questio merece referéncia especial. Além
das condicdes climatéricas e da virnléneia do pavasito,
outras eansas modificam o periodo de incubacio. A
via endovenosa ¢ a gque fem o periodo mais curto; o=
mais longos siio observados quando se inocula por via
intramuscular ou subentinea. Ducosté observou com
seu proeesso de inoenlacido, a média de 8 dias.

O periodo de incubacio, segundo Doerr e Kirchuer,
¢ inversamente proporcional i quantidade de germes
mmoculados. O aparecimento da febre estd subordina-
do a um nimero fixo de germens por milimetro eibico.
Esta explicacao nio satisfaz; os periodos de incubacio
de dois pacientes inoculados com o mesmo material in-
feccioso, pela mesma  via, simulfaneamente, varviam
erandemente.
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A predisposicio ou resisténcia a infeeciio malirica
atribuida a raca, o sexo e a idade, assim como a fase
de desenvolvimento em que se encontra o parasito no
momento da inoculacio, a viruléncia do mesmo, o eli-
ma ¢ a estacio influem, sobremaneira, no periodo de in-
cubacio,

Alguns autores provaram, com auto-experimenta-
¢cio, que a maliria inoculada no outono paéde Ticar la-
tente até o verdo seguinte. Estas experiéncias foram
teitas na Europa onde o inverno ¢ muito rigoroso.

No servico de malarioterapia do Hospital Sio Pe-
dro o procedimento, no periodo de incubacio, é o se-
guinte: 1 dentro de 8-10 dias a malaria ndo se mani-
festar procede-se a reativacio com adrenalina, Pyvrifer
ou Dmeleos.  Se apesar da reativacio o impaludismo
niao aparecer de 4 a 6 dias serd feita nova reativacio
ou reinceulacio.

Quando a maliria nio se positivar com repetidas
reativacoes e reinoculacies o tratamento ¢ feito com
outras substincias piretogénicas.

Damos abaixo um quadro em que observamos o
periodo de incubacio em 124 doentes dos quais 95 de:
Paralisia Geral e 1 de: Tabes:

Malaria positiva com 1 inoculacio 108

Os resulta- ) Apés reinoeulacdo ................ 4
dos foram } Apdsreativago .................. 1
RefratBrion . v oo enans 8

Dos 108 que apresentaram a maliria sem reativa-
¢do on reinoculaciio fizemos o quadvo abaixo:
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Analisando éste quadre notamos que o maior ni-
mero de pacientes teve 6 dias de incubaciio; entretanto,
com 3 e 4 dias tivemos 19 e 13 doentes respectivamente,
o que representa 30 % do nfmero total de inoculacoes.
Este alto niimero de casos com curto periodo de incu-
bacio ¢ devido, provavelmente, & inoculacio endoveno-
sa, que se faz quasi sistematicamente no H. 8. P.

O aparecimento da febre estd condicionado: #
quantidade de parasitos no sangue civeulante. O me
nor nimero de parasitos necessirios para provocar o
aparecimento do 1.° acesso, limite piretogénico, é muito
variavel de individuo a individuo. A julgar pelo que
se observa no sangue periférico, para alguns autores
éste nimero péde variar de 0 a 900 por mme. Outros
encontram no maximo 300 parasitos por mme. por
ocasido do 1." acesso febril.



Capitulo IV

MECANISMO DE ACAO DA MALARIOTERAPIA

A acio da malaria sobre a Paralisia Geral, ainda
hoje, nao esti completamente esclarecida; muitas hipd-
teses foram lancadas, todas baseadas na experimenta-
¢lo on em estatisticas. Enumeremd-las:

Teorias que ineriminam a hipertermio:

A hipertermia é, pava Mattauscheck e Pilez, a res-
ponsdvel pelos resultados observados com a malariote-
vapia. A observacao de 4.134 sifiliticos dos quais 195
que foram acomentidos de Parvalisia Geral nio tiveram
doencos febris durante os primeiros anos apos o €on-
tigio; enquanto 241 que contraivam molésting febris
nenhum apresenton a Paralisia Geral. A diatevmote-
rapia, a piretoterapia pelas substineias quimicas, bio-
lgicas e de origem microbiana refor¢am esta hipotese.
A menor aciio terapéutica dessas substincias, mostra,
que nio ¢ 56 a hipertermia a responsavel pelos resulta-
dos terapéuticos.

Weichbrodt e Jahnel, tambem pensavam gque a
acao da maldria fosse devida a hipertermia e baseavam
sua hipdtese na seguinte experiéneia: eolocando eoe-
thos com lesio sifilitica no eseroto, numa estnfa a 41°
mein hora por dia, durante varios dias, obtiveram a
enra com desaparecimento dos treponemas. No homem
a explicacio ndo deve ser a mesma, pois, Her-
mann e Bruetsch tiveram easos de Paralisia Geral com



remissao completa tendo a malaria evoluido quasi api-
rética. Casos semelhantes  observaram  Weigandt,
Muhlens, Nonne e Gerstsmann.

Teovias bioligicas

Hoff e Silberstein demonstraram a presenca, no
sangue de paraliticos, de maior quantidade de bacterio-
tropinas microbianas desde a primeira fase febril, e no
Hguor na terceira fase, aleancando o maximo na quin-
ta; o poder bacteridtropo do sdro conserva-se durante
toda a fase de remissao. Observaram, também, du-
rante a malarioterapia, a passagem de aglutininas do
tifo e do edlera ao liguor. A mistura de leucocitos ¢
liquor de doentes que sofveram a malarioterapia imo-
bilizam os espiroquetas emn duas horas até a destruicio
completa, Coelhos inoculados eom particulas de lesio
sifilitiea e, em seguida, liguor e leucocitos de doentes
malarisados nice contraem a sifilis, o que nio acontece
comn os que se injeta lNguor e lencoeitos de pessia nio
malarisada.

No decorrer do tratamento a defesa se exalta. Os
anticorpos passaimn do sangue para o liguor. Na febre
recorrente hi exaltacdo da defesa orginiea porém em
menor escala.

A acio da malaria inoculada sdbre o baco, medula
Gssea, sistema retieulo-endotelial, e s6bre o rifmo pen-
dular dos acesgos febris com snas tres fases: neutrofi-
la, monocitiaria e linfoeito-eosindfila, foi ecuidadosa-
mente estudada por V. Schilling.

Para Yorke e Maefie a aciio da guinina sibre os
plasmddios, pondo em liberdade o antigeno pela des-
truicio dos mesmos, provoecaria a formacio de anticor-
pos que iriam agir sébre a meta-sifilis.

Busson demonstron que as hematias de pesstas ma-
larisadas logo apds o acesso febril tém uma aciio toxien
sobre os lencoeitos. Chama, também, a atencio para
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a destruicao de numerosos ervitrocitos durante o acesso
febril ¢ a provavel acio proteinoterapica désses ele-
mentos destruidos.

Bratz e Schultz pensam que as hematias parasita-
das influenciam os capilarves ecerebrais, dilatando seu
calibre, permitindo passagem < dog anticorpos que eir-
culam no plasma.

Helion Pdvoa e Wladimir Pizza constataram, ajos
reiterados exames hematoligicos, que o acesso febril
na malaria ¢ um choque provecado pela desearga mero-
zoitica .

Os antores alemies vecomendam assoeiar & tera-
péutica especifica da sifilis nervosa, o choque, na even-
ca que éste favoreca a acio daquela.

As experiéncias de Kandis e Stranky sobre a acio
toxica dos sais de chumbo em cobaias mostram a agio
benéfica do choque. Dividiram os animais em dos
lotes. No primeiro injetaram dxido de ehumbo; no se-
gundo Oxido de chumbo associado ao leite em {_{U_Jntl{m—
de necessaria para provocar elevacao térmica. Todns
o8 animais do segundo grupo resistivam a prova e do
primeiro ravos se salvaram. O choque protéico esti-
mula o orzganismo mobilizando suas defesas. A meola-
rioterapia nada mais é do que um extraordinirio esti-
mulo de defesa.

Um trabalho de Donath e Heiling sohre os dcidos
aminados do plasma e do ligror, mostra que o aumento
dos amino-deidos no plasma ¢ maior que no liguor quan-
do se provoea um chogue com proteinas; na malaria o
aumento é maior no liguor que no plasma. Isto vem
provar que a malarvia gasta menos albumina que
as outras substincias pirvetoginicas e tem acentnada
predilecio pelo sistema nervoso.

Baseado em provas clinicas e experimentais, Wag-
ner Jauregg prova a superiovidade da maliria sdbre os
outres agentes pivetoginicos.

Poltzl julga que as lesdes verificadas na Paralisia
Geral sio devidas a substineins hemoliticas. Weil e



Kafka encontraram no liguor dos parvaliticos hemolisi-
nas que l4 ndo se encontram normalmente. Estas he-
molisinas passam devido ao aumento da permeabilida-
de meningea, o que, alids, pode desaparecer com a ms-
larioterapia. Horn encontrou 62 % de casos vositives
antes da maliria e apenas 6 % apds.

Wagner diz que a malarioterapia provoea wma re-

zeneracio psiquica e somatica desde a primeirva sema-
na e atinge sen maximo depois de wm ano.  Hssa du-
rabilidade da acdo da maliria, ¢ wn fator importante
na cura da molestia de Bayle.

Markixeweez em 1923, Schultz nmo mesmio ano,
Weisslonme em 1927, relatam casos de parvaliticos ge-
rais que depois da malarioterapia apresentaram fend-
menos tereidrios na péle, curados ecom tratamento es-
pecifico. Strdussler explica estes fatos pela tronsfor-
macio da meta-sifilis em sifilis comum.

Do que vimos, as teorias que proenram explicar o
modo de agir da maldria sio muitas e variadas, Parcee
provado que a malidria tem um neurotropismo aeen-
tuado. Os autores procuraram explicar a aciio da
malarioterapia por wm finico mecanismo; talvez, a acio
do impaludismo seja devida a diversos fatores. A pi-
rexia, incontestavelmente, tem uma parte nos resulta-
dos; a acio do liguor stbre os espiroquetas mostra a
formacao de anticorpos provavelmente originirios do
choque merozoitico, Reativando a medula dssea, o
baco e o sistema reticulo-endotelial o plasmddio age
inespecificamente. O certo é que a maliria modifiea
as relacoes entre o espivoqueta e o organismo, e reativa
as defesns celulares e humorais.
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Capitulo 'V

ANATOMIA PATOLOGICA

Do trabatho sGbre “Paludisme”™ de J. Montpellier,
A. Manceaux e J. Catanci; da “Enevelipédie Medico-
Cirurgicale”, franscrevemos a parte referente & Anato-
mia patoldgien, resumo que, os autores acima veferidos,
fizeram dos trabalhos de Materna, de Bernhard, Jutz e
Auguste Jacobi, e particulavmente das pesquigas minu-
closas, como assim assinalam, de Herholz.

“1." — Pulmdes — Ao mesino tempo, eéiulas sep-
tais ¢ clementos histiocitirios entram em estimulo, dan-
do as vezes grandes imacrétagos, contendo hematorodrio
e globulos vermelhos.  Presenca de alguns elementos
redondos basofilos. O endotélio vaseular reage pou-
eo; nemw fagocitose, nem maobilizacdo. Os eapilaves con-
tém: macrotagos vacuolados, monocitos, linfocitos © edé-
Iulas redondas basdfilas, menos numerosas alias de que
nas sinozoides hepaticas.

Encontram-se regides extensas de hepatisacio cin-
zenta e vermelha, enxameadas em todos os 1obos, sobre-
tndo médios ¢ inferiores; infiltracio intensa de polinu-
cleares.

27 — Coracio — Rencfio dos elementos histiocita-
rios estimulados, de protoplasma basdfile, Em thrno
dos pequenos vasos: mobilisacio ¢ multiplicacio dos
histiocitos médios e grandes rontendo hematozodrios e
pigmentos.

3. — Aorta — Nos vaso-vasorum da adventicia e
da média: veacio endotelial ligeiva, numerosos histioci-
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tos sanguineos, plasmoeitos e céhilas redondas basofi-
las. Na adventicia mesmo, algumas eélulas hislieas
ativas.

4" — Suprarvenais — Estimulacae dos elementos

histioeitdrios, em evolucdo macrofdgica. Numerosas
vélulas vedondas basdfilas, sobretudo na medular: pa-
rasitos intra e sobretudo extracelulares.
5. — Gianglios linfiticos — Sinus dilatados; cran-
de reaciio macrofagica das eélulas reticulares, podendo
conter, mas raramente, hematozodrios e piginentos.
Numerosas eéhulas redondas basdfilas; alguns linfoeitos
e plasmoeitos. Foliculos pouco mais ou mencs nor-
mals.

i." — Medula d0ssea — Numerosas eéhinlas redendas
basdfilas nao maduras; macrdfagos contendo parasitos,
oldbulos vermelhos e pigmento Gere,

1. — Baco — A polpa branea oferece corptisenlos
de Malpight muito poueo distintos, de cenfros germi-
nativos poueo visivels: ¢les sio constituidos por linfo-
citos @ plasmocitos ern nunero igual. Algumas eélulus
reticularves ativadas ligeivamente. Na polpa vermciha:
ativaciio das eélulas rvetieulares dos cordbes; nuraerosos
plasmoeitos ¢ echilas redondas basifilas mais ou menos
maduras. Sinus dilatados e engurgitados de gldbulos
vermelhos. Células endotelinis ativadas, salientes, de
protoplasma um pouco vacuolar e evolvendo para a des-
camacio.  Fsses elementos mobilizados tém um nficleo
redondo, grande, vesienlar, em um protoplasma cluro,
patido, vieo em vacuolos. Ao contrario do que existe no
fizado, muito pouco pigmento nesses elementos hivres
ot nas eclulas ainda fixadas.

