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Assistente

E de observacio bastante antiga que certas moléstias como a variola,
sarampo, coqueluche, etc., conferem ao individuo atacado imunidade s6-
lida e duradoura, de sorte a constituirem raridade novas manifestactes
da doenca em individuos anteriormente atingidos.

Resultam certamente dessa observacdo as tentativas para tratamen-
to de algumas moléstias infeciosas por meio de injecles de soro de indi-
viduos convalescentes. Devemos a Weissbecker (22) os primeiros en-
saios nesse sentido em 1896, que redundaram em fracasso, muito prova-
velmente devido a insuficiencia das doses injetadas. Pouco tempo de-
pois, o recurso da soéroterapia é experimentado com mais éxito e, num
progresso sempre crescente, chega até nossos dias.

Asg primeiras experiéncias foram feitas na escarlatina e estendidas
depois ao sarampo, poliomielite, coqueluche, varicela, parotidite epidémi-
ca, febre ondulante e mesmo ao tifo exanteméatico e febre amarela. Pode-
se dizer que atualmente ndo ha molestia infeciosa em que se nado tenha
tentado a administracdo de sdro de convalescentes. Na Franca o em-
prego do sdro vem se fazendo com relativo sucesso até em afecgdes mal
conhecidas, como as complicacGes encefaliticas que por vézes se seguem
a4 aplicacido da vacina Jenneriana (21).

Método eficaz, de facil aplicacdo, sem consequéncias prejudiciais ao
doador ou ao recebedor, desde que se observem os cuidados téenicos in-
dispensaveis, deve constituir arma de grande importidncia no arsenal te-
rapéutico e profilatico de que dispbem o clinico e o sanitarista.

A soro-profilaxia nos oferece a possibilidade de proteger (em tempo

(*) Trabalho apresentado 4 Associagio Paulista de Medicina (Seccio de Hygiene
e Medicina Tropical) em 2 de junho de 1939.
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dc epidemia ou ndo) individuos (criancas ou adultos) que se expuzeram
ao contigio; essa eventualidade se reveste de particular importancia
em creches, asilos, colégios, etc., permitindo afastar o perigo de uma
epidemia. Tambem é de notar-se a protecdo que esse método oferece
aos individuos que, prestes a sofrer intervencdes cirurgicas, tiveram con-
tactos suspeitos e para os quais a eclosfo de uma moléstia infeciosa seria
de eventualidade excepcionalmente grave. Para algumas moléstias pode-
se naturalmente associar sdro e vacina, de maneira que, quando a pro-
tecdo dada pelo soro tiver desaparecido, a imunidade ativa conferida pela
vacina ja estard presente, de sorte a proteger o individuo. Outra vanta-
gem que nos oferece a injecdo de soro de convalescente, e que precisa
ser devidamente apreciada, é a de se poder, em criancas de tenra idade,
adiar a manifestacio de certas moléstias. Est4 nesse caso o sarampo,
cuja mortalidade, que via de regra decorre das complicagdes pulmonares,
é muito maior nos primeiros anos de vida, excecdo feita naturalmente
para os primeiros meses, nos quais a crianca oferece apreciave] resistén-
cia & infecdo, em virtude do relativo grau de imunidade conferida pelo
organismo materno.

PROFILAXIA

Sarampo — A mortalidade pelo sarampo nas epidemias ordindrias nio
é elevada — 3,5,8%. Em determinadas condigbes, porém, pode atingir
cifras bem mais altas, atd 40% como sucedeu em Paris em 1921 (36).

Em um grupo de criancas suscetiveis ao sarampo é possivel separar
com relativa facilidade uma parte que muito provavelmente sera a que
val contribuir para a taxa de mortalidade da moléstia. Nesse contin-
gente entrario as criancas débeis e caqueticas, as atingidas pela tuber-
culose, as convalescentes de outras doencas e, de um modo geral, as crian-
cas com menos de trés e, mais particularmente, com menos de dois anos.
Instituindo pois g sOro-prevencio nesse grupo teremos sem duvida lan-
cado mio de recurso profilitico que irad contribuir para a diminuicdo do
coeficiente de mortalidade por vézes elevado que o sarampo determina.
Essa medida devera ser posta em pratica notadamente nos anos epidémi-
cos, que alids podem ser previstos, pois nos grandes centros urbanos essa
moléstia ocorre ciclicamente cada 2-3 anos (28).

As propriedades virulicidas do soro de convalescentes de sarampn
tém sido ndo s6 observadas no laboratério, como também perfeitamente
comprovadas na clinica (28) (36 (24) {13).

