NOTICIARIO BRASILEIRO

Typho Exanthematico de Sdo Paulo

A 1= parte deste trabalho, que reune os resultados obtidos até agora com o
estudo experimental do typho exanthematico de Sdo Paulo, estd dividido em 5
capitulos, abrangendo cada um determinada serie de pesquisas. No capitulo 1,
como introduccéo, se fazem consideracbes geraes sobre as diversas modalidades
da infeccdio do grupo do typhus ou das chamadas febres exanthematicas, princi-
palmente as encontradas no continente americano e no norte da Argentina, Chile
e Perd, mostrando as suas possiveis relagdes com o typho endemico da Ameriea
do Norte, assim ecomo com as varias outras formas do typho jd estudadas em
outras partes do mundo, especialmente sob o ponto de vista de suas relagdes
sorologicas. Assignala-se, finalmente, a nova modalidade que appareceu em Sio
Paulo, e cujos primeiros casos foram diagnosticados em 1929, infec¢io provavel-
mente autochtona, distinguindo-se do typho classico pelo seu aspecto clinico,
epidemiologico e pelo comportamento experimental do virus causador. Julga o
A. de grande importancia proceder-se ao estudo das relacdes com as formas ji
conhecidas nas Americas do Norte e do Sul e da sua possivel existencia em outras
regides do territorio e em outros paises do continente americano, bem como verificar
si se trata, como parece, de uma modalidade morbida nova ou, entfo, si poderd
ser identificada com alguma forma do typho endemico ji descripta, ou com a
infecgdo estudada nos Estados Unidos por Badger, Dyer e Rumreich e que estes
auctores consideram identica 4 febre maculosa das Montanhas Rochosas, embora
o typho local apresente certos caracteres differenciaes. E muito provavel que os 44
casos registrados em S3o Paulo desde 1929 até agosto de 1931 sejam na realidade em
numero muito maior € que, mesmo antes daquella epoea, o mal existisse, embora
nio diagnosticado convenientemente. Quanto ao possivel transmissor inter-
mediario da infecgdo, se poderia aereditar no papel de certos acarianos que, além
dos piolhos, estdo sendo estudados no Instituto, e em outros possiveis vectores, entre
0s quaes certos Ixodideos, Cimicideos e Pulicideos, assim como na possibilidade
da existencia de depositarios do virus entre os roedores silvestres (ratos e preds).
Em outros trabalhos referentes a estes assumptos ficou experimentalmente
evidenciado que o carrapato, principalmente o Amblyomma cajennense, pode ser
responsabilizado como transmissor da infeecdo. A zona de expansio e o aspecto
epidemiologico do mal, assim como seu aspecto clinico com a elevada mortalidade,
ddo ao typho exanthematico de Sio Paulo um ecaracter proprio que o distingue do
typho classico, caracter este que mais se aceentda com o estudo do comporta
mento experimental do virus.

O capitulo II refere-se ao comportamento experimental do virus. Em relagio
4 cobaia, que é o animal de eseolha para estudos experimentaes, o virus do typho
de Sdo Paulo mostra-se bastante pathogeno, provocando a morte de cerca de 70
por cento dos exemplares inoculados, os quaes apresentam, apés um certo
periodo de incubagfo, em media de 3 a 4 dias, uma reacgéio febril caracteristica
que dura'de 4 a 8 dias. As cobaias machos inoculadas no peritoneo com o virus,
apresentam, em propor¢io de cerca de 20 a 25 por cento, uma reaccio inflamma-
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toria escrotal, podendo-se observar phenomenos hemorrhagicos (petechias e
placas hemorrhagicas) nas reacgOes mais intensas. Estes phenomenos hemorrha-
gicos, dando uma coloragio arroxeada ao tegumento, sio observados muitas vezes
tambem em certas partes glabras (patas principalmente), no ultimo periodo da
infeccdo e sdo, entdo, muito evidentes logo apds a morte. Os coelhos apresentam
reaccio febril durante varios dias, apés curta incubac¢éo, nfdo sendo nelles, geral-
mente, a infecgdo mortal. Nos ratos, verifica-se geralmente uma infecgido
inapparente. Considerando, embora, o typho exanthematico de Sdo Paulo uma
modalidade do grupo do typhus, mostram-se suas possiveis rela¢des com outras
modalidades de infeegdes do mesmo grupo. O capitulo I11 refere-se ao comporta-
mento experimental do virus em relacio a certos simios (Silenus, Cebus e Alauaita),
para os quaes se mostra bastante pathogenico. Quanto aos dois ultimos, embora
ficasse evidente a sua sensibilidade, somente a inocula¢do de maior numero de
exemplares permittird juizo seguro. Os Silenus rhesus, apenas com uma excepgio
(devida provavelmente a uma infeecdio inapparente), succumbiram 4 inoculagio
do virus, Como consequencia desta, observa-se, decorridos 2 a 4 dias de incu-
bagfo, um periodo de reac¢io febril caracteristica, de 4 dias geralmente, dando-se
entfo o collapsoe a morte do animal. A’s vezes a infecgdo apresenta um caracter
mais grave, verificando-se em certas partes do corpo phenomenos hemorrhagicos
mais evidentes no ultimo dia e apds a morte (partes glabras, face, eseroto, ete.).