Numerosos elementos rveticularves, libertados, ricos
e pigmento, e macrdfagos estimilados, tendo fagorei-
tado hematias ou lencocitos. As veias mais largas mos-
tram frequentemente a parede levantada pelos plosmo-
citos, células redondas basdfilas, linfoeitos. No sen in-
terior, grande ntimero de maeréfagos, plasmocitos, ed-
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hilas vedondas basdfilas, hinfoeitos: poucos polinuelen-
TeS.

8" — Mzado — Materna notou nésses casos de im-
paludismo seguido de morte: figado pequeno, necrose
centro-lobular, degenerescineia vacuolar e neerdtica
parenquimatosas; edema sub-kuppferiano deslocando
as trabéeulas, infiltrado de pequenas eélulas no espaco
porta, altevacies vaseulaves consistindo em degenores-
céneia do endotélio sobreearrerado.

Numerosos parasitos nos capilaves; eélulas endote-
haig earregadas de pigmento.

9." — Bangue — O sangue periférico nio da a ima-
gem complefa do que se passa nos drgdos, notadamente
em matéria de histioeitos macrofigicos. Hsses fieam
nas regides que lhes deram ovigem: Simpson e Kuyono
notaram o fato para os macrdfagos em geral

10." Sistema nervoso — Meninres — Fsethinulos
das células de superficie e dos macrdfagos histioeita-
rios, mais do que em todo o vesto do sistermma nervoso
central.

‘neéfalo — Na cortex, pouea cousa; algumas eé-
lulas ganglionares gordurosas: mnito ligeira reccdo
endotelial dos vasos, enja luz contém maerifagos por-
tadores de pigmento ¢ de hemafozodrios. Na substin-
c¢ia branea, alteracdes mais nitidas: alguns féeos he-
morragicos perivenulares. Nos niieleos centvais, mesma
alteracio, indo mesmoe até wma reacdc mieraglien. Os
exos covdides mostram eélulag endoteliais estimula-
das, com numerosos histiocitos nas bainhas.

A hipdfise mostra uma reacio do endotélio do si-
NS, COMo g H]I'JI'.'J—'['E"'HEII.

Em veswnn, o tecido mesodérmico vesponde & in-
feecio malivica avtificial pelos seus dois grupos de fa-
roeitos:

(s histiocitos endoteliais:

O= histiocitos do tecido eonjuntivo.

I} Os primeiros (endotélios do figado, do baeco,
dos ranghios, da medula dssea) sdo muito mais ativos;
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éles se mobilizam. Sio os “endotelial-lencocitos” de Mal-
lovy. O estado de estimulo désses elementos leva sua
asginatura no fato que sen protoplasma torna-se baso-
filo e vacuolar. Eles se mostram fagocitirios antes
mesmo de se mobilizarem.

Esses endotélios “especificos” nio siio os finicos a
se mobilizar ¢ fornecer macrdfagos sanguineos. O en-
dotélio dos vasos da cortex eerebral, por exemplo, faz
o mesmo, com a diferenca que os elementos nio s+ tor-
nam fagocitirios senfio depois de sua mobilizacio: a
maior parte dos pequencs vasos, igualmente. S0 os
oT08805 vasos conservam seit endotélio inerte. Fsses di-
versos monoettos endoteliGides ficam na regiio ou no
orgdo que lhes deu orvigem. Tamhém encontram-se
pouco no sangue periférico.

11)  Os histiocitos do tecido conjuntive reagem
igualmente na vizinhanca dos vasos. O cérebro oferece
belos exemplos disses fatos, em particnlar na meninge
mole: o figado igualmente. Néste iiltimo, vém-se ele-
mentos mesenquimatosos indiferenciados se mobilizar,
mulfipliear emn eélulas redondas basdfilas mais on me-
nos maduras, provavelmente dotadas de propriedades
hemacitoblasticas. Fsses elementos se multiplieam nos
espacos portas, ¢ também ao lonzo das trabéenlas he-
paticas entre a célula hepatica e a ¢dlula de Kuppler.
Na supravenal, no pulmio, no tecide adiposo mesmo,
tal fendmeno ¢ contestivel

Todos ésses elementos histiocitdrios, fixos on mobi-
hzados, sio fortemente solicitados pela maliria®.

No Brasil temos os notiveis trabalhos sdbre o tin-
paludismo do Prof. Heitor P’. Fries eujas conclusdes
sobre o cielio monoghinieo primario, que se passa no sis-
tema reticulo-endotelial, mmito nos intervessa; a seguir
transcreveremos as conclusies do trabalho do Prof, H.
P. Froes:

Conclusies

“1.  Existem, na evolucio dos parasitos da mald-

ria lumana, ao lado de wm eiclo anfiginieco por esporo-
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gonia (realizado no organismo do anofelis
sor) dois ciclos monogdnicos, que se consun

. a 5y o i
canismo do homem: Um eielo esporozoitico por astni

zogonia {eiclo monogdnico primirio, exo-eritrocitico o
aneritrocitario), que se passa em elementos celulares
pertencentes todos, provavelmente, ao sistema veticn-
lo-endotelial, e um eielo esquizdntico on esquizoitico (ei-
elo monoginico secundirio ou eritrocitivio), que se ve-
rifien nos proprios eritrocitos do individuo parasitado.

2, Ainda nido possuimos wm  conhecimento com-
pleto do modo porque se consuma o mencionzdo cielo
monogdnico primario, mas tude indica que o apareci-
mento de trofozoitos capazes de parasitar os eritroci-
tos ¢ precedido de um eerto niimero de divistes esquizo-
gonicas dos elementos consequentes i divisio inicial
dos esporozoitos madures (multiplicando-se essas for-
mas iniciais, apigmentadas, como dissemos acima, no
seio dos elementos eonstituintes do sistema reticulo-en-
dotelial, mas nunca nos evitrocitos on seus precursores),

3. A permanéncia dos egporozoitos, durante um
espaco de tempo mais ou menos prolongado, nas glin-
dulas salivares do anofeline, a existéneia de wm periodo
de maturacio dos referidos elementos a partir do mo-
mento em que se da a rutura dos esporocistos e o fato
de nao ser obrigatoriamente simultanen a 1otura dos
egporocistos  de um mesmo anofeline — eselarecerao
talvez o fato, até o presente inexplicado, da superve-
niéneia de formas febris duplas, triplas e dobradas —
apds, uma mesma, e Oniea pieada do mosquito trans-
misser.”

W. Pires eita diversos autores que contribwiram
para elucidar as modificactes apresentadas pelos para-
liticos gerais.  As primeiras obsgervacies foram feitas
por Striussler e Koskinas. Muitos outros publicaram
trabathos e observacbes. Nos casos de remissio as le-
soes observadas eram tao pequenas que sem o conhe-
cimento da historia eliniea do paciente o diagnostico
andtomo-patologieo se tornava quasi impossivel,
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Pacheco ¢ Silva acha muito ofimista a hipétese do
restitutio ad futegrum, ndo sofrendo oz tecidos nervo-
s0s, segundo os elissicos, regeneracio. Eneontrou ra-
ros espiroquetas no cérebro de paraliticos teatados pela
malaria.

Nos ecasos autopsiados, Telémaco Pirves encontron,
afora as lesdes proprias da metasifilis, grande hipere-
mia dos centros nervosos.

Liquido edfalo-ragueano

Do trabalhio dos Drs. Décio 8. Souza e Telémaco
E. Pires “Contribui¢io ao Estudo do Liquido Céfalo-
Ragqueano em Psiquiatria” extraimos os seguintes da-
dos: de 202 casos de Paralisia Geral 34 foram puncio-
nados antes e apos a malavioferapia. Désses 34 tive-
ram 18 earados, 8 melhorados e 8 sem melhoras, T'rans-
crevemos o seguinte periodo: “A citologia dos sem me-
lhoras deu-nos uma cifra inferior & dos outros grupos
e a R, de Wassermann a mesma média que nos eurados.
Tegualimente a albuminose, as reacdes de Pandy, Takata-
Ara, Wassermann ¢ a lencocitose sfio menos intensas
nos sem melhoras do que nos melhorados; em compen-
saciio a R. de Nomme, Weichbrodt ¢ Benjoin siio mais
atenuadas nessas timas”. As reacoes do liguor sio
modificadas pela acdo da maliria tendendo a se nor-
malisavem quando hi remissio completa.



Capitulo VI

IMUNIDADE OU ESTADO REFRATARIO A
MALARIA

A inoculacgao experimental do impaludismo nnito
contribuin para elucidar varios fendmenos que nas con-
dicoes normais ou naturais ndo encontram elementos
tio seguros ¢ comprobatorios.

Asgim, a introducio do material econtaminado,
oriundo de uma fonte ou doador, em numerosas pes-
soas, realizado quasi simultaneamente, tem determinado
resuitados que nos levaram a admitir uma eerta imuni-
dade ou estado refratirio & malirvia e, em outros, evi-
dentes casos de infeecoes inaparentes.

Corrobdra esta assercio os rvesultados diversos ob-
tidog com a inoculacio em individuos de racas diferen-
tes, ¢pocas e climas variados.

As diferenfes ragas que povdam o mundo reagem
de maneira diversa em face da mesma infecgio, Uns
sd0 mails sensivels como por exemplo os anglo-saxdes
escarlatina; outrvos menos sensiveis, mostrando verda-
deiros estados refratinios.

Esta imunidade apresentada pelo individue decor-
re geralmente de um ataque antervior provocando a for-
macio de anticorpos espeecificos.

A seleciio natural poupando os mais fortes de uma
coletividade instala wmna imunidade que ¢ transmitida
pela hereditaredade. Com a malaria esta imunidade
existe em gran relativo para a raca negra.
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No trabalho dos Drs. Décio 8. de Souza e Avelino
A. Costa “Confribuiciio ao estudo da malarioterapia
nos negros” publicado em 1935, a questao da resistén-
cia da raca negra foi amplamente estudada. Segundo
08 AA os pacientes da vaca negra apresentam em cerea
de 40 % dos casos uma acentuada resisténcia § malaria;
com a inoculacio por via intramusenlar observaram
maior resisténeia que associando-n a endovenosa: nos
casos positives a curva térmica ¢ regular nada dife-
rindo da dos brancos; os acessos mostranm-se mais se-
gnidamente quotidianos; os resultados clinicos inferio-
res ao dos brancos ecom alto indice de letalidade (50 %
dos casos observados faleceram durante o tratamento) ;
notaram ainda a auséneia de delirios secundéarios, Con-
cluem que ha entre as duas racas, branca e preta, dife-
renfes reacoes bioldgicas em face da malaria. Com o
Treponema pallidum nao existe esta diferenca pois as
reacoes da metasifilis sfo as mesmas nas duas racas.
Terminavam preserevendo wma  26vie de normas aos
doentes de raca preta.

A eonelusao de Décio de Souza e Avelino Costa
estd plenamente confivmada por diversos autores prin-
cipalmente norte-americanos. Krass em 8364 casos
de Paralisia geral observou de 10 a 60 % de negros re-
fratarios.

No quadro abaixo verificamos o mesmo fato tanto
COll 0% NegTos colmo com o8 mixtos,

Niimero | Positive | Negative

BEGHoNE: | . oo | 37 an 5
Pretos . .oovnnn.. ..l T 'O 2

Mixtos: oovcasuves] 5 : 3 i 2
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ste pequeno quadro, sem valor isoladamente, cor-
robora os resultados obtidos anteriormente.

Pacheco e Silva encontrou na raca arvabe grande ve-
sisténeia 4 infeceio malariea.

A resisténcia apresentada pelas racas negra e ara-
be & malaria é encontrada, isoladamente em mdividuos
de wma raca receptivel.

Esta imunidade é muitas vezes incompleta; nao
permite o aparecimento da maliria pela sintomatologia
classiea mas deixa no sangue periférico formas evolu-
tivas do parvasito. Este ¢ o caso da observacio de 1.,
S. que apds ter apresentado, durante alguns dias, a
sintomatologia clissica da maliria esta tornou-se ina-
parente com desaparecimento dos sintomas persistindo
o hematozoirio no sangue cireulante. Este estado ve-
fratirio incompleto vesistiu a diversas veativacoes.

A acdo da mudanca de clima foi observada pelo
De. R di Primio nos trabalhos: “O impaludismo autoe-
tone no Rio Grande do Sul”, publicado em 1931 e “In-
flufnein dos phenomenos meteorologicos e das condi-
coes geographicas sobre os parasitos animaes e para-
sitoses” publicado em 1934. O A, estuda a influénecia
dos diversos fatores meteoroldzicos. Sobre a mudan-
ca de clima cita o fato por éle observado: desapareci-
mento expontineo da sinfomatologia em dois portado-
ves do impaludismo, nnicamente com a vinda de Tér-
res para esta Capital quando para ¢d eram trazidos
afim de servirem de fonte inicial ao servico de mala-
rioterapia do H. 8. P.