A soOro-prevencdo no sarampo foi também tentada por meio de ins-
tilacbes oculares do soéro de convalescentes. Sicart (12) poz em prova
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este método em um internato de Tébourda onde a moléstia havia atin-
gido 15 criancas; tentou proteger as 24 restantes instilando e séro trés
vézes por dia a razio de uma gota para cada olho durante dez dias.
A moléstia manifestou-se apenas em 11 das criancas tratadas nos pri-
meiros 8 dias apds a instituicio desse método, acreditando Sicart que
esse grupo ja apresentava o sarampo em periodo de incubacio. A doen-
ca foi porém de acentuada benignidade: periodo pre-eruptivo durando
algumas horas, no maximo 24; febre inferior & das curvas ordinarias
com duraciio de menos de dois dias; auséncia de fotofobia, complica-
¢Oes pulmonares ou auriculares, e tosse quintosa ou seca. Embora a pe-
quena experiéncia dessa nova modalidade de emprégo do sdoro néo per-.
mita ainda conclusbes definitivas quanto ao seu valor como medida de
protecdo, sua técnica apresenta no entanto diversas vantagens: facil
aplicacdo dispensando injecdes, pequena quantidade de sbdro, auséncia de
reacdes e franca aceitacdo por parte dos pacientes. E este pois um mé-
todo que merece a maior divulgacio e, dada a facilidade de seu emprego,
as observacdes que dentro em breve certamente se fario em nosso meio,
dirdo de seu justo valor.

Escarlatina — A sdro-profilaxia, tdo util e eficaz no sarampo, era
considerada por Di Christina, Torday, Papp e outros (16), de efeito in-
certo na escarlatina. Bernard e Debré (15) pensam todavia que os re-
sultados dependem do séro empregado, pois o teor em imunisinas no san-
gue € bastante variavel,

Recentemente Hardgerove (37) di conta de suas investigacbes sobre
1.061 casos de exposicie a escarlatina em que foi empregado o sbéro como
medida protetora. A moléstia apareceu nos 14 dias seguintes & injecio
apenas em 20 individuos (3,77%) que haviam sofrido exposi¢cio mais
intima. Em 1% apareceram reacbes decorrentes da injecdo do soéro
e que consistiram em ligeira hipertermia, urticiria e artralgia.

Poliomielite — Na poliomielite 0 emprégo do sdro-profilaxia se reves-
te de importincia extraordiniria. Moléstia grave que é, nio s6 pelo
elevado coeficiente de mortalidade que por vézes apresenta, como tam-
bém pelas sequelas frequentemente irremoviveis com que marca suas
vitimas, encontra a poliomielite na séro-prevencio barreira de transpo-
-siclo dificil, sendo impossivel.

Na poliomielite a morbilidade é calculada entre 20 e 120 por 100.000
habitantes (9); a mortalidade é bastante variivel conforme o grupo
etdrio e as varias epidemias. Em 38 epidemias ocorridas em diversas
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partes do mundo de 1894 a 1921, compreendendo 20.568 casos, a mor-
talidade variou de 5 a 30,7%, sendo a média de 20,8% (28).

A profilaxia dessa grave enfermidade tem sido tentada por formas
diversas. Tem-se procurado conferir imunidade ativa aos individuos
suscetiveis por meio da vacinacdo pelo virus modificado: virus morto
T40), neutralizado por sbéro imune de varios animais (38) (7), atenuado
pelo calor (40), ou substineias quimicas, fenol (41), formol (5), riceno-
leato de sodio (6), e hidréxido de aluminio (8). O antigeno tem sido
introduzido experimentalmente por varias vias: cutinea, testicular, es-
plénica, cerebral gastro-intestinal e mucosa nasal (40).

A vacina Brodie (mistura em partes iguais de agua distilada e emul-
sdo de medula infetada formolada), tem sido ultimamente usada em lar-
ga escala nos Estados Unidos (25). Segundo Levaditi, Klinger ¢ Haber
(50), que reviram esta importante questio da vacina, impoe-se grande
prudéncia no emprego da vacinacao antipoliomielitica, dado o perigo que
oferece ao paciente a injecido de virus vivo ou atenuado que muitas vézes
determina manifestacoes peculiares a doenca. Com efeito, as autorida-
des sanitarias norte-americanas ja verificaram a ocorréncia de casos fa-
tais de poliomielite em criancas vacinadas pela técnica de Brodie (25).

