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AOS COLABORADORES

A REVISTA DO INSTITUTO ADOLFO LUTZ tem por finalidade a divulgacio
de trabalhos especialmente relacionades com as atividades laboratoriais em Saide
Priblica.

Os artigos destinados & Revista somente serdo recebidos se redigidos de acordo
com &8 seguinies normas:

NORMAS PARA PUBLICACAO

Os originais deverfio ser redigidos na ortografia oficial, apresentados em duas
vias (original e primeira cdpla), datilografados com duplo enirelinhamento em
folhas de papel tamanho oficio {(evitando cortar as palavras no final da linha,
mesmoe gue a margem figue irregular), com margens de 3 ¢m de cada um dos
lados e numeradas com algarismos ardbicos no angulo superior direito. As ilus-

fracdes e respectivas legendas, e os rodapés serfio apresentados b parte.

No preparo do original, serd observada, sempre que possivel, a seguinie
estrutura:

Pdginag de rosto
Titulo do artigo
Nome do(s) autor{es)
Filiagdo cieniifica

P'exto
Introducio
Material e Mdétodos
Resultados
Discusséio
Conclusies
Agradecimentos (se for 9 caso)

Material de referéncia
Resumos (em portugués e em inglés)
Descritoras
Referéncias bibliograficas

TITULO — Deverd ser curto e especifico, indicando precisamente o contetido do
artigo: no caso de ser necesgdrio titulo longo, recorrer a subtitulo. © iftulo,
traduzido para o inglés, deverd ser apresentade em foilha & parie.

ABREVIATURAS - Nio serio empregadas nos iitules ou nos resumos. No texto
serdo evitadas oun usadas apenas as oficiais, j4 consagradas.

UNIDADES DE MEDIDA E SEUS SiMBOLOS — Deverfio ser usadas somente as
unidades legais de medir do sistema nacional de meirologia, definidas em decretos
{BRASIL. Sistema Nacional de Metrologia. Decrefodei n. 240 — de 28-2.1987,
decreio n, 62.292 — de 22.2.19688 [e] decreto n. 83.233 — de 129-1988, [Rio de
Janeiro, Gb., Impr. nac, 19711 48 p.).

TABELAS — Serfo mumeradas consecutivamente, com nimeros arabicos, e
encabecadas pelo respectivo titulo, que deverd indicar claramente o confeudo.
Qs dados apresentados em tabela nfo deverdo ser repetidos em gréfico, a ndo ser
em casos especiais. Na montagem das tabelas, seguir as “Normas de apresentacio
sabular” estabelecidas pelo Conselho Nacional de Estatistica (FUNDACACQ IBGE —
Normas de apresentacdo ichbular. Rio de Janelro, Gh., Serv, graf. IBGE, 1072).

No corpo da tabela, nenhuma casa ficard vazia; segundo conhvencio inter-
nacional, a auséncia de dados numéricos serd representada por:

— {trago} gquando o dado for nulg;
... (irés pontos) guando nédo se dispusar do dado;
6 0.0, 0,66 {zero) quando o valor numérice for menor do gue a metade

da unidade ou fracio decimal adotads para a expres-
sfio do dado.
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ILUSTRACOES (fotografias, grafices, desenhos, mapas etc.) — SerBo designadas
no fexto como “figuras” (Fig.); terfio numeragBo dnica e seguida, em algarismos
arabicos,

Todas as ilustracBes deverfio ser identificadas com: nlimerc, nome do autor,
titulo do artigo & nimero da phagina do texto onde serfo inseridas; dever@o ser
tdo claras que permitam sua reproducio com reducdc de até 65 cm no sentido
da largura, sem perda de nitidez ou legibilidade; as respectivas legendas deverfo
estar eserites fora da drea de reproducio.

Os graficos, mapas, desenhos deverfio ser feitos a nanguim preta em papel
vagetal, com letras e nuimeros escritos com normdografo,

As fotografias deverdo ser nitidas e de bom coniraste. No caso de diapositivos,
estes deverio ser apresentados e nic reproducdes dos mesmos.