Reproduzimos em seguida uma série de observa-
coes resumidas de casos refratarios on de evolugio ano-
mala.

Observacao n." 1

J. W. R. — Papeleta n.” 7.801. Diagndstico: Para-
lisia geral.
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Impaludado em 11/12/37. Nio apresentou eleva-
cio de temperatura. R.eumm]udmlu em 21/1/38 sem
resultado. Alta em Fevereiro sem ter apresentado s
infeceao malariea.

Observacio n." 2

M. 0. — Papeleta s/n.". Diagndstico: Parvalisia
geral.

Impaludado em 22 de Janeivo de 1938, Foi neces-
sario fazer o tratamento com Dmeleos pois a tempera-
tura 86 se elevava sob a aciio da vacina, Alta em 2 de
Marco sem apresentar impaludismo.

Observagio n.” 3

J. F. R. — Papeleta n.* 7.857. Diagnostico: Pa-
ralisia geral.

Tmpaludado em 18/1,/38. Teve alta da sala de ma-
larioterapia em 21/2/38 sem apresentar a infecciio ape-
sar de ter sido inoenlado por tres vezes.

Observacio n.” 4

A. P. — Papeleta n.” 6.617 — 42 anos, prefo, ca-
sado. Diagnostico: Parvalisia geral.

Fez malarioterapia pela primeiva vez em Agisto
de 1936. Nove erises. Reimpaludado em 2/5/38. Teve
apenas quatro acessos com 42 horas de febre.

Observagio w." 5

E. P. F. — Papeleta n." 7.540. Diagnéstico: Pa-
ralisia geral.

Impaludado pela primeira vez em 10/9/36. Em
_;.:;’38 foi reimpaludado sem sucesso. Alta a 17/6/38
apos ter feito piretoterapia com Dmeleos.



Observacio w.” 6

A. P. — Papeleta n.” 8.223. 44 anos, prefo. Diag-
nostico: Paralisia geral.

Impaludado em 13/5/38 por via endovenosa. Re-
impaludado em 26/5/38. Novamente reimpaludado em
1.°/6/38. Logo apds a inoculacio de sangue por via en-
dovenosa, apresenton elevacio da temperatura a 38°5.
Nova elevacao térmica no dia seguinte. A temperatura
nao mais se elevon até o dia 3, quando foi iniciada a pi-
retoterapia pelo Dmeleos,

-

Olbservacio n." 7

I’. M. C. — Papeleta n.” 4.918. Diagndstico: Pa-
ralisia geval.

Fez em 1934 malarioterapia eom vesultado. Nova-
mente reimpaludado em 30 de Maio de 1938 com ve-
sultado.

Observacio n' 8

. 8. — Papeleta n.° 8.178. 32 anos, branco. Im-
paludado como fonte.

Malarisado em 19/6/38. Apresentou wma erise a
22, Reimpaludado em 20/6/38 sem rvesultado. Alta a
27/7/38 sem fer apresentado novo acesso.

Observagie n.° 9

A. B. — Papeleta n.° 7.549. 45 anos, branco.
Diagndstico: Paralisia geral.

Impaludado pela primeira vez em 1937. Reimpa-
ludado em 6/7/38 por via endovenosa. Novamente re-
impaludado em 14/7/38. No mesmo dia apresentou
elevacao térmica a 398 das 14 Az 22 horas. Nos dias
15, 16, 17 e 18 teve acessos didrios eom temperatura
acima de 40°. Do dia 18 em diante nio apresenton mais
erises. Teve alta em 1/8/58.
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Observagao w." 10

W. N. R. — Papeleta n.° 5.149. 37 anos, branco.
Diagndstico: Parvalisia geral.

Impaludado pela primeira vez em 1934. Reimpa-
lndado em T/7/38. A 14/7/38 novamente reimpaludado.
Do dia 165 ao dia 5/8/38 fez 6 injecoes de Dmelcos. No-
vamente reimpaludado nos dias 11 e 25 de Agosto sem
resultado. Alta em 12/9/38.

(Ihservaciao w.” 17

I. 8. B. — Papeleta n.* 7.355. 5% anos, branco.
Diagnistico: Paralisia geral.

Impaludado pela primeira vez em Maio de 1937.
Reimpaludado em 7/7/38. Nos dias 16, 17, 18 e 19
apresenton elevacio de temperatura de 39°,5 a 40°. Do
dia 20,7 ac dia 11/8 ndo teve mais acessos devidos i
malaria, apesar e ter reativado com 2 injecdes de
Dmeleos nos dias 29/7 e 5/8. A 12 de Agidsto foi no-
vamente reinpaludado. Adrenalina a 20 sem sucesso.
Alta a 1/9/38.

() hservacdo n.' 12

A. B. — Papeleta s/n.’. 30 anos, branco. Diag-
nostico: Paralisia geral.

Tmpaludado pela primeira vez em Dezembro de
1937. Reimpaludado por via endo-venosa em 14/7/28,
Nos dias 21, 22, 23 e 24 teve acesscs didrios com tempe-
ratura maxima de 40°. Désse dia em diante ndo apre-
sentou mais necessos apesar de feita reativacio com
Dmeleos e reimpaindado nos dias 30/7, 11/8 e 17/8.

Observagio n.' 13

J. B. — Papeleta n’ 2.149. 45 anos, braneco.
Ihagndstieo: Parvalisia greral.
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Impaladado pela primeira vez em 1925, no Rio.
Novamente impaludado em Marco de 1930 em Pérte
Alegre. Remalarisado em Maveo de 1931 com sucesso.
Com proveito, pela quarta vez, em Marceo de 1934, Re-
impaludado sem contrair a infeecio em 27/7, 16/8 ¢
4/9/1938.

Observagio n.” 14

L. N. — Papeleta n." 4.019. 29 anos, preto, fonte.
Impaludado em 4/9/38. Até o dia 12 apresentou
quatro erises. No dia 15 foi reimpaludado, Crise no
dia 16.  Désse dia em diante niao mais apreseiton aces-
sos febris apesar de ter sido reimpaludado no dia

22,/9/38.




Capitule VI1I

PLASMODIUM VIVAX (Grassi e Peletti, 1890)

O Plasmodium vivar pertence a familia Plasmo-
diidae, sub-ordem Haemosporidiidea, ordem dos Cocei-
diida ¢ a classe Sporozoa. Sendo um parasito da hema-
tia, o ciclo evolutivo esquizogonice ¢ endo-globular.

" 0O Plasmodiwm vivar ¢ um protozedrio de contor-
nos pouco distintos apresentando, antes de atingir a
forma de divisiio, movimentos muito vivos. Os esqui-
zontes maduros sao arredondados, de didametro maiosr
que o da hematia normal ;: as formas em divisdo siio en-
eontradas facilmente no sangue periférico Apresen-
tam pigmento negro em bastonetes, muito moveis. As
formasg em divisio contém de 15 a 25 novos elementos
ou merozoitos.  As hematias parasitadas sfo hipertro-
fiadas, descoradas, irregulares, apresentando granula-
coes pequenas e numerosas, chamadas granulacies de
Schiiffner, nem sempre presentes. Os gametocitos
sfio esféricos, maiores que wma hematia normal, distin-

guindo-se o mierogametocito — macho — do macroga-
metocito — fémea — pelo protoplasma mais corado,

niteleo maior e os grios de eromatina mais finos.

O cielo evolutivo esquizoginico, que se passa nas
hematias do homem, dura em média 48 horas e pide ser
assim deserito: “0O jovem plasmadio, que acaba de in-
festar um glabulo, ¢ constituido por uma pequena mas-
sa de protoplasma de forma varidvel, capaz de se n.o-
ver pela formacio de psendopodos; éle contém um ni-
eleo com nueléolo ao qual se did geralmente o nome de

I L —
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cariosoma. Este parasito aumenta, adquire pigmeito
e num  determinado momento, quando atingir seu
maior tamanho, o nieleo sofre uma série de divisdes su-
cessivas, sem divisio consecutiva do protoplasma.
OQuando todos os nicleos estiverem formados, eada ni-
cleo secundario envolve-se de wma eerta porcio de pro-
toplasma e constitue um merozoito.  No momento do
acesso de febre, éstes mevozoitos, pistos em liberdade no
plasma sanguineo, invadem globulos vermelhos sios e
o cielo evolutive recomeca. Dé-se o nome de corpos
em rosacea, de corpos em mavgarida, de corpos muri-
formes, 4 massa formada pela aglomeracio dos mero-
woitos no interior do glébulo vermelho. (E. Brumpt)™.

A formacao de gametos seria, para alguns autores,
determinada por um principio de nnunidade, o que é
negado nor outros.  Um mervozoito ja fadado a for-
mar wmn gameto evolve até uma forma muito seime-
Thante a de divisao e se diferencia em macro ot em mi-
crogametocito.  No sangue periférvico de um doente
de teved benigna, algum tempos apds a infeeciio, en-
contram-se gametos dos dois sexos. A evoluedo désses
gametos s6 poderd continuar no organismo de mosqui-
tos do género Anopheles. Se um mosquito déste género
alimentar-se com sangue de um portador de gametoci-
tos a evoluedo dos mesmos inicia-se logo apds. Os ga-
metoeitos comportam-se de maneira diversa conforme
seit sexo. O mierogametocito — o macho — ennte fla-
welos, espermatozoides, que destacando-se do eorpo ge-
rador saem, ativamente, a proeura do macrogameto
para proceder a feeandacio. O maerogametocito, por
sua ver, chegando no estdmago do mosquito elinaina os
slébulos polaves tornando-se apto 4 feeundacfio. A
unidio do microgameto — espermatozoide — eom o ma-
crogameto — dvulo — da formacio ao zigote ou ooci-
neto gque por meio de movimentos ativos atravessa a
parvede do estdmago do mosquito enquistando-se numa
parte favoravel dessa pavede tormando-se oogizto, O
oocisto anmenta de volume rapidamente, quando a
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temperatura ¢ favoravel, e no interior dele formam-se
0s esporozoitos que sio libertados pela rutura do mes-
mo. Os esporozoitos libertados, por um tropismo es-
pecial, sfio atraidos ds gliimdulas salivares do mosquito
e al agnardam o momento da pieada para, com & saliva,
penetrarem num novo hospedador.  Segundo a ofi-
nifio do Prof. Heitor P. Frées, da Baia, os esporozoi-
tos ao penetrarem no organismo hmane iriam ao sis-
tema reticulo-endotelial onde se multiplicaviam, anizs
de parasitar as hematias.

Plasmodivm vivar empregado wa malarioterapia do
H. 8. P.

Com a descoberta de Wagner von Jauregg, o em-
prégo da malaria no tratamento da sifilis nervosa,
prineipalmente na Paralisia Geral, os centros psiquid-
tricos de todo o munde lanearam mao do nove método
terapéutico que trazia uma enorme esperanca para mi-
Thaves de doentes.

No Rio Grande do Sul, Estado que infelizente ji
tem o impaludisino, nos munieipios de Torres e Osino,
a instalacdo do servico de malarvioterapia data de 10
anos.

Os portadores iniciais, em nmero de 3 foram tra-
zidos pelo Dr. di Primio, do municipio de Térres. Dos
tres doentes transportados para Porto Aleere dois nio
mais apresentaram acessos febris.  Ista atenuacio ex-
pontinea da malaria a uma simples mudanca de regifio
¢ causada por eonsicdes meteoroldgicas diferentes. 0
Dy, di Primo, em trabalho publicado na Revista dos
Cursos 1934, estuda detalhadamente a influépeia das
condicoes meteorologicas sobre os parasitos e parvasito-
ses mostrando a inegavel acio dos climas.

Desde entio nio houve solucio de continnidade no
servico de malarioterapin do H. 8. P. com paszagens
sucessivas do hematozoario.

O parasito empregado ¢ o Plasmodium vivar.
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fistude parasitoligico do plasmodio empregado no
0.8.F.

1. Método de pesquisa

Para chegarmos ao vesultado visado, isto & estudo
do Plaswmodium vivaer na malarioterapia fizemos os se-
guintes estudos:

Exame do parasito sem coloracio
g Sangue cirveulante
Exame do parasito corado ) Puncio do baco

{ Puncao do esterno
Puncio do figado

A cultura nio foi feita por motivos alheios & nessa
vontade. A passagem pelo organismo do mosquito
nio fol possivel devido & anséneia de gametos na fonte
em estudo.

a) Exome direto do parasite sem coloragio

A téenica empregada foi a classica: colocar uma
gota de sangue sébre uma lamina, cobriv com uma la-
minula e examinar com médio e orande aumento.

b) Erame apés coloragio

Téenica empregada para o estudo das formas em
cireulacio no sangue periférico: () material para exa-
me fol retirado por picada da polpa digital em horas e
dias diversos no mesmo doente. Em alguns o sangue
foi retirado de duas em duas horas durante 24 horas se-
seguidas. Naqueles as laminas foram feitas antes, duran-
te ou apds o acesso febril, Noutros fizemos ldininas longe
de toda manifestacio térmica.