Outras medidas profilaticas tém sido tentadas para essa moléstia,
decorrentes estas do conhecimento que se tem da via de penetracdo do
virus no organismo; o virus entra pela cavidade masal, fixa-se rapida-
mente nas células da mucosa, invade o bulbo olfativo e, pelos nervos
clfativos, atinge o sistema nervoso central. Assim é que a secdo desse
nervo impede a propagacio do virus quando instilado experimentalmente
na mucosa nasal de macacos. Dali as tentativas de quimio-profilaxia por
meio de solutos varios em instilacdo ou pulverizacdo nasal (30): Acido
ténico, sulfato de aluminio, merctriocromo, acido picrico, argirol, acri-
flavina, sulfato de zinco, etc. A eficicia desse método é posta em divi-
da por virios autores (32) (33) (18) (39), e o seu emprégo, além de re-
querer segundo alguns (18) (42), aparelhagem e técnicos especializados,
nao é como se poderia pensar isento de acidentes, pois varios casos de
anosmia ja foram observados (31).

Ha porém um método de profilaxia que supera todos os demais.
E a i_njegéio do s6ro de individuos que ja sofreram um ataque da molés-
tia ou, melhor ainda, injecdo do sbéro de convalescentes, cuja eficicia
é indiscutivel. Com efeito, estd provado de sobejo que o séro de con-
valescentes dessa enfermidade neutralisa in vitro o virus poliomielitico;
estd provado que o séro humano premune macacos contra a infecio ex-
perimental; e estd ainda provado que longo tempo apés a infecdo, mesmo
nos casos frustos, mantém o soro esta propriedade.
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Trés séo as fontes humanas doadoras de séro antipoliomielitico:'
convalescentes que ficaram com paralisias, convalescentes nio paraliti-
cos € casos abortivos. Dessas trés fontes, foi a ultima — casos aborti-
vos, que mostrou possuir maior poder protetor contra a infecdo experi-
mental do macaco; ja o soro de paraliticos foi o que menos protegeu,
segundo os dados dos relatérios de Jensen sobre a epidemia de poliomie-
lite em 1934 na Dinamarca, 26) e de Mayer que observou essa moléstia
de 1920 a 1934 no Tirol (51). Infelizmente ¢é dificil a obtencdo do séro
dos casos abortivos de poliomielite, pois geralmente passam despercebi-
dos, e seu. diagnoéstico via de regra s6 é feito quando ocorrem em quadra
epidémica.

N&o s6 o soro humano é empregado na profilaxia da poliomielite,
mas também o sbéro de cavalo inoculado com o virus, como o faz Petit
(11), Lesné, Babonneix, Laignel, Lavastine e Stefanopaulo (10) conse-
guiram bons resultados com esse soro, e ultimamente o préprio Petit
tem aplicado com éxito soro de macacos imunisados. A grande vanta-
gem da sOroterapia heteréloga é poder-se dispor de grandes quantidades
de sbro, mas seu emprego deve ser feito com grande cautela pois os aci-
dentes séricos que determina assumem por vézes carater de excepcional
gravidade; esse perigo é praticamente inexistente com o séro humano,"
visto que as manifestacdes alérgicas sfo nesse caso benignas e rarfssi-
mas (17). '

TRATAMENTO

Exposta, assim, a importancia do sdro de convalescentes como arma
profilatica de valor indiscutivel no combate a estados infeciosos vérios,
podemos agora acrescentar ndo serem de menor alcance as suas proprie-
dades terapéuticas, uma vez declarada a infecéo.

Escarlatina — O quanto vale esse método como tratamento na escar-
latina, nos informam Fox e Hardgrove (2), que o compararam com o da
antitoxina escarlatinosa e com o do tratamento sintomatico geral.
Colheram, de fato, excelentes resultados com o uso do séro, que aliis
nio ofereceu reacdes, injetado por via muscular ou venosa. Sua apli-
cacdo foi coroada de éxito nas grandes epidemias da Suécia, Rumania,
Alemanha e Estados Unidos, € em 1934, Borrel e Loewemberg (23), obti-
veram 0 mesmo sucesso em casos graves de escarlatina tratados preco-
cemente pelo séro de convalescentes. N&o menos animadora foi a expe-
riéncia de Fox e Fisher, no Mexico (3).
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Sarampo -— Si no sarampo a acfo preventiva do séro é incontestavel,
a curativa, segundo alguns autores, ainda nhao esta cabalmente demons-
trada. Entretanto em recente trabalho Kohn, Klien ¢ Schwarz (4), re-
latam que a injecdo de soéro de convalescentes, quando operada em época
e doses indicadas (40-50 cc. um dig pelo menos antes da erupc¢édo), modi-
ficou a evolucdo da maioria dos casos. As verificagbes recentes de Fle-
ming, Nash e Khann (27) dizem nesse mesmo sentido. Grenoilleau (21),
em Franca, pde bem em destaque os beneficios do séro de convalescentes,
empregando-0 em casos graves de sarampo com complicacdes encefaliti-
cas. Alids se compreende que, dada a dificuldade na sua obtencéo, o soro
deve ser preferentemente empregado como terapéutica nos casos graves,
pois néo se pretende que constitua tratamento de rotina em todos os casos
da moléstia. Encontra também sua indica¢do quando a doenca incide em
criancas distréficas ou em vias de restabelecimento de outras moléstias
infeciosas, ¢ nas de tenrs idade que, como ja aludimos anteriormente,
580 as que mais contribuem para o obituario do sarampo.