RESUMOS — Seriio apresentados um em portugués, antecedende o texto, outro
em inglés, no final, antes das referéneias bibliograficas. Ndo deverfo exceder 200
palavras. O estilo serd claro e concise, pondo em relevo, de forma precisa, oS
fatos chservados e os elementos noves essenciais & conelusio. Serfo redigidos
pelo propric autor ou com a colaboragio deste, ohservando-se as recomendaces
da UNESCO (Bol. UNESCO Bibi, 23: 727, 1969). A fim de facilitar a indexacio,
o resumo deverd conter:

Deseritores — Palavras ou expressOes que identificam ¢ contedido do
artigo, Os trés principsis descritores ser&io escritos em primeiro lugar, por
ordem de importancia. Recomenda-se para & escolha dos descrifores usar o
voeabuldrio proprio do campo especializado.

REFERENCIAS BIBLIOGRAVFICAS — Deverio ser mencionadas somente as de
trabalhos consultados diretamente ligados ao assunto.

No texio — Serfo cifadas por meio de ntimero indice correspondente ao da
lista de referéneias; assim, para um autor. .. TAUNAY 2* verificou...; para dois
autores... LEME & CARRIJO'%, pesquisando...; para mals de dois aubores...
No trabalho de TSUNODA ef «lii12; ou ainda. .. segundo vdrios autores 13,78,

Na lste de referéncias — Ter&o numeracio consecutiva e serfo ordenadas
alfabeticamente pelo nltime sobrenome do autor (regra geral), citandose todos
08 autores do trabalho.

Para artigos

Htimo sobrenome do(s) autor{es) seguido das iniciais dos ouiros compo-
nentes do nome, tituwdo do artigo, titule do periddico sbreviado (World st
of scientific periodicals, 1900-1960. 4 th ed. London, Butlerworths, 19635, 3 v.),
nimero do volume, mimero do fasciculo (se a numeracio nédo for continuada),
péginas inicial e final, ano de publcacio.

Ex.

MORENO, G.; LOPES, €. AM.: BELLOUMINI, H.E.; PESSGA, G.V.A.;
BIASI, P, & ANDREADE, 3. C.R. — Enterobactérias isoladas de anfi-
bios e répteis. Rev. Fnst. Med. trop. S. Paulo, 15: 122-125, 1973,

Para livros

Tltimo sobrenome do(s) autor(es) seguido das iniciais dos outros compo-
nenics do nome, tfule da obra, edigdo (se ndo for a primeira), traduchio
(se for o caso), local de publicagio, nome do editor, ano de publicacio,
mimero dads) pigina(s) consultadais). Se a obra for em mais de um volume,
citar tambédém o nimero do velume.

Ex.

CANTAROW, A. & BSHEPARTZ, B. -~ Bioguimica. 3% ed. Guanabara,
Atheneu, 1968, p. 325.
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DA PUBLICACAC

1. Os trabalhos destinados 3 publicaciio na Revista deverfo ser encaminhados
a0 Sefor de Publicacbes do Instituto Adolfo Luiz,

2. A publicacdo de artigos na Revisia estd condicionada & aprovacio da Comissio
de Redacio, gue poderd sugerir ao auifor alieracdes do original.

3. Todo trabalhio entregue para publicacfio deverd ser assinado pelo autor e
trazer endereco pars corrgspondéncia. No caso de mais de um autor, deversi
ser expressamente indicado o responsdvel pela publicacio.

4. Na publicacBo do artign, constard obrigatoriamente, em rodapé, a dats de
recebimento.

5. A primeira prova lipografica sers revisads pela secretdria da Redacio e
conferida pelo aulor, que a rubricgrd.

6. Os originais de trabalhos aceitog para publicacdo nfo serfo devolvidos aos
autores,

7. Og aulores iferio direito a 70 separatas; guando desejaremn malor nimero,
devergo entenderse previamente com a secretdéria da Revista.

8. K proibida a reprodugdo no todo ou em parte de trabalkhos publicados na
Revisla, sem prévia cuforizacfo do autor e do Direfor Geral do Instituio
Adolfo Lutz, E permitida, entretanto, a reproducfio de resumos, com a devida
citagio de fonte,
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PROFESSOR SAMUEL BARNSLEY PESSOA

Acs 3 de setembro de 1876 falecen em Sfo Panlo o Professor Samuel Barnsley
Pesséa fundador da maior Escole de Parasitologia Médica que floresceu e fru-
tificou em mnoss0 pais com projegio e conoiacbes interngcionois.