Para a coloracao das ldminas de sangue existem
NUMETOS08 Processos .



S 2 s

Coloracio stmples: a coloracio simples antigamen-
te usada no estudo do parasito hoje tem apenas valor
histérico. E’ pouco usada no estudo do plasmddio.

Os corantes empregados sio: Solucio de azul de
metileno, tionina fenicada, ete., que coram com o pa-
rasito sem o contraste dos corantes derivados do Ro-
manowsky ou de dupla coloracio.

Coloragio vital: enfre os corantes vitais citam-se
o azul de metileno em solucdo a 1,/5.000 e o “verde bri-
lhante de cresil” em sol. alcodlica a 1 %. A téenica pa-
ra o emprégo do “verde hrilhante de cresil” é a se-
gninte : humedecer nima face de diversas laminulas com
a solucdo corante. Deixar secar. Quando se quiser
proceder uma coloracio vital eoloca-se o material sébre
uma limina e recobre-se com uma laminula preparada,
tendo o cuidado de colocar sobre o liguido a examinar
a face da laminula que contém o corante. Coloca-se,
em seguida, a lamina assim preparada numa cimara
hiimida de 10 a 30 minntos. Examinar com imersio;
luz de intensidade média.

A eoloracdo vital com o azul de metileno é de tée-
niea mais simples: juntar ac material a examinar, ja
sobre a limina, a solucio de azul de metileno a 1/5.000;
misturar, eolocar a luminula e examinar.

Coloracido com os eosinatos compleros: os corantes
derivados do Romanowsky tém como base o eosinato
de azur 1T e dio belas coloracies no sangue parasitado
pelo Plasmodium vivax, Os prineipais sfo: Leishman,
May-Griinwald ¢ notadamente o Giemsa. Desnrevere—
mos resumidamente as vespeefivas téenicas.

Método de Leishman: Fixar com o préprio eovan-
te durante 3 minutos (prepara-se o eorante em aleool
metilico) . Juntar Agus distilada num niimero duplo
de gotas. Corar de 5 a 10 minutos. Lavar. Secar.
Fxaminar.

O miétodo de Mav-Grdinwald tem téenica déntica.
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Método de (Hemsa: existem duas téenicas de colo-
racio: o rapido e o lento. Método rapido: néste mé-
todo existe duas modalidades de coloracao:

1.* — Fixar com o Giemsa puro durante um mi-
nuto; juntar dgua distilada, o mesmo nimero de gotas
que se empregoun de Giemsa; corar 5 minutos. Lavar.
Secar. FExaminar.

2. — Fixar com Giemsa-aleool metilico em partes
iguais durante 1 ou 2 minutos. Juntar Agua em guan-
tidade igual a que se empregou de fixador corante. Co-
rar 5 a 10 minutos, Lavar, Secar. Examinar.

Giemsa lento — Fixar com um dos fixadores ha-
bituais (aleool absoluto 107 aleool metilico 37, aleool-
éter, ete.) Corar com a mistura Giemsa 1 gota, dgua
distilada 1 ee. de 1/2 a 2 horas. Lavar. Seecar. Fxa-
minar.

Nota: guanto ao ninnero de gotas de Giemsa alguns
preferem o elassico: 1 gota para 1 ce. de dgua distila-
da, outros em solucao mais forte: 3 gotas para 2 ee. ou
2 gotas por ec. ; ou em solueio mais fraca: 2 gotas para
3 ec., ou 1 gota para 2 ce., com variacoes de tempo.

Método Pandtico. — Fixar durante 3 minutos com
o corante de May-Griinwald. Juntar agna distilada, o
mesmo niimero de gotas, corar 1 minuto. Desprezar o
corante £, sem lavar, corar na soluciio de Giemsa, 1 gota
para 1 ce. de agua distilada, durante 15 a 30 minutos.

Método de R. Ross ou da gota espessa. — Coloear
sobre uma lamina 4 a 5 gotas de sangue, espalhar ligei-
ramente; deixar secar bem e entdo deshemoglobinizar
com uma solucio fraca de Giemsa — 1 gota para 2 ce.
de dgua; lavar bem com a mesma solucao e corar eom
a soluciio de Giemsa 3 gotas para 2 cc. de dgua disti-
lada. Tste método di Otimos resultados quando os
parasitos sdo raros no sangue periférico.

¢) Puncao do esterno, baco ¢ figado.

O material necessario para o estudo da medula ds-
sea foi retirado por puncio do esterno. Apds aneste-
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siar a péle, o tecido celular subeutineo e o periosteo,
com uma agulha grossa, de bizel eurto, munida de
mandril. perfura-gse a péle e procura-se atravessar a
tabua anterior do osso com movimentos de rotacio a
direita e & esquerda, tendo como eixo a propria agulha.
Sente-se a penetracdo da agulha, retira-se o mandril e,
com wma seringa hipodérmiea, aspiva-se o material.
O sangue passando para a seringa arrasta particulas
da medula dssea. Com o material assim retivado faz-
se esfregacos para exame sob coloracio.

L. C. Brumpt estudando a puncio mednlar nas
doencas parasitarias, eom o emprégo da agulha de Mal-
larmé, enja téenica indica com detalhes, salienta. com
referénein ans hematozearvios as seguintes particulari-
dades: mesmo estado evolutivo na medula ¢ no zangne,
onde também se encontra a mesma proporeio de esqui-
zontes ¢ de gametos: potca diversidade de aspeeto ua
medula e no sangue; hipitese da medula dssea so com-
portar mais como lugar de passagem e nic de repro-
duedo; auséneia de formas intracelulares nas edlnlas
cindotelials, nem de esquizontes fagocitados pelus poli-
nueleares neotrofilos; pigmento  ferruginoso  muito
abundante, terminando, apds outras consideracies, com
as segiintes eonclusoes:

*No palndismo agudo, a puncio esteynal nfdo ze
mostra superior ao exame de sangue parva a deseoberta
do hematozodrio,

Nag formas crinicas, ¢ possivel que, em casos ra-
rog, o exame da medula mostre o hematozodrio, ao
passo que o exame do sangue ¢ negativo; mas, na maio-
ria dos casos, pode-se admitir que, se o parasito sc en-
eontra na medula, ter-se-ia izualmente visto em gota es-
pessa o sangue.

Na auséncia do parasito, o exame do mielccrama
da argumentos de diagndstico de um grande valor: a
mononueleose, o niimere » o aspecto dos monocitos me-
laniferos, os conjuntos de pigmentos isolados, sio sinais



de guasi certeza que persistemn mais de um més depois
do desaparecimento do hematozodrio”.
A puncio do baco ndo foi praticada devido ser pe-
quena a hipertrofia do mesmo na malaria terapéutica.
O figado nao foi puncionado por motives alheios
i nossa vontade.

d) Cuwltura dos plasinddios

Laveran conservou plasmddios durante 10 dias em
cota suspensa, onde nfo constatou nem evolucio, nem
reproducio,

Depois de algumas tentativas de eulturas por va-
rios autores, entre ontros, Coronado e Caspar Miller em
1891 e 1894 ¢ H. Vincént em 1897, deve-se a Bass, e,
depois, a Bass ¢ Johns, em 1912, a enltura das tres es-
péeias de plasmddic, com ulteriores modifieacoes de al-
runs autores, cujos resultados sdo analisados no traba-
lho de Hovovitz e Sautet, que para a obtencio das “eul-
turas” do hematozodrio, serviram-se da téenica de Bass,
modificada por Row em 1928, que a seguir transereve-
mos:

Para Bass e Johns ha verdadeiras eulturas, onde
os parasitos asexuados apresentam aumento de volume,
segmentacio, formacio de merozoitos e penetracio em
novas hematias, o que se poderia verificar em 1 ou 2
geracoes, e, em 1 caso, até a 4.%.

Horovitz e Sautet, da analise de numerosas obser-
vaeoes fazem as seguintes consideracoee, que servem a
interpretaces varias e que a seguir resumimos: em ge-
ral os autores nio indieam processos para avaliacio do
aumento do nimero dos parasitos, cuja téeniea, pela ir-
regular distribuicio nas hematias, nio econduziria a re-
sultados seguros; dificuldade na interpretacio das for-
mas jovens sem evolucfio, nio se podendo filiar a uma
nova geracio ou de uma antiga ndo evoluida; difieul-
dade, também, de interpretacio das “eulturas” nos ea-
sos (e serem observadas varias geracies; evolucio
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vitre de mma geracio do plasmddio ;dy : pro-

duc¢io sexuada nas culturas; iﬂgnﬂtuae &Wﬁeﬁ'ﬂnnm in
vitro; casos isolados de culturas de varias geracoes: ve-
rificacdo da maior facilidade de eultura do P. falcipa-
rum do que do P. malariae e do P. vivar; escassas ve-
feréncias das dificuldades e dos insucessos obtidos.

Os mesmos autores, com os resultados mediceres,
como assim denominam, tentaram “enlturas” de Ples-
modivm vivar inoculado em einco paraliticos gerais,
Concluem, prineipalmente: pela ineerteza do aumento
do niimero de parasitos; verificaciio segura da invasio
de novas hematias in vitre partindo de uma nova gera-
cio e conservacio dos parasitos sem nenhuma transfor-
maegao.

Na ausénecia de multiplicagio certa, nio congideram
como culturas verdadeiras os parasitos encontrados, tra-
duzindo o fato simples conservacio “fugaz para frr uma
aplieacio pratica qualquer”™,

Heorame das preparacioes

leame sem coloragao: Os jovens esquizonies em
exame sem coloraciio mostram o aspecto irregular ca-
racteristico, medindo 2 a 3 mierons, mdveis, sem pig-
mentos; o granulo de eromatina é bem visivel devido a
sna grande refringéneia. O vacuolo é constante. Nos
esquizontes mais velhos, com mais de 24 horas na he-
matia, a conformacio irregular, ameboide, é ocasiona-
da pela mobilidade com multiplas emissies de pseudd-
podos. O pigmento é visivel sob a forma de bastone-
tes, moveis, muito refringentes, mais ou menos agru-
pados na parte espéssa do protoplasma.

Krame apos coloragdo: Os esquizontes jovens, fi-
xados e corados, apresentam-se com confornos irregu-
laves e nitidos. O protoplasma, corado em azul, quan-
do usamos o Giemsa, mostra-se homogéneo, disposto
em forma de anel. A cromafina apresenta-se ora 1ini-
ca, ora bipartida, sempre bem corada. Os aneis encon-



— 44 —

tram-se em nimere variavel de doente a doente:; em al-
oumas liminas e em defterminadas fases evolutivas
mostram-se particularmente abundantes. Vimos rarvas
hematias com dois esquizontes. O vaecnolo ¢ quasi
sempre presente. Os esquizontes com mais de 24 ho-
ras apresentam o protoplasma volumoso, muito irve-
gular, s vezes segmentado. Esta ivrvegularidade de-
ve-se A grande mobilidade dos parasitos que ¢ fixado
em pleno movimento. A eromatina do nieleo, seg-
mentada, on Tilamentosa, encontra-se disseminada pelo
protoplasma. Os grinulos de pigmente negro sio
constantes.  Encontramos em algumas liminas belas
formas em divisio — rosicens — eomn a cromatina ve-
partida e ontras ja com os merezoitos formados. FKssas
rogdeeas com 10 a 12 microns de diiimetro, bem cora-
dag, pouco numerosas, mostram o pigmento reunido e
regeitado como “reliquat™.  Vimos rosiceas com 14 e
15 merozoitos. Constatamos em guasi todos os san-
gues examinados a coexisténcia de duas geracdes do
parasito. Ao lado de esquizontes adultos, muito irre-
gulares, de dimensdes quasi igual a de uma hematia,
encontramos formas jovens, em anel medindo 1/4 oun
1/3 do eritrocito normal. Deve-se salientar em ou-
tras laminas a presenca de parasitos em todas as fases
de seu desenvolvimento esquizoginico. Iste fato ja
for assinalado por diversos autores e explica a ivregu-
laridade dos acessos febris na malarvioterapia. O
plasmddico usado na Euvopa, desde 1919, apresenta a
mesma rregularvidade. Notaram ainda que logo nas
primeiras passagens mecinicas éste fato ja se observa.
Nao encontramos formas sexuadas nos diversos exa-
mes que fizemos. Tste fato provém do pequeno espa-
¢o de tempo decorrido entre o prineiro acesso e o ini-
cio da interrupeio da maliria. Segundo DBrovetta a
formacio de gametos inicia-se decorridos 8 a 12 dias
da primeira manifestacio febril. Em muitos doentes
em tratamento no H, 8, P. éste tempo é ultrapassado
mas nio encontramos gametocitos. Na maliria trans-
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mifida pelo mosquito, como no proeesso inglés, a for-
macio de gametos ¢ muito mais rapida; jJa nos primei-
ros dias sfio eneontrados no sangue cirenlante, A ques-
tao da raca do hematozoario ¢ também importante; a
raca BB de Viena é mais rica em gametos que a vaca A.