O capitulo IV mostra os resultados da inoculagio experimental do virus na camara
anterior do olho dos animaes (cobaia, coelho e S. rhesus). Determina uma
reac¢do ocular caracteristica e reacgio geral, febril, semelhante 4 provocada
por sua inoculagido por via peritoneal; estas reacgdes sfo especificas da infecgio
pelo virus, em virtude dos resultados das passagens obtidos pela inoculagdo de san-
gue ou emulsdo de cerebro das cobaias infectadas por via ocular e da immunidade
dos animaes que resistiam 4 reinoculagio do mesmo virus pelas outras vias, virus
que péde ser transmittido em serie por via ocular, utilizando-ge para a inoculagio
o humor aquoso de um animal anteriormente injectado por essa via. O eapitulo
V mostra os resultados dos estudos sobre algumas das propriedades do virus,
entre as quaes filtrabilidade, passagem através da muecosa ocular e dose minima
infectante, resistencia ao deseccamento, 4 ac¢fo da glycerina e em congelagdo.
O virus, quando no sangue citratado ou no cerebro emulsionado em agua physio-
logica ou em ecaldo glyeosado, niio passa através das velas Chamberland L3 e
L5, Mandler de 7 lbs. e Berkefeld N; nio conseguiu-se infectar a cobaia pela
deposi¢do do virus (emulsio de cerebro) na mucosa ocular intacta, embora no
material depositado sua concentragfo fosse sufficiente para provoear, por outra
via, a infecgdo; a D.M.I. (dose minima infectante) do virus correspondeu a uma
diluigdo superior a 1 por 10,000 e inferior a 1 por 1,000,000 da emulsio cerebral;
quando seeco no vacuo, sobre acido sulfurico e conservado tambem no vacuo e
em temperatura inferior a 0° C, o virus (sangue ou cerebro) perde sua vitalidade
em prazo pouco superior a 24 horas, quando apenas provocou infecgido benigna e
immunidade do animal; em 6 dias ji se achava destruido, ndo provoeando siquer
immunidade; em glycerina diluida a 50 por cento e em temperatura de 5° C. o
virus (no ecerebro) apresenta vitalidade e viruleneia no 12° dia e ndo no
24° dia; nas mesmas condi¢Ges, porém em glycerina pura, j4 havia perdido sua
actividade em 7 dias; quando no organ (cerebro) congelado, o virus do typho
de Sao Paulo conserva sua vitalidade e virulencia por cerca de 1 ano; a eongelagdo
do cerebro virulento é um meio favoravel para o transporte do virus e, sob o
ponto de vista pratico, torna mais economica sua conservagio no laboratorio.
Finalmente, no capitulo VI, num quadro, podem-se ver os caracteres differenciaes
entre os virus do typho exanthematico classico europeu (amostras Wolbach e
Breil), typho endemico da America do Norte (amostra Mooser e Maxey) e typho
exanthematico de Sao Paulo, e 4s febres exanthematicas so separadas em 3
grandes grupos.