Poliomielite — Para a molestia de Heine-Medin varios tratamentos
tém sido experimentados — clorato de potassio (35), cloreto de sédio (34),
salicilato de s6dio (43), vitamina C (48), arsenicais (56) etc., mas os
éxitos obtidus s8o pouco animadores. A unica arma terapéutica que
realmente merece particular destaque é a injecdo do sbro de convales-
centes. O éxito dessa medida estd subordinado a varios fatores, cum-
prindo salientar desde logo a precocidade da inoculacdo do s6ro. Os bons
resultados desse método estdo, pois, intimamente ligados ao perfeito
conhecimento dos sinais prodrémicos e preparaliticos da poliomielite.

' O justo valor do séro de convalescentes no tratamento da paralisia
infantil tem sido de sobejo comprovado em varias epidemias ocorridas
nos Estados Unidos, Dinamarca, Suécia, Alemanha, etec.

Grenoilleau (21), em Franca, tem observado que a administracio do
soro no curso da poliomielite ativa determina melhora do estado geral
do paciente, acompanhada de estacionamentc ¢ regressio da sindrome pa-
ralitica. Infelizmente a sOroterapia é por vézes empregada mui tardia-
mente, e si os danos podem entdo ser limitados, a restitutio ad integrum
nio é conseguida. Ha, pois, particularmente na poliomielite, o interésse
da administracdo o mais precoce possivel do s6ro, mesmo nos casos duvi-
dosos (29), ja que os inconvenientes sfo nulos e joga-se com a possibili-
dade de fazer abortar uma moléstia grave, por vézes mortal, e que deixa
sempre sequelas paraliticas definitivas.
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Outras molestias — Nio é s6 nas molestias acima referidas — saram-
po, escarlatina e poliomielite anterior aguda — que o soro desempenha com
éxito suas finalidades profildticas e curativas. A essa relacio poderia-
mos ajuntar a parotidite, a coqueluche, a varicela e outras, nas quais
um ataque da moléstia determina o aparecimento de imunidade dura-
doura.

O interésse na aplicacido do séro como medida profildtica ou terapéu-
tica é evidentemente maior no caso das moléstias de elevado obituario,
como sucede com o tifo exantemético. Assim, Ciuca (14), presidente da
comissio do tifo exantematico da Rumania, é partidario do emprego ge-
neralizado desse método. O Imnstituto Pasteur da Argélia (1), mantém
uma seccdio especializada para o preparo e emprégo do soro de convales-
centes no combate a essa moléstia, ¢ sua experiéncia na protecdo de 610
individuos, que tiveram contacto direto com doentes de tifo exanteméatico
néo despiolhados, ou que foram picados por piolhos suspeitos de contami-
nacdo, é absoluta, pois nem um fracasso sequer foi registrado.

Zinsser e Castafieda (20) da Universidade de Harvard, ao invés do
s6ro humano, lancam méio do séro equino como medida preventiva e cura-
tiva da infecdo exanteméitica. Bustamante, Varela e Pichardo (19) no
Mexico comprovaram a eficicia do sdro de Zinsser, e Lemaire (49), que
0 empregou por via venosa, julga-o mais ativo que o séro humano sob
o ponto de vista de tratamento. Deve-se, porém, aqui lembrar o perigo
de graves acidentes anafilaticos que frequentemente determina o empre-
go de sdro heterdlogo, marcadamente quando aplicado por via venosa.