As hematias parasitadas pelo hematozodrio sofrem
devido a agio do mesmo, profundas alteraches tevmi-
nando pela destvuicio. A hipertrofia caracteristica
produzida pelo Plasmodimm vivar ¢ pouco aceninada
nas formas jovens; grande e constante nas outras for-
mas. O descoramento das  hematias parasitadas é
acentuado quando os paragitos estio bem desenvolvi-
dos. A fdrmula hemdatica ndo sofre grandes altera-
edes devido o tempo velafivamente eurto do tratamento
¢ a benignidade do Plasmodivne vivar. As granula-
coes chamadas de Sehiiffner sao encontradas rara-
mente.  Pequenas, numerosas, coradas, em vermelho,
sao caracteristicas do Plasmodivm vivar. O niunero
de hematias parasitadas varia de individuo a indivi-
duo.  Para alguns o maximo observado ¢ de 10,000 pa-
ragitos por milimetro eibico de sangue; para oufros o
nimero de globulos parasitados, no maximo da infec-
¢io, estarin na propoveio de 1 por 200 eritvocitos in-
denes.

A férmoula leucocitiria segundo V. Schilling ¢ seus
colaboradores sofve variacbes mmito importantes du-
vante o acesso febril. Tris fases sio notadas por éles:

1. fase: vai do inieio até o acme do acesso febril ;

27 fase: comeca no declinio mdo até o fim do
ALUEE0 ]

3.7 fase: corvesponde o intervalo dos acessos,

Na 1. fase da hiperlencocifose nentriofila e desvio
do indice de Arneth para a esquerda. Grande atividade
da medula dssea. A 2" fase ¢ a monoeitiaria; o sistema
reticulo-endotelial participa com hiperfuncao. Na 3.°
fage nota-se grande aumento dos linfoeitos e veapareci-
mento dos ecosindtilos.
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[ i } A \0 reproduzimos o quadro da férmula branca
M. K. feita, assim como as demais, por nimia gen-
du Prof. W. Castilho.

‘#c‘{F{JR-}T[T_TIJIi LEUCOCITARIA DE M. R.
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Nos quatro primeiros hemogramas, dos dias 11 e 12,
chama logo a atenciio o niimero elevado de linfocitos.
A auséncia de eosindfilos afasta da 3. fase de Schil-
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ling. HA também, no 3.° hemograma uma notivel ele-
vacio dos monocitos. No 5.° hemograma, dia 13, s 6
horas notamos o niumero ja elevado de segmentados.
Verifica-se ainda a presenca de mieloeitos, formas jo-
vens, e¢élulas de Tiirek e Rieder. O ritmo pendu-
lar de V. Schilling esti apenas esbocado na hinfoeitose
e na reacio do S, R. E. carvacterizado pela mononncleo-
se.. Julgamos que devido a presenca de 2 geracoes do
parasita no sangue, apesar do tipo febril ser da terea,
prejudieon a manifestaciao do vitmo pendular de Sehil-
ling.

Medula dsseq:

Os medulogramas foram negativos: wm por ter si-
do feito num easo nitidamente vefvatiavio 4 maliria e
outro recentemente inoculado,  Os aufores notaram na
medula maerotagos carvegados de pigmentos, hemato-
#OATIO @ plgmento oere.

Puncio do bage. Nos doentes malarisados com fins
terapéuticos a esplenamegalia ¢ pouco acentuada; de
vido a isto e outras difieuldades que nido pudemos ven-
cer, a puncao deixon de ser praticada. A pungio he-
pitica tombém pao foi feita por motives de [Grea
maior,

M‘g“/(nx”f_
i f*’ f-%_

/"”._‘{Jf
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Capitulo VIII

EVOLUCAQO CLINICA E RESULTADOS DA
MALARTIA EXPERIMENTAL

As primeiras manifestacées da malaria experi-
mental, as vezes aparecem no préprio dia da inoculacio
com uma leve alteracio térmica, “febre de injecio”, de-
vido as proteinas injetadas.

Esta febre tem uma particularidade interessante
assinalada pelos autores: a temperatura se eleva para-
lelamente a do doador, na mesma hora, porém, menos
mtensa.

Decorrido o periodo de inecubacio o impaludismo
se Instala. As primeiras manifestacdes térmicas sfo ir-
regulares e pouco elevadas. K’ a chamada febre de
mvasao ou de Korteweg. As pesquisas de hematozoario
efetnadas nésse periodo inicial revelam raramente a
presenca do mesmo.

No quadro térmico de M. R. (Fie. 6) observa-se
nitidamente a febre de invasio nos dias 1 e 2 de Junho.
Ein 36 horas houve 2 ascensdes térmicas a 38°,2 e 38°8
com um espaco apirético. Outras vezes esta febre to-
ma o aspecto continuo c¢omo na observacio de E. D.
(Fig. 10). Durante 4 dias manteve-se acima de 38° sem
11 além de 39°.

Decorrido o periodo de Korteweg, os acessos tipi-
cos sobrevém com a sintomatologia clissica do impalu-
dismo. O calefrio em alguns doentes apresenta-ge par-
ticularmente intenso.
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Via de regra os acessos febris sobrevém diariamen-
te, assumindo o aspecto da tercd dupla constatado pels
presenca de duas geracoes do Plasmodivm viver no
sangue periférico. Quando a febre tovma este aspeeto
nota-se que o 1.°, 0 3.7 0 5." acessos mostram a tempera-
tura mais elevada que o 2%, 4", 6.2, ete. (Fig. 10). Hste
fato é devido a coexisténeia de duas geracies do hema-
tozodrio sendo uma, a mais numerosa, responsavel pe-
los aeessos maiores e a outra menos abundante, em fase
evolutiva mais jovem, eausadora dos acessos menores.
Outras vezes os acessos no inieio sio tipicos da teved.,
mais farde, a geracio menos numerosa do hematozoa-
rio, que sempre existe, manifesta-se por acessos inter-
calados aos primeiros.  Mesmo quando aparentemente
ha uma 86 geracio de parasitos, como na observacio de
M. R. (Fig. 10), pois o aspecto do quadro térmico ¢
tipico da tercd o exame do sangue periférvico revela
duas geracoes do hematozodrio sendo nma muito mais
numerosa que outra. Esta geraciio menos numerosa,
vai, pouco a pouco, aumentando até que mais tarde pro-
voca elevacdes térmicas alternadas eom 2 outra geracio.

Outros doentes eomo O. (¢, B. com quadro térmi-
co atipico (Fig. 8) evolucio grave da maldria, oz para-
sitos encontrados numa 86 limina apresentavam todas
as Tases evolutivas do ciclo esquizogdnico. (Fig. T).

Os easos graves como o de O. G. B. sfo ravos: a
mortalidade alta dos primeiros ancs da paludoterapia
estd afastada chservando bem as contraindicacies.

Quando a temperatura eleva-se acima de 40° usa-
se 0 gblo sbbre o precirdio e cabeca ou pequenas doses
de quinino.

A questio do nimero de acessos lteir ¢ secundo
W. von Jauregg de B.

A dosagem pelo nimero de horas de pivexia aeimg
de 38° nao é usada nem aconselhada por éle.

Quando houver acentuada diminuicio da resistén-
cia orginiea do paciente deve-ze proceder a malaricte-
rapia em dois tempos. Apds 4 a 5 acessos Interrom-



Fig. 1 — Doente M. R. em tratamento no H. 8. P,
Sangue retirado em 11 /6/40 as 12 horas. Encontrava-
se apirético. Esquizontes bem desenvolvidos. Hema-
tins parasitadas irregularmente hipertrofiadas. Uma
hematia parasitada ecom os didmetros normais. Aniso-
citose ¢ peeilocitose,
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pe-se a malaria e decorridos 2 meses, mais ou menos,
reinocula-se e depois de 4 a 6 acessos novamente é ju-
gulada. No intervalo entre as duas enras faz-se trata-
mento especifico.

Deve-se, durante a paludoterapia, velar enidade-
samente os orgios essenciais 4 vida do paciente. O fi-
gado, o bago, 0o coracio e os rins sdo viciados, () cora-
¢iao, principalmente, merecerd todo o enidado devido
ao grande esforeo dispendido.

A jugulacio da maliria é feita com sulfato de qui-
nino ou preparados a base do mesmo.

Via de regra apds as primeiras ddses de quinino
ainda persistem leves oscilacdes térmieas. O nlasmdadio
empregado na Furopa é muito mnis sensivel & quinina
que o usado aqui. Ld, com 0,20 de guinina, os zeessos
sdo interrompidos. Aqui é necessirio emoregay 1 gr,
ou mais por dia. A atebrina e a plasmoquina sao nsados
excepeionalmente.

Contratndicacies da malarioterapia

Os primeires tempos da malavioterapia foram fér-
teis em acidentes mortais porque as contraindicaches
nao estavam hem determinadas.

Nos estados avancados de P. G. com lesdes no co-
racio, aorta, eom “defieit” eardiaco, ha formal contra-
indicacao. A tuberculose, o aleoolismo erinico, afee-
coes cirrdticas do figado contraindicam a paludoterapia.

Os vesultados da Paludoterapia

Pacheco e Silva diz que as remissies pareiais e to-
tais somam 30 % dos easos tratados.

Nos Hospitais nfio chegam a éste nlimero porque
os doentes quando sao internados ja se acham em esta-
do tal que as remissdes completas nfo sio possiveis si-
nao em poreentagemn muito haixa.



W, Pires estima que as remissdes possam atingir
ate 80 % dos casos tratados quando feita em tempo
oportuno. Os trabalhos de Telémaco Pires e Décio de
Souza dio como média de remissdes completas 50 % e
pareiais 20 9.

Abaixo vae estudadas, sob o ponto de vista parasi-
toldgico, uma série de observacies feitas em doentes do
H. S. P. Em algumas acrescentamos o exame psiquid-
trico do doente observado com exames subsidiarios de
Lahoratdrio.

Detivemd-nos, particularmente, sobre o estudo das
variacies térmicas ocasionadas pelo Plasmodiwm vivaer.

OBSERVACAO N 1

M. R., 40 anos, branco, casado, operario, déste Hs-
tado.
Diagndstico: Paralisia geral.
Exames de laboratiorio:
Liquido cefalo-raqueano:  Albuminas: 0,70 por
litro.
Ravaut: positiva + 4 -+
Nonne-Appelt : ]msitim 4+
Pandy: positiva + + -+
Weichbrodt: positiva + -+ —|—
Takara e Ara: positiva + 4
Benjoim coloidal 22222 .;.?Jliﬂ[mﬂﬂ-t}

Wassermann: positiva + 4 4
Elementos figurados (Nageotte): 54,8 por
mme.
Sangue: Wassermann: positiva + -+

Impaludado com 3 ee. de sangne retivado do pa-
ciente n.” 9.001.  Inoculado por via endovenosa em 28
de Maio de 1940,



Fig. 2 — Dinente M. R. em tratamento no H. S, P.
Sangue retirado no dia 11/6/40, as 24 horas.

Duas geracies de parasitos. Esquizontes jovens e
formas adulias. Hematias hipertrofiadas. Numerosos
micreeitos.



Fig. 3 — Doente M. R. em tratamento no H. S. P.
Sangue retirade as 2 horas do dia 12/6/40.

Parasitos em duas fases da evoiueio, Anisocitose e
pecilocitose.
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Junho 1."— Leve pirexia dasg 18 horas até o dia se-
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guinte #s 6 horas. Maximo 38°2.

2 — Novo aeesso das 17 horas até as 2 do dia
seguinte.

3—Das 2 as 6 horas queda de temperatura

1 1

a 355, Medieacio: cardiazol, cordia-
med e séro de Heckel.

4 — Pirexia das 13 as 17 horas eom miaximo
de 39°8.

5 — Apirexia.

6 — Grande acesso das 14 as 24 horas com
maximo de 400,6. Gelo.

T— Apirexia.

8 — Pirexia das 8 as 19 horas com maximo
de 40°,9. Medicacio: gelo, ascorbotrat.

9 — Apirexia.

10 — Grande elevacio da temperatura da 0
hora ag 10 com méximo de 40°5. Medi-
cacio: gelo, ascorbotrat, cardiazol e s6-
ro de Henckel.

11 — Das 22 horas em diante a tempevatura
comecon a elevar-se,

12 — A pirexia inieiada no dia anterior pro-
longou-se pela madrugada até as 5 ho-
ras. Temperatura maxima 40°3 a 1 ho-
ra. Medicacio: siro de Heckel, gelo.

13 — Idas 5 as 10 horas a temperatura mante-
ve-s¢ elevada com maximo de 39,6, Das
17 a8 24 horas nova elevacio da tempe-
ratura a 4",

14 — Apirexia. Iniciou a interrupcio da ma-
laria eom quinino.,

15 — Elevacdo da temperatura a 39°,9 da 0
as 6 horas (Vide Fig, 6).



Fig. 4 — Doente M. R., em tratamento no H. S. P,
Sungie retirado no dia 12/6/40 is 4 horas.

Fsquizontes adultos ao lado de formas em anel. He-
matia pavasitada sem hipertrofia. Fritrocitos sem gra-
nulacdes.