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A 2 parte deste trabalho representa um estudo de conjuncto sobre a rickettsia
descripta no typho de Sdo Paulo, sua frequencia e relagio com a infec¢do experi-
mental. Relativamente ao typho exanthematico de Sdo Paulo, embora nio se
possa ainda econcluir em definitivo, parecem maiores suas relagdes com o grupo da
febre maculosa das Montanhas Rochosas, constituindo, talvez, uma nova modali-
dade da infecgfio. As conclusdes dos estudos experimentaes podem assim ger
resumidas: A ricketisia descripta, Rickeitsia brasiliensis, pela sua frequencia e
evidentes relactes antigenicas que apresenta com a infecgfo, representa o seu
agente etiologico ou uma das phases do virus. Como consequencia da inoculagio
do virus na camara anterior do olho de certos animaes, a rickettsia pode ser
evidenciada nag cellulas endotheliaes da membrana de Descemet. Apds a inocu-
lagdo do virus no peritoneo, a rickettsia se evidencia, de preferencia, nas cellulas
mesotheliaes da parede peritoneal. No peritoneo, num total de 212 cobaias,
sua frequencia foi verificada em 73.5 por cento dos animaes, sendo maior quando
a pesquisa é feita em periodo favoravel, sendo respectivamente de 71.4 por eento,
100 por cento, 93.7 ¢ 90.4 nos animaes sacrificados antes da reacgéio febril, no
1°, no 2%, e no 3° dia de reaccéio e de 55.5 por cento nos sacrificados depois do 4°
dia de reacg¢do febril. A rickettsia encontrada no peritoneo é dotada de patho-
genicidade, provocando infecgio experimental caracteristica quando, desem-
baragada do virus por meio de lavagens e centrifugagdes successivas, ¢ inoculada
em cobaias. A rickettsia possue propriedades antigenicas em relagio ao virus,
podendo-se obter uma immunizagio activa de cobaias com uma vaceing com ella
preparada, e tambem determing a formacio de anticorpos virucidas em animaes
immunizados. A Rickettsia brasilienstis foi verificada, em cortes, no organismo de
carrapato (Amblyomma cajennense) infectado experimentalmente e que conside-
ra-se 0 mais provavel transmissor da infec¢fo. Esta conelusfo 6 baseada em
estudos experimentaes que serdo relatados em outro travalho, onde serd tambem
estudada a disposigio e localizagio da Rickeftsic nos carrapatos infectados.
(Lemos Monteiro, J.: Memorias do Instituto Butantan, 1931.)

As pesquisas epidemiologicas podem ser resumidas do seguinte modo: O Ambly-
omma cajennense (Fabr.) alimentado em ecobaia infectada com typho exanthe-
matico de Sdo Paulo, é susceptivel de adquirir a infeegdo, transmittindo-a 4
cobaia, quando triturado e inoculado nesse animal 13 dias depois de infectar-se,
nio sendo, porém, constante a infeccio do ixodideo. Larvas provenientes de
ovos postos por uma femea infectada de A. cajennense, inoculadas em cobaias,
provocaram nestas uma infecgdo inapparente, o que ficou demonstrado pela
inoculacdo do eerebro da primeira cobaia em uma segunda. A unica tentativa
de infecgio de Argas persicus (Oken) foi negativa. E possivel, embora nio
sempre, conseguir-se infectar experimentalmente Ornithodoros rosiratus Aragio,
alimentando-o em cobaia em phase infectante. A picada do O. resiraius é infee-
tante para a cobaia 13 dias apés sua infeegfio. Um O. resfraius, infectante 13
dias ap6s sua alimentagdo em cobaia doente, péde néo infectar quando sugar 28
dias depois de contaminado. No liquido coxal de O. rostratus infectado existe o
virus eom capacidade infectante (immunizante) para a cobaia. O periodo de
incubagfo na infeegdo experimental da cobaia pela picada do O. rostratus infectado
é mais longo do que o periodo de incubagio geralmente observado apds injeccio
do virus na cavidade peritoneal. Tendo inoculado, em cobaias, exemplares de
Pediculus capitis, Pulex irritans e Cimex lectularius, colhidos sobre doentes ou
pessoas da casa e nas camas dos mesmos, acreditam os auctores ser muito pouco
provavel que estes hematophagos desempenhem o papel de transmissores habi-
tuaes do typho exanthematico de 8. Paulo. Foram negativas as experiencias
tendentes a demongtrar a presenca do virus, em condigdes naturaes, nos seguintes
arthropodos, capturados em liberdade ou em parasitismo em ratos, cdes, gatos e