Nascido aos 31 de maic de 1888 em 8fo Paulo, filho de Leonel Pess6a, médico,
e D.0 Annoe Barnsley Pessda, efeiucu seus estudos no Gindsio Anglo-Brasileiro,
prestando exames parcelados de admissdo & Faculdade de Medicing e Cirurgic de
Sao Paulo, onde se malriculouw em 1916,

Em 1522 doutorou-se em Medicina defendendo tese sobre “Estudo dos com-
ponentes de Sleo essencial de chenopodioc. Swa aplicacdo na profilaric da Ancy-
lostomose”.

Em 1923 foi nomeado inspefor sanitdric sendo-lhe confinde o diregdo de um
Posto Experimental anegxo aos Servicos de Profilaxia Gerel do Estado de Sdo
Faulo, A observaciio dos excelentes resuliados proporcionados por este Posio foi
a motivacdo pora o cricedo dos Cenitros de Suide de Sdo Paulo. Em 1925, como
assistente do enido Instituic de Higiene de Sdo Paulo, organizou o Secio de Pa
rasitologie aplicada & Higiene,

Em margo de 1926 recebeu o #iulo de Docente Livre do Cadeirg de Higiene
da Faculdade de Medicing de S@o Paulo; em julho de 1927 foi para o Europa o
convite da Segdo de Higiene do Sociedade das Nagdes, percorrendo os Servicos
Antimaldricos e demais Instituigdes Cientificas da Iugosldvia, Itdlic e Espanha.



Rev. Inst. Adolfo Luiz RIAL-A/400
35/36: 1-4, 1975/76.

Em Hamburgo, freqiientou o curso de Medicina Tropical e, em Paris, estagiou
no Lgboratdrio de Parasitologie do Prof. E. Brumpt.

Em 1829 organizon o Servico de Higiene e Laboraidrio Clinico do Companhic
Poulista de Esiradas de Ferro retornendo, em fevereiro de 1930, as suas fungdes
na Instituto de Higiene.

Apds memordvel concurso, qos 17 de abril de 1931 assumin a cdtedra de Pora-
sitologia da Faculdade de Medicinag de Sdo FPaulc, que dirigiu pelo espaco de 24
anos, imprimindo as suas ofividades caracieristicas proprias gue, a largos tragos,
assim podem ser resumidas:

sdbia orientacdo de ndo divorcier o ensino do pesquisq, realizando ambas as
atividades paralelamente, sem hipertrofiar uma em detrimenio da outra pois, em
wverdade, 86 pode ensinar bem o professor que investige, da mesma maneira que
¢ pesgquisador enconira no ensinoe wm fator estimulanie ao seu trabalito de inves-
tigacho;

entranhado amor pelo estudo e solucdo das endemias paresitdrios gue cons-
tituem o nicleo bdsico dos problemas médico-socigis brasileiroes. No exercicic deste
mister, em intimo coniacto com as populacbes urbones ow rurais parasitadas,
foi levade o estudar outros fatores assoclados, teis como os diferenies lipos de
desnutricdo, os hdibitos alimeniares, o clima e o microclima, as condigdes de tra-
batho e de higiene; nio se Iimifava pois &s varidveis condicionanies das parasi-
toses humanas mas, sempre gue necessdrio, identificava e guanitificava todas essas
varidveis, desde os fafos bioldgicos e bioguimicos aié 08 falos sdcio-econdmicos,
0 gue implicava em enorme esforgo de trabalho;

preccupacdo permanente em despertar vocagbes em pesquisadores e em fazer
discipulos, orientando-os como verdadeiro chefe de Escold, permitindoe o cada
assistente, o cada auzxilior, desenvolver-se com auionomic em funcfo de suas
caracteristicas propries ¢ luz de sua larga experiéncig; formou assim a moaicr
Escola em Parasitologiac da América Latina, caraeterizada por pardmetros de ele-
vado nivel técnico-cientifico, impar crictividade com estabelecimento de inume-
ras linhas de pesguisq, e por incondicional reveréncig &s populagdes portadoras
de parasitoses, no senfido social e humanisitico, como beneficidrios da pesquisa
cientifica.