Erame hematologico de M. R.
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Presquisa do hematozodrio:

Dia 11/6/40 — 12 horas — (Fig. 1). Esquizontes bem
desenvolvidos, Algumas formas sio mais
jovens que outras. Hematias parasitadas
hipertrofiadas:; um globulo parasitado
de didimetro normal. Anisocitose e peei-
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locitose, Auséncia de granulacoes de
Schiiffner,

Dia 11,/6/40 — 24 horas — (Fig. 2). Esquizontes de
duas geracoes; formas amebdides e irre-
gulares. Hematias parasitadas hipertro-
fiadas, sem granulacies.

Dia 12/6/40 — 2 horas — (Fig. ). Numerosos esqui-
zontes jovens e adultos. Hipertrofia das
hematias parasitadas,

Dia 12/6/40 — 4 horas — (Fig. 4). Numerosos esqui-
zontes adultos ao lado de formas em anel.
Algumas hematias parasitadas sem a hi-
pertrofia caracteristiea.

Dia 13/6/40 — 6 horas — (Fig. 5). Numerosos esqui-
zontes Jovens e adultos, Duas geracoes de
parasitos com predominineia das formas
jovens. Hematias sem granulaces.

OBSERVACAO N 2

J. B., eom 50 anos de idade, casado, earpinteirvo,
natural deste Estado, Sto. Angelo. Baixou em 10 de Ju-
nho de 1940,

Observaciio psiquidtrica.

Intranquilo. Orientade na pessia e no espagoe e
parcialmente no tempo. Conta sua histdria com proli-
xidade. Diz que de um més para ¢i comecou a sofrer
de ataques e que hi poucos dias foi encontrado ni na
campanha por onde andava caminhando atoa. Espi-
ritos maus o perseguiam. Pediu a Deus (chama Deus
de “paizinho”, em tom familiar) que o protegesse. Deus
e Jesus mataram entdo, de wma si vez, dezesseis désses
espivitos.  Depois Deus — o paizinho — ensinou-lhe
meios de ganhar dinheiro, a ponto de ficar dono do
mundo. Esses meios de enriguecer sao absurdos, ilo-
gicos. Durante a palestra chora, as vezes, mas logo se
refaz, Apresenta um ferimento na face direita, ex-
tendendo-se até a Orbita.  As pilpebras désse lado es-
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tio edemaciadas. Os reflexos tendinosos estiao aboli-
dos. Os reflexos cremasterianos também. Os abdo-
minais estio diminuidos. Disartria expontinea. Pu-
pilas rigidas & luz. Anicoria PD > PE. A pupila E.
apresenta contorno irregular. Sinal de Romberg. Tre-
mor da lingua. Ji no fim do exame, queixa-se de so-
frer muito de caimbras. O exame neurologico nio
pode ger feito com mais detalhes devido ao estado men-
tal do paciente. Diagnostico: Tabo-paralisia.

Prescricoes: Exame de urina, de sangue e de liguor.

Exame de urima: nada de anormal.

Exame do liquido eefalo-raqueanc: Xantocrdnico,
turvo, nio coagulou, grande quantidade de sangue.

Albuminas: 8,50 grs. por litro.

Reacoes de: Ravaut, Nonne-Appelt, Pandy e Weich-
brodt positivas 4+ + +

Takata e Ara: Coloracio risea com precipitacio
tipo meningitico + -+

Hemograma relivado em 25-6-40

Globulos vermelhos ... .. .. 45500000 por mme.
Glébulos brancoes ......... 12,000 por mme.

Férmula branca:

B O R I S e 0
Eosindfilos . ... . ... 0
F. jovens ........... 0
Neutrofilos. { F. em bastonetes ..., 3,3 %
| F. segmentadas ... .. 795 Y%
LANTORIEOE st e s nss 6 %
Monoettos orvess srudn i iy 10 %
Cielulas de Torak covia s 1l %

Alguns restos nucleares. Alguns linfoeitos eom gra-
nulagoes azurdfilas. Muitos nentrofilos eom  granula-
ches patologicas.



Fig. 5 — Doente M. R., ena tratamento no H. S. P,
Sangue retirado em 13/6/40 is 6 horas. Numerosos es-
quizontes jovens eom as formas mais variadas. Hema-
tias deformadas,
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Féormula vermelha: Ligeira anisocitose e hipoero-
mia leve.

Impaludado em 20 de Junho com 5 ce. de sangue
sendo 2 ec. endovenoso e 3 ce. intramuseular, do pa-
ciente n." 10.338.

Junho — do dia 20 ao dia 23 nada de anormal.
Dia 24 — Pirexia das 7 horas até as 3 horas do
dia 25. Temperatura maxima: 39°6.
Dia 25 — Nova pirexia iniciou-se s 11 horas pro-
longando-se até as 14 horas do dia 26,
temperatura maxima: 39°,8, Medieacio:
Anemotrat e 10 ots. de tintura de estro-
fanto.
IHa 26 — A pirexia iniciada no dia anterior man-
teve-se até as 14 horas. Medicacio: a
mesma do dia anterior. 27 horas de febre.
Elevacio da temperatura das 7 as 15 ho-
ras com maximo de 38,8, A mesma me-
dicaciio do dia 25.

Dia 28 — Notam-se nésse dia duas elevaces tér-
mieas, a primeiva das 13 as 18 horas
com maximo de 39°1, a segunda das 13
as 24 horas com méaximo de 4005, A
mesma medicacio do dia 25.

Dia 29 — Novamente duas elevacies térmicas: das
7 s 9 horas com maximo de 38°4 e das
17 até o dia seguinte as 6 horas. Maxi-
mo: 39°4.

Dia 30 — O acesso iniciado no dia anterior termi-
nou as 6 horas. Nova pirexia das 9 ho-
ras as 6 do dia seguinte com maximo de
40°,3.

Julho 1 — Inicion a interrupeio da maliria eom
quinino-uretana e capsulas de quinino,
0,5 gr. Foi medicado com siro de Hee-
kel e Slocort. Elevacio da temperatura

Dia 2

=]
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a 39°,5 das 15 &8 24 horas.

Apirvexia. Tomou 1 eipsula de gquinino

¢ 1 ampola de quinino-uretana.

Dia 3 — Leve pirexia da 1 as 4 horas. Mediea-
cio: soro de Heckel, quinino-uretana e
uma capsula de quinino.

Dia 4 — Apirvético. Medicaciio: 1 ampola de qui-
nino-uretana e uma capsula de quinino.

Dhia 5 — Alta.

"

J

Iha

Nota: Acessos didrios com grande niimero de ho-
ras de pirexia. Nos dias 28 e 29 notamos dois acessos
por dia.

Pesquisa feita no sangue de J. B. em 25/6/40

Esquisontes jovens e adultos em grande nimero.
Hematias sem hipertrofia nas formas em anel; hiper-
trofiadas nos esquizontes adultos. Aspecto de sangue
com tercd dupla.

OBSERVACAO N-° 3

L. 8., com mais ou menos 26 anos de idade, branco,
natural de Porto Alegre. Baixou em 6 de Fevereiro
de 1940.

Observacio psiquidtriea:

Paciente ealmo, mal orientado no tempo e na pes-
soa. Istabelece logo contato com o observador reve-
lando idéias de gr :1]1(16*3‘1 ¢ de perseguicio de natureza
mistica, idéias delirantes de influénecia, alucinacies au-
ditivas e cenestésicas. 1Mz ser Espirito Santo, andar
pelo mundo aventurando a procura do ouro roubadﬂ
de seu pai o qual acharia enterrado. Roubo de pensa-
mentos. Neologismo: chama dioma o poder que possue,
que os outros o maltratam para roubd-lo, a todo ensto.
Analfabeto. Reflexos dsteo-tendinosos prem:ntes, Ani-
socoria: B > 1. Reflexos normais. Presericoes: Exame
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de urina, sangue e liguor.
Exame de urina: vestigios de albumina.
Exame de sangue: Reacio de Wassermann — 000
Exame de liguor: Normal.
Diagndstico: Oligofrenia — debilidade mental —
delirio parandide.

Hemograma retirado em 25/6/40

Glébulos vermelhos ... 4.850.000 por mme.
Glébulos brancos ... ... 9.400 por mme.

Formitle brance:

BaaiBibos n i ar e i 1,5 %
Boginofilog wosowuprisissrasiings 135 %
{ I, jovens ........... ]
Neutrifilos. ) F. em bastonetes .... 1 %
{ I, segmentadas ... .. 61,5 %o
Linfoeitos ... ... .. 15 %
MOBOEITHE oo minswasmasm s T %o
Ol de THrEE: oo sevemmrssssi 0,5 %

Alguns linfoeitos com granulaches azurofilas, Va-
rios restos nuclearves. Leueolito eosindfilo. Alguns neu-
trofilos com granulacdes patoldgicas.

Férmula vermelha: Leve policromasia.

Impaludado em 8 de Maio com 5 ce. de sangue,
retirade do paciente de ficha n.” 10244 a temperatura
de 39°3, sendo 2 ce. endovenoso e 3 intramusecular.
Apresentou a primeira alteracio na temperatura a 19
de Maio de 1940.

Maio 19— A elevacio da temperatura comecou as
7 horas com 39° e prolongou-se até as 15.

Iha 20 — Leve acesso da 1 até as 3 horas e nova
elevaeiio com inicio as 18 horas prolon-
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gando-se ao dia seguinte. Temperatura
maxima: 39°.5.

Dia 21 — O acesso iniciado no dia anterior man-
teve-se até as 12 horas. Temperatura
maxima: 39°.7.

Do dia 22 de Maio em diante o paciente nio apre-

sentou mais febre apesar de ter tomado adrenalina pa-
ra reativar a infeccio.

Pesquisa de hematozodrio em 19 de Maio de 1940

Diversas formas em anel. Esquizonte com o proto-
plasma fixado em pleno movimento. Hematias hiper-
trofiadas muito diseretamente; auséneia de granula-
coes de Schiiffner.

Em 1./6/40 — Alguns esquizontes jovens e rvaras
formas ameboides. Hematias hipertrofiadas.

Em 25/6/40 — Raras formas em anel. Forma em
anel com a cromatina partida em 2 grinulos. Hema-
tias sem modificacies.

O easo de L. S, apresenta-se com grande inferesse
devido a auséneia de temperatura apesar de mostrar o
plasmdédio no sangue periférico.

OBSERVACAO N’ 4

A, M. G, com 33 anos de idade, mixto, solteiro, jor-
naleiro, déste Estado. Baixou em 11 de Maio de 1940,

Observacio psiquiatrica.

Apresenta-se tranquilo. Orientacio autopsiquica
e desorientaciio alopsiquica. Acentuade “deficit” men-
tal global. Extrovertido e eom aceleracio do curso de
idéias. Fuga de idéias. Profunda incoeréncia do pen-
samento que chega a se tornar incompreensivel, Ihisar-
tria. Tremor leve dos dedos e da lingua. Reflexos fo-



Fig. T — Doente O, G. B, e tratamento no H.
5. P. Sangue retivado em 19/5/40, quando apresenta-
va 39,7 de temperatura. Presenea de fodas as formas
evolutivas do plasmddio. Rosacea, esquizontes adultos
e formas em anel. Hematia parasitada por 2 aneis sem
hipertrofia. Anel com 2 grinulos de cromatina,
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tomotores de excursio limitada. Pupilas em mioses
comservando o reflexo de acomodacio. Reflexos dsteo-
tendinosos exagerados. iagndstico provivel : Parilisia
soeral.

Preserigies: Exame de urina, sangue e liguor.

a ) Exame do liquido eéfalo-raqueano: Liguido
claro de aspecto lHmpido.

Albuminas: 0,56 grs. por litro.

Prova de Ravaut: Positiva 4+ -+ 4+

Nonne-Appelt: positiva + -+

Pandy: positiva + -+

Takata ¢ Arva: floculaciio imediata, precpitacio

total em 5 horas -+ +

Benjoim coloidal 222222222000000

Wassermann: positiva + + +

by  Exame de sangue: Reacao de Wassermann:
positiva 4+ + -

¢)  Exame de urina: nada de anormal.

Iiagndstico: Parilisia geral.

Transferido para a secciio de malarioterapia.

Inoculado em 15 de Junho de 1940 com 5 ce. de
sangue, retirado do doente n.” 3.778, sendo 2 ce, endo-
venoso ¢ 4 ec, Intramuscnlar.

Junho — do dia 16 ao dia 19 nada de anormal.

Dia 20 — Leve alteraciio da temperatura das 7 as
8 horas; maximo 38°,5. Medieacio: Ane-
motrat ¢ 10 gts. de Tint. de Estrofanto.

Dia 21— A temperatura comeca a elevar-se s 7
horas; &s 10 horas aleanca 40°; as 11 ho-
ras 40°5, As 16, 40°; as 24, 38°. Medica-
cao: a mesma do dia anterior.

Ma 22 — Das 7 horas do dia anterior a tempera-
tura mantem-se elevada até as 24 horas
de hoje. Temperatura maxima: 40°,2. A
mesma mediecacio do dia anterior.
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Dia 23 — Novo acesso das 10 as 20 horas. Tempe-
ratura maxima 40°,7. Medieacao a mes-
ma do dia 21.

Dia 24 — Das 8 as 14 horas novo acesso com tem-
peratura méaxima 40°4. Medicacio a
mesma.