A luz dos nossos atuais conhecimentos sObre o tifo exantematico
de S. Paulo (44) (52) (53) (54) ou de Minas Gerais (45) (47) (55),
temos todas as razdes para crér que a aplicacao entre nés do sbéro de con-
valescentes surtird o melhor efeito. Calcular-se-4 facilmente o benefi-
cio dessa medida se atentarmos para a alta mortalidade da molestia em
apreco — 60, 90%, e si lembrarmos que S. Paulo e Minas Gerais ja pa-
garam pesado tributo a essa febre exantematica (46) que, de quando
em vez, burla a vigilincia de nossas autoridades sanitarias. Devemos
ainda ter presente que continuamos expostos ao perigo do tifo exante-
méatico europeu, em virtude da corrente imigratéria, intensa sobretudo
no Estado de Sao Paulo.

Soro-atenuacio — Nem sempre a aplicacdo do sbro logra a prevencdo
absoluta da infecio, seja porque a medida foi empregada tardiamente,
seja porque se trata de sb6ro de qualidade discutivel ou em dose insufi-
ciente. Nestes casos, se o paciente nio fica livre do mal, goza entretanto
da vantagem de apresentar as manifestacées morbidas sob formg be-
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nigna, além de adquirir imunidade tdo sélida e duradoura quanto a con-
ferida por um ataque franco da molestia, isto é, beneficia-se da chamada
sOro-atenuacgdo. Alids langa-se mao por vézes do emprego tardio do soro,
com o propdsito deliberado de obter apenas uma soéro-atenuacido. Para
0 sarampo, por exemplo, o seguinte grafico de Rosenau (28) bem demons-
tra a relacido existente entre a época da administracido do sbro e a evo-
lucdo da doenca:

Exito da soro-profilaxia — O sucesso no emprégo do so6ro de conva-
lescentes esta subordinado a numerosos fatores, concernentes uns as con-
dicGes gerais de satude do doador, e outros ao préprio séro: época da co-
lheita, preparo, conservacio, idade, oportunidade da administracio, dose
e via de introdugio no organismo. A longa e cuidadosa observagido dos
centros europeus e norte-americanos, ja fixou para todos estes itens o cri-
tério a ser observado, afim de se tirar o melhor partido desse método de
tratamento e profilaxia.

No Brasil, que seja de nosso conhecimento pelo menos, nunca houve
experimentacdo longa e sistematica sdbre o emprégo de séro de conva-
lescentes; um ou outro médico ou servico hospitalar podera té-lo aplica-
do, mas de maneira até certo ponto insuficiente para permitir opinido
definitiva sobre o assunto. A escassa literatura nacional que compulsa-
mos é, porém, inteiramente favoravel ao método (25) (13) (36).

“Centro do séro” — A aplicacdo do soro, evitando, atenuando ou
curandc grande numero de moléstias infetuosas, diminuindo-lhes, pois,
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a gravidade e encurtando o tempo de afastamento do paciente da socie-
dade, constitue, sem sombra de duvida, problema de importéncia social
e sanitdria merecedor da maior atencfio. Foi certamente a verificagcdo
dos danos econdmicos e sociais que a doenca acarreta, ao lado do exatc
conhecimento da protecdo assegurada pelo emprego de séro de convales-
centes, que determinou a creacdo de numerosos centros para a colheita,
preparo e distribuicdo do séro em varios paises europeus (Franca, Ale-
manha, Itilia, Austria, Suécia, Noruega, etc.) e nos Estados Unidos.
O “centro do so6ro” tem como funcdo localizar e observar os futuros doa-
dores (convalescentes), colher o sangue e examina-lo para afastar a pos-
sibilidade de contaminagdo (sifilis, tuberculose, etc.), preparar o soéro,
conserva-lo e distribui-lo.

A colaboracdo dos médicos clinicos é indispensavel para o completo.
éxito desta emprésa, pois a localizacfio dos fornecedores de sangue é feita
ndo s6 pela notificacdo obrigatéria & reparticio sanitaria competente,
como tambem por informacio diréta do médico assistente. Por outro
lado, o “centro” s6 forneceri o séro mediante requisicio médica.

Esquematizados como ficam a eficicia, as vantagens e o mecanismo
da aplicacdo do s6ro como medida preventiva ou curativa, bem se com-
preende que seri de elevado alcance a criacio entre nés do “centro do
séro” ou “centro de soro-profilaxia”. Parece ser desnecessirio encare-
cer o valor de tal medida, com a qual dariamos agigantado passo para
a frente no que concerne a profilaxia e tratamento de numerosas molés-
tias infeciosas, e a 8. Paulo caberia a iniciativa de uma realizacdo cujo
valor social e sanitario é indiscutivel.
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