gallinaceos das zonas infectadas: Pulicideos: Xenopsylla cheopis, X. brasi-
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liensis, Ctenopsyllus musculi, Ceratophyllus fasciatus e Craneopsylla minerva, cap-
turados sobre rato e Cienocephalides felis capturados sobre cdo, gato e rato;
Pediculideos: Linognathus piliferus, piolho do ecfo; Ixodideos: Amblyomma
ovale € Rhipicephalus sanguineus, carrapatos do ciio e Boophilus microplus, carra-
pato do boi, este em phase de larva e capturado quando em liberdade; Acarianos
Dermanyssidae: Echinolaelaps echidninus, Laelaps multtalli e Liponyssus bacoti
capturados sobre ratos e o ultimo tambem sobre preds, Liponyssus bursa cap-
turado sobre gallinaceos. O estudo da fauna de ectoparasitas das zonas da cidade
onde occorre a infeegdo, a suburbana ou rural e a urbana, alliado a razées de ordem
epidemiologica e de comportamento experimental do virus, parece indicar que o
transmissor habitual do virus deve ser a pulga dos ratos na zona urbana e um
acariano, Dermanyssidae (L. bacoti) ou Ixodidae, na zona suburbana ou rural,
facto que, sendo verdadeiro, coincidird com uma possivel diversidade do virus
nas duas zonas, tornando-se necessarias outras pesquisas para que se confirme a
hypothese. Baseados em provas de immunidade e no resultado de pesquisas
anteriormente feitas e j4 assignaladas, os autores sfio levados a acreditar na
possibilidade de serem os ratos, talvez, depositarios do virus do typho exanthe-
matico de Sdo Paulo. Em relagio 4 infecgio manifestada na zona suburbana ou
rural da capital, embora admittido o papel dos ratos, outros possiveis depositarios
do virus devem ser pesquisados entre roedores silvestres, conforme indieagéo dos
resultados do estudo da fauna de ectoparasitas nelles encontrada. Quanto 4
infeegio manifestada na zona urbana, o papel do rato como depositario do virus,
parece ter sido o melhor demonstrado, embora ainda nfo definitivamente. A
hypothese de uma diversidade de infecgBes, de accordo com o meio suburbano
ou rural e urbano, justifica-se pelo comportamento dos respectivos virus, sendo o
que foi isolado de ratos da zona urbana, j4 na 42 geragfo, muito menos pathogenico
para a cobaia do que o ji estudado e isolado de doentes provenientes da zona
suburbana ou rural. Somente os resultados de estudos clinicos e immunologicos
(reacgdes sorologicas com os differentes typos de Proteus X), assim como a con-
tinuagio das pesquisas experimentaes e epidemiologicas, confirmardo de modo
definitivo a hypothese suggerida na conclusfio anterior. (Lemos Monteiro, J.,
Da Fonseca, F., e Prado, Alcides: Memorias do Instituto Butantan, 1931.)

Diagnostico de Spirochetose Broncho-Pulmonar v

Por mais que se lavem a bocea e a garganta, nunea é possivel garantir-se a
eliminacfo de todos os spirochetas banaes que possam falsear os resultados.
Entretanto, apés essa precaucdo, apenas poucos spirochetas buecaes poderio
acompanhar o material recolhido. Por isso, toda vez que o escarro mostra grande
quantidade de spirochetas, podemos firmar o diagnostico de spirochetose de
Castellani, desde que se tenha o mesmo resultado em varios exames. No material
proveniente de pessoas sds e reeolhido apds lavagem cuidadosa da boeca e gar-
ganta, s6 poderemos notar um ou outro spirocheta, mas munca em grande quan-
tidade. Nos doentes portadores de bastante escarro é mais facil evitar os spiroche-
tas banaes, fazendo o estregago com material tirado, com umsa agulha de platina,
do interior desse escarro. Um exame feito nessas condigdes, mesmo relevando
menor quantidade de spirochetas, e positivo em exames successivos, tambem
leva ao diagnéstico seguro. Resta apenas a duvida quanto aos doentes que tém
muito pouco escarro ou quasi ausencia delle: o material enviado para exame é
quasi que s6 composto de saliva e mucosidade da garganta. Nestes casos sempre
encontram-se spirochetas. Poucos spirochetas enconfrados nada significam: o
resultado serd considerado negativo. Se elles forem numerosos da-se o ¢aso como
suspeito: e entédo iremos resolver o caso pela prova therapeutica. Tira-se a radio-
graphia pulmonar, pesa-se o doente e inicia-se a therapeutica pelo bismutho. B