Dia 25 — A’s 9 horas a temperatura elevou-se aci-
ma de 38° e manteve-se até as 16, Tem-
peratura maxima 40°6.

Tha 26 — Discreta elevacio da temperatura da 1
as 4 horas (max. 38°4). Forte elevacio
das 7 as 15 horas ecom maximo de 40°,8.
A mesma medicacio.

Dia 27 — Aeeaso das 8 as 19 horas com méiximo de
40°,7.

Dia 28 — Inicia a interrupedo com Cardiazol-qui-
nino.

Dia 29 —a 4 de Julho. Duas injecdes didrias de
Cardiazol-quinino.

Pesquisa de hematozodrio em 26/6/40

Diversag formas em anel. Alguns esquizontes adul-
tos. Duas geracdes do parasito no sangue. Hematias le-
vemente hipertrofiadas.

OBSERVACAD N° 5

J. P., papeleta n." 9,345, com 27 anos, braneo, sol-
teiro.

Diagndstico: Esquisofrenia cataténica. Fez sem ve-
sultado insulino e convulsoterapia.

Impaludado em 28/4/40 como fonte, sendo 2 ec.
por via endovenosa e 3 ce. por via intramuscular. A 1.°
de Maio apresenton o primeiro acesso febril, alids de
pequena intensidade. Até o dia 7 de Maio nfdo tinha
aparecido nova alteracio da temperatura, Medieado
com 10 gts. de adrenalina.
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Maio 9 — Injetou-se 1/3 de ampola de Dmeleos
com reacdo das 15 as 22 horas. Maximo
39°4. O Dmelcos foi aplicado para rea-
tivar a malaria.

Dia 10 — Discreta aseensio térmiea as 18 horas.

Dia 11 — Aperexia.

Dia 12 — Das 14 as 19 horas pirexia com maximo
de 38°6.

Dia 13 — Grande acesso febril com inicio as 13
horas prolongando-se ao dia seguinte.
Gélo sbbre o precirdio e sébre a eabeca.

Dia 14— A pirexia iniciada no dia anterior ter-
mina as 7 horas. Apresentou grande su-
dacho. Maximo 40°,1.

Dia 15 — Apirexia.

Dia 16 — Novo acesso com inieio as 15 prolongan-
do-se até as 24 horas. Temperatura ma-
xima 40°,2.

Dia 17 — Grande ecalefrio preceden o acesso. A
temperatura comecou a elevar-se as 10
e prolongou-se até as 21 horas. Mediea-
c¢io empregada: Cordia-med, cardigan,
soro de Heckel .

Dia 18 — Iniciada a interrupeiio da malaria com
quinino, O impaludismo manifestou-se
14 dias apds a inoculacio. Foi necessi-
rio reativar no dia 7 com Adrenalina e
no dia 9 com 1/3 de ampola de Dmelcos.

Pesquisa de parasitos no sangue em 17/5/40

Esquizonte adulto muito irregular. Esquizonte com
a cromatina em divisio. Esquizontes jovens em forma
de anel, As hematias acham-gse hipertrofiadas em leve
oral; anséneia de granulactes de Sehiiffner.
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OBSERVACAO N 6

0. G. B., papeleta n.” 10.252, 24 anos, braneo, casa-
do, déste Estado.

Diagnostico: Parilisia geral.

Impaludado em 4/5/40 com 5 cc. de sangue, reti-
rado do paciente n.” 10.244, sendo 2 cc. endovenoso e
3 ee. intramuscular. O periodo da incubaecio decorrven
sem acidentes. O primeiro acesso febril surgin no dia
14 de Maio. (Vide fig. 8).

Maio 14 — Das 22 as 24 horas a temperatura ele-
vou-se a 387, marcando o inicio da ma-
laria com um pequeno acesso.

Dia 15— Da 1 até as 6 horas disereta pirexia, Das
17 até as 2 horas do dia seguinte peque-
na elevacio térmica.

Dia 16 — A pirexia iniciada no dia anterior ter-
mina as 2 horas.

Dia 17 — Grande elevacio térmica das 8 as 19
horas com maximo de 40°,3. Medieacio:
Esparteina, cordia-med.

Dia 18 — Pirexia das 2 até as 10 horas, com mé-
ximo de 40°2,

Dia 19 — Nova elevacio térmica das 2 as 13 ho-
ras com maximo de 4003, Medicacio:
Oleo canforado, cordia-med, stro de Hee-
kel.

Dia 20 — Disereta pirexia seguida de queda a 35°,2
com leves oseilagies, Medicacdo: Cardia-
zol, cordia-med, cardigan e soro de Hee-
kel.

Dia 21 — A temperatura mantem-se baixa. Repe-
tida a medicacido do dia anterior.

Dia 22 — Iniciou-se a interrupeio da maliria com
Cardiazol-quinino e edpsulas de quinino.

Dia 23 — Medicacio Cardiazol-quinine e 2 cipsu-
las de quinino.
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Dia 24 — Leve pirexia das 8 &s 15 horas.

Dia 26 — Temperatura normal.

Dia 27 — Queda da temperatura a 35°. Medica-
¢io: 2 ampolas de Cardiazol e 3 de cor-
dia-med.

Dia 31 — Alta da sala de malaria.

Nota: Acessos quotidianos com o agpecto de terci

dupla nos dias 17, 18, 19. Incubacio 10 dias.

Pesquisa de hematozodrio em 19/5 /40

Muitos esquizontes jovens em forma de anel. Di-
versas formas em divisao, Forma em rosicea com 15
merozoitos. Esquizontes adultos. Duas formas em
anel numa sé hematia. Hematias hipertrofiadas. Gra-
nulagoes de Schiiffner em algumas hematias parasita-
das. Numa sé lamina enconiram-se todas as formas
evolutivas do parasito, exeluindo os gametocitos., (Fig.
e

OBSERVACAO N~ 7

J. A. F., papeleta n.® 8543, com 21 anos, branco,
solteiro, agricultor.

Diagndstico: Esquisofrenia.

Internado em 23 de Setembro de 1938. Fez, sem
resultado, insuline e convulsoterapia. Impaludado em
14 de maio de 1940 como fonte.

Maio 23 — Primeiro acesso da maliria comecon as
2 horas prolongando-se até as 19 com
maximo de 40°,3. Gélo sdbre o preedrdio
e a cabeca.

Dia 24— Novo aeesso as 19 horas. Méaximo 40°,
Gélo.

Dia 25— O acesso iniciado no dia anterior pro-
longou-ge até as 15 horas. Maximo 40°,2.



Iiia 26 — Pirexia das 17 as 24 horas com maximo
de 40°,3. Gélo.

Iha 27 — Apirexia.

Dia 28 — Pirexia das 13 as 19 horas, com 39°.8.

Dia 29— Apirexia.

Dia 30— Das 5 até as 15 horas a temperatura
manteve-ge elevada com maximo de 40°,5.

Dia 31 — Novo acesso com inicio as 21 horas, Ma-
ximo 40",

Junho 1.° — O aeesso iniciado no dia anterior pro-

longou-se até as 6 horas.

IMa 2 — Pirexia das 15 horas 4s 24 horas com
maximo de 40°.

Dia 3 — Inicion a interrupcio com quinino. Kle-
vaciio das 16 4 1 hora do dia sesuinte.

IHa 4 — Das 11 as 20 horas nova pirexia com
maximo de 40°,6. Carvdiazol-quinino e
capsulag de quinino.

Do dia 5 até o dia 12 apresentou diseretas elevacies
térmicas, sendo medicado diariamente com 2 edpsulas
de quinino.

Alta a 13 de Junho.

Nota: Do dia 26 ao dia 30 a maldria toma o aspec-
to tipico da terca. Incubacio 9 dias.

A pesquisa de hematozodrio no dia 23/5/40 nio ve-
velon a presenca do parasito no sangue eivenlante.

Pesquisa de hematozoario em 28/5/40. Diversos
esquizontes adultos ao lado de férmas em anel. Hema-
tias levamente hipertrofiadas. Raras férmas de divisio.

OBSERVACAO N 8
5. D, com 29 anos de idade, easado, déste Estado,

pedreiro, natural do munieipio de Passo Fundo. Bai-
xou em 27/5/40.
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hﬁe: vagau psiquidtrica: Paciente calmo e solieito.

Dlﬁnrh ia as palavras de prova. iz sentir-se doente da

Ej’?:"’ﬁbi‘gl “umas loucuradas”™. O ecertificado informa

?

mudanca brusea de mmter agressividade. Passado ve-

néreo. Sua fisionomia é dosl ‘eita, a gesticulacio escas-

B4l .

Ligeiro enfraquecimento psiquico, sobretudo acen-

tuado “deficit” da compreensio que se evidencia quan-
do tentamos o exame da acomodaciio por nido compre-
ender o paciente o que queriamos.

TGe:

Diagndstico: Paralisia geral.

Exames de laboratério: a) Liguido céfalo-raquea-

eor elara, aspecto limpido.

Exame quimico: Albumina 0,56 grs. por mil.

Reaciio de Ravaut: positiva + 4+ +

Reacio de Nonne-Appelt: ];umth 3= = f

Reacio de Pandy: positiva + + +

Weichbrodt: ]:Whlh".ﬂ + +

Takata e Ara: *‘1mu!agﬂn ¢ precipitacao imedia-
ta 4+ + +

Benjoim eoloidal : 222112220000000

Reaciio de Bordet-Wassermann: Positiva + -+ 4

Exame eitolégico: 52,4 por mme. (Nageotte)

h) Sangue: Reacio de Wassermann: + -+ +

Impaludado em 15/6/40 com 5 ce. de sangue do

paciente n.” 3.778, sendo 2 ee. endovenoso e 3 ce. in-
tramuscular.

Junho 17— A’s 17 horas a temperatura comecon a

elevar-se até atingir 39, mantendo-se
elevada até o dia seguinte.

Dia 18 — Todo o dia o paciente teve temperatura
elevada. Maximo 39°.

Dia 19 —- Até as 3 horas temperatura acima de 38°,
Foi medieado eom 10 gts. de tint. de es-
trofanto e uma ampola de Anemotrat.

Dha 20 — Das 14 s 16 elevacio da temperatura
com maximo de 39°,3. ol aplicada a
mesma medicacio,



.

ia 21 — Pirexia das 7 as 16 horas. Maximo 399,
A mesma medicacio.

Tha 22 —Das 7 as 17 elevacio da temperatura,
com maximo de 39°3. Foi aplicada a
mesma medicacio.

Dia 23 — Pirexia das 4 As 14 horas. Maximo 40°,3.
Medicacio como no dia anterior.

Dia 24 — A temperatura elevou-se das 2 as 6 ho-
ras. Maxime 39°4. Medicado como nos
dias anterores.

Dia 25— FElevacio térmica daz 3 ds 12 horas eom
maximo de 40°. Mesma medicacio.

Dia 26 — Pivexia das 4 as 12 horas eom maximo
de 39° 4. Medicado como nos dias anterio-
res.

Dia 27 — Inicion a interrupeio da maliria com
Cardinzol-quinino.

Nota: acessos quotidianos.

Pesqguisa de hematozodrio em 26/6/40

Muitos esquizontes jovens em forma de anel. Di-
versos esquizonfes adultos, Hematiaz sem alteravoes.

OBSERVACAO N9

G. 8., papeleta n." 10.406, 32 anos, casado, mixto.

i}uagnm,h(::} : Paralisia geral.

a) Liguido eéfalo-raqueano.

Albumina: 0,56 grs. por litro.

Ravaut: positiva + -+ +

Nonne-Appelt e Pandy: positiva + -+ -

Weichbrodt: positiva + 4 4+

Benjoim coloidal: 2‘7222222{}!][]%0[}

Exame citoldgico: 52,6 ¢élulas por mme. { Nageotte)

b) Sangue: Wassermann: positiva - + +

Inoenlado em 25/6/40 com 5 ce. de sangue sendo
2 ee. endovenoszo e 3 ce. intramuseunlar.
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Dia 26/6/40. Elevacao térmica das 13 as 14 horas
com temperatura maxima de 39°,1.

Nao mais apresentou alteracio térmica até o dia
19/7/40 quando fez a 1." ddse de Dmeleos. Nio foi pos-
givel impaludar G. S. apesar de ter sido remoculado
mais  tres veres.

Medulograma: O exame do material retivado por
puncio do esterno nio mostron parvasitos.

Nangie peviférico:
Hemograma:

Globulos vermelhos ...... 4.300.000 por mme.

Glébulos brancos ........ 7.200 por mme.

Formula leweoeibario:

Basdofilos 0
Bosidflos v vumerveenpmmsm nags 4 %
. JOPRIAR, ~: i 5 s S 0
Neutrdtilos. | I em bastonetes | . 1,5 %
F. secmentados ... ... 64 e
Linfocitos ... ... . oL, 215 %
BLOGOOEEOS. « om vy s BB R R 75 9%
Células de Tiirek ggess 1%
Célnlas de Riedev o smimniovmieos 0,5 %

Algumas placas reticuladas. Alguns restos nuelea-

Farmule vermelha: Ligeira anisocitose e normo-
cromia.

Pesquisa do hematozodrio: Nao foram encontrados
parasitos em diversos exames.

Nota: O paciente . 5. mostrou-se um caso tipico
de estado refratario & malarvia. Impaludado e reimpa-
ludado diversas vezes, a malaria niio se positivou.
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OBSERVACAO N 10

V. O, 25 anos, solteiro, mixto.

Diagndstico: Parvalisia geral .

Inoeulado em 20 de Julho de 1940,

Dia 22 — Primeira elevagio térmiea a 39°5.

Medulograma: Nio foram encontrades parasifos
no material retirado do esterno.

Pesquisa do hematozodirio — Muitos parasitos ne
sangue cireulante. Alguns esquizontes em via de divi-
slo. Raros esquizontes jovens. Hematias sem hipertro-
fia mareada e sem granulacdes.

OBSERVACAOQ N 11

C. A., branco, mais ou menos 35 anos. Diagndsti-
co: Paralisia ceral.

Inoculado em 2 de Julho com 5 ec. de sangue, sen-
do 2 ce. endovenoso ¢ 3 ce, intramuseular.

No dia 7 apresentou o primeiro acesso com tempe-
ratura maxima de 40°,2.

Do dia 7 ao dia 15 apresentou acessos didrios com
temperatura acima de 40°; o tratamento constou de 9
acessos Tebris,

Hemograma velirade em 8/7/40

{#16bulos vermelhos ... .. 4.410.000 por mme.
Glébulos brancos ... ...... 7.900 por mme.

Farmula braweea:

Boasobilon: o voessnssessperens vsmss D
Honmaliloe ey eimsinagen 0
1P Jormeme o s 0
Neutrifilos. . F. bastonetes ....... 6,2 %o
J IF. segmentadas ..... 63 %



TARBORIEDE onbionrnen s s O o
Monoeitos o.vmvesnmsimsamen s 2,5 %
Célnlas de THirek .....coiviiniinns 1 %
Células de Rieder ................. 05 %

Raros restos nucleares. Virias placas reticuladas.
Leucolitos neutréfilos,

Faormula vermelha:
Anisocitose comn maero e microcitos, normocromia,
Pesquisa de parasitos no sangue periférico:
Regular ntimero de parasitos. As hematias parasi-
tadas apresentam-se irregularmente hipertrofindas.
Granulacoes de Schiiffner presentes em algumas he-
g P E2)

matias. Esquizontes jovens em nimero relativamente
grande. Aneis, grandes e médios,



CONCLUSOES
I

E’ de grande valor o estudo da malarioterapia em
zonas de condicoes elimatéricas diversas, para melhor
confronto das ocorréncias morbidas e parasgitarias em
face dos fatores endogenos e exogenos.

1T
Em o nosso meio, nos doentes inoculados com o
Plasmodium vivar o periodo de ineubaciio oscilou en-

tre 3 a 12 dias, adotada a téeniea, na maioria dos casos,
da inoculacio endovenosa e intramuscular,

I11
A raca negra apresenta, entre nds, maior resistén-

¢ia do que a branca, o que significa uma ratificacio as
observacdes de outros pesquisadores.

IV

Nio foi observada anomalia apreciivel na evolucio
clinica da malaria relacionada eom a idade e o sexo.

"E’T

A evolucio do Plasmodium vivax apresenta aspec-
tos variaveis ligados a fatores complexos.
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VI

A virnléneia do Plasmodiwm vivar, base das nos-
sas observacoes, mantem-se em relativa estabilidade,
através das numerosas geracies esquizoginicas e das
passagens mecinieas.

VIl

Constatamos individuos refratirios & maliria ex-
perimental .

VI

No decurso dos nossos trabalhos verificamos um
¢aso de maldria inaparente.

IX

O tipo mais frequente da modalidade clinica é o
da tercd dupla, podendo-se observar a predominiineia
térmica em uma determinada geracio do parasito,

X

Comportam-se as hematias diferentemente quanto
ao parasitismo. Ao lado de umas grandemente hiper-
trofiadas, outras apresentam didmetros normais ou li-
geira contracio.

XI

As mais frequentes variacies qualitativas das he-
matias sfo: peeilocitemia, anisocitemia e anisoeromia.

XII

As hematias podem apresentar parasitos em dife-
rentes estados evolutivos.
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XIII

Da diversidade de aspectos morfoligicos sobreleva
notar a presenca irregular das granulacies de Schiiff-
ner, eseassas ol ausentes em muitos casos.

XIV

Em alguns casos hematias parasitades por dois pa-
rasitos, em forma de anel, ndo se distanciam do aspecto
morfoldgico normal.

XV

A evolucio da maliria experimental apresenta mo-
dalidades e aspectos clinicos interessantes e variaveis.
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Capitulo 1

RESUMO HISTORICO DA MALARIOTERAPIA

A Humanidade deve, sem divida, intuneras vidas
A0 empirigimao.

Muitos observadores haviam notado que o apareci-
mento de win surte febril provoeava, em algruns aliena-
dos, grande melhora de sua psicose. Hippderates e
Galeno eitaram o fato.  As testemunhas sfio numerosas.
Mas ninguém antes de Wagner von Jaurege teve a ge-
nial idéia ¢ a coragem neeessiria para provoear uma
infeceao febril com fins terapéuticos. A Natureza ha-
via mostrado ao howmem o caminho a seguir,

A gliria coube ao sibio psiquiatra vienense Wagner
von Jauregg,

A oeorréneia de casos de remissio na Paralisia ge-
ral apds uma supuracio ou uma moléstia febril ocasio-
nal, levou Meyer, em 1820, a procurar a cura da mo-
léstin mediante friecdes repetidas do eouro cabeludo
com uma pemada de tirtaro emético que provoeca, de
hibito, supuracies rebeldes.

Koster, em 1848, ¢ Nasse, em 1864, verificaram a
acio bendéfica da maliria em doentes mentais. O pri-
meiro pensou em construir um hospital onde o impalu-
dismo fosse endémico.
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Em 1867, o diretor do maniedomio de Roma, Fior-
dispini, observon a cura de muitos psicopatas apds o
colera que grassou emn Roma naquela época.

Em 1875 publicava Rosemblum o resultado da acio
da febre recorrente em alienados.

Antigoni Raggi mostra, em uma publicacio de
1876, a acdo benéfiea da infeecio febril nos doentes
mentais.

Wagner von Jauregg 51]]1:}-: observar a influéneia
de mfe:*qn-:w febris sdbre as psicoses iniciou a pirvetote-
rapia. Wagner acreditava que as modificacies obser-
vadas eram devidas & febre; tentou inoeular a evisipela
sem vesultado. Iiste insucesso nfo o fez desanimar.
Continuon com as experiéncias, lancando mio da tu-
bereulina de Koch (a substincia de origem microbiana
melhor conhecida na époea) e obteve os primeiros su-
cessos.  Atualmente a tuberculina, ainda é empregada
mas em pequena escala.  Além da tubereulina, outias
substiineias foram usadas por Jauregg. As vacinas
de Besredka, as substincias quimicas como o nucleina-
to de s6dio e o leite deseremado foram empregadas com
resultados mediocres.

Em 197 o impaludismo foi inoculado pela primei-
va vez. Nove paraliticos foram inoeulados com Plas-
moddiwm vivar. Houve tres remissoes completas. tres
meompletas e tres sem modifieacies, Os resultados
entusiasmaram fanto o inieiador da piretoterapia que,
no ano seguinte, inoculou a maldria em duzentos para-
liticos gerais.

Depois de estudos comparativos dos tres fipos de
parasitos do impaludismo preferiu o da terci benigna
— Plasmodiun vivar — pelas seguintes razdes:

1) nao comprometer a vida do paciente.
2} facilidade de ser julgado quando necessario.

Os aplausos de Nonne, Weichbrodt, Mulilens,
Kirechbaun, Weigaudt, Pilez, Drussae. ete.. com 50 a
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60 % de curas, firmam, em publicacdes a nova tera-
péutica .

No Brasil, W. Pires, do servico de neurologia da
Fundacao Gaffré-Guinle, encontrou 35 % de remissdes
mais ou menos completas.  Em publicacdes mais ve-
eentes eleva a poreentagem a 80 % quando a terapen-
tiea é aplicada no inieio da moléstia,

Pacheeo e Silva em diversas publicagdes tem am-
plamente estudado a malarioterapia. As remissioes
parciais e totais somam cervea de 50 % dos easos.

Telémaco Pires em trabalho feito no Hospital Sao
Pedro, em 1929, obteve 33 % de vemissies completas,
Chserva o autor gque a sindrome hnmoral sofre modifi-
cacoes sob a acdo da malarvia.

Os Dhrs, Décio 8. de Sonza e Avelino A. Costa, sob
o titule “Contribuicio ao estudo da malarvioterapia nos
negros”, publicado em 1935, ressaltam a menor recepti-
vidade da raca negra i inoculacio do plasmddio, como
adiante vai assinalado.

Novis, James F. Alvim, Vampré, Farjado e mui-
tos outros tém contvibuido ao estudo da malavioterapia
no Brasil.

Outras infecedes 16m sido usadas no tratamento da
neuro-lues, especialimente na parvalisia geral:

Febre recorrente

As pruneivas observacoes sobre a acio da febre ve-
corrente nas psicoses sao citadas por Rosemblum e ve-
rificadas durante uma epidemia que grassou em Odes-
sa em 1875.

Em 1919, Plaut e Steiner inocularam, pela primei-
Ta vez o espiroqueta da febre recorrente em paraliticos,
visando afastar alguns ineonvenientes da maldria e ba-
seando suas experiénciag em certos fendmenos de or-
dem bioldgiea. Plaut-Steiner e mais tarde Weigandt-
Kirchbaum pensavam que os anti-corpos formados, em
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vista da afinidade das duas espiriguetoses, agissem sd-
bre o virus Inético influenciando favoravelmente a pa-
valisia geral. A formaedo de anti-corpos de grupo é
um fendmeno ja bem estudado experimentalmente. Um
outro fato que veiu reforcar as esperancas dos AA. fo-
ram a3 experiéncias de Mondovan referentes & acdo
dos arseno-benzdis stbre os treponemas e tripanosso-
mas, “in vitre” e “in vivo”. Em ambos os casos 18 ar-
seniciais incorporam-se aos germens, mas, sément. “in
vive” sdo capazes de imprimir as necessirias transfor-
magoes para adquiriv aciao treponemicida. Nos para-
liticos os treponemas perdem a capacidade de transfor-
mar os arsenobenzdis em substineiag nocivas e o espi-
roqueta da febre recorrente supriria essa deficiéneia.
O espiroqueta empregado foi o da recorvente africana
Spirochaela duttont.

Salomom Berk, Theiler e Clay preferem a Spirel-
la. morsus-muris, agente do Sodoku, na terapéutica da
paralisia geral.

Em 1926, Demay empregou o Spirochaeta hispani-
ca, agente da recorrvente espanhola, com resultados
apreciiveis.

Brumpt, em 1927, fez as primeiras inoculacies da
recorvente espanhola no Urnguai. Al essa terapéu-
tica adquirin grande difusio. No Brasil foi ensaiada
por Vampré e P. Long em Sao Paunlo e Murilo de Cam-
pos e Artur Mozes no Rio; sendo os resultados elinicos
pouco encorajadores, nio logrando sucesso.

Piretoterapia pelas substiveias de origem microbiona

Dineleos: Antes de empregar a maldvia, Wagner
ensalon a vacina anti-tifica com resultados bons, mas,
com recidivas precoces. Sicard, Wallich e Haguenau
tentaram varias proteinas sem sucesso. Recorreram
entdo & vacina do eancro mole de Nicolle -— o Dmeleos
— com resultados satisfatérios.  Ainda hoje é empre-
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oada a vacina Dmeleos guando ha eontra-indicacio da
maldria.

Saprovitan: Dreyfus e Hanau idealizaram o Sa-
provitan que é composto de germens saprofitas vivos.
() uso déste preparado provoeou graves acidentes mor-
tais por septicemia. Foi abandonado.

Pirifer: E' uma proteina bacteriana oriunda do
Escherichia coli. O choque ¢ semelhante ao do Dmel-
cos.  Alguns aufores o empregam com SUCesso.

Pivetoterapia pelas substineias quimicas e bioldgicas

As reacies pouco acentuadas do leite e do nuelei-
nato de sédio fizeram eom que fossem abandonados.

Eunxofre coloidal: Schroeder idealizou o Sulfosin,
que é numa suspensio oleosa de enxofre coloidal. Os re-
sultados sdo bonsg, mas os da malaria siao melhores.

Flisioterapia

A piretoterapia introduzida por Osborne e Ney-
mann, método diatérmico, foi lancado apos diversas ex-
perifneias em animais de laboratério. Os resultados
foram amplamente divulgados e diseutidos. No Brasil
existern os trabalhos sibre a diatermoterapia de Pa-
checo ¢ Silva e J. Fajardo, Jaeinto Campos e H. Peres.

Koenig ¢ Neymann publicaram uma estatistica so-
bre o estudo comparativo dos 3 métodos: Salomon (So-
duku), Wagner-Jauregg e Oshorne-Nevmann em que
ressalta a superioridade da diatermoterapia sdbre os
demais.
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