Em atitude da maior raridade, o fim de prestigiar o renovagdco nc Departa-
mento de Parasifologio gque dirigia, deizou o cdtedra em 1855, ocasific em gue
receben da Congregacio da Faculdade de Medicing doa Universidade de Sdo Paulo
o titulo de Professor Emérito,

Em 1836 foi galardoado com o tifulo de Professor “Honoris Causa” pelg Focul-
dade de Medicinag do Rectfe, I'déntica distingio receben em 1952, 1969 e 1970 das
Faculdades de Medicing da Pgraibe, da Universidade Federal de Goids e da Fo-
culdade de Medicing de Itajubd.

Ao discursar na solenidede inaugural da Faculdade de Medicina do Paraibg,
em 15-3-1852, ccasido em que recebey ¢ titule de Professor “Honoris Causa”, en-
eerrou-0 com comovente homenagem de amor filial:

“Na segundae melade do séeulo passado, um menine paraibaeno gue hd pouco
acabava de perder ¢ mde, e pobre, como a maioria dos meninos do Nordeste, dei-
xave Bananelres, sue terra natel, para tenior o vida no sul do pais. Féz seu curso
médico no Rio de Janeiro, parie como caizeiro de loje, parte como interno dos
hospitais. Mudando-se para SGo Poulo, clinicow muifos anos no Interior e na Co-
pital e Id constituiu numerosa fomilia, Um dos seus filhos, que vds neste momento
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cumulals com as palmas de posse generosidede, volia agora das terras de seus
ancestrais e, cercado de tonfo carinho e amizede, pode compreender porgiue seu
pai, alé morrer, sempre folova com saudede do sua doce Paraiba. Esta recor-
daclo, como elo suave, ginda mois me prende & vossa terra hospitaleira”.

Foi presidente honordrio da Federagfo Latino-Americana de Parasitologia,
membro honordrio da Sociedade Mexicana de Purasifologia, da Sociedade Brasi-
leira de Parasitologia, da Sociedade Brasileira de BMedicing Tropical, da Sociedade
Argenlinag de Parasitologia e “Honorary Felow? da Royal Society of Tropical Medi-
cine and Hygiene da Ingleterra, sendo desde 1874 o 1unico brasileiro e sul-americano
a receber esta distincdo, alribuida desde 1907 o apencs 51 cientisias de remome
mundial, tais como Erlich, Golgi, Finlay, Shiga, Brumpt, Schweiizer, sic.

Imimercs prémios, medalhas e honrarias outras recebeu ginda o eminenie
clentista gque publicou 17 livros e monografias e cerca de 350 trabalhos cientifi-
cos, além de 59 artigos que escrevey para jorngis ou revistas. A sua “Parasitologic
Médica™ se constituiu, efravés dos anos e com ciualizagGes sucessivas, na gronde
fonite de estudos de Pgrasifologic nas escolas médicas de nosso pais. Foi cinda
um grande sanitarista, emérito educador saniidric, ploneiro da Medicina Social
¢ da Geografia Médica denire nds e um dog primeiros pesguisadores naciongis
gue procurcram mosirar as relacdes enlre ecologic ¢ doencas porasildrias.

Foi escolhido como paraninfo pelos doutorandos de 1940 da Faculdade de
Medicing da Universidade de S&o Paulo — g primeira vez em gue wm professor
das cadeiras bdsicas foi distinguido com essa homenagem. De seu discurso disse
que, se fosse praxe dar titulo, denominalo-ia: “Sobre o necessidede de médicos
rurods para o Brasil” ou eni@o “Sobre o necessidade urgente de assisténcia mé-
dice e higiénica as populacdes rurais brasilelras”; depois de pintar o quadro
impressionanie das doengas paresitdrias, da desnutricdo, do analfabetismo e das
condicdes de trabalho desumanas do populacio de uma zone de desbrapamenic
deste Estado, onde se desenvolviam os trabalhos do Comissic de Estudos da
Leishmaniose a¢ gual chefiove, desde 1939, terminou suc corajosg e reclista oracio
com este apelo, aos seus doutorandos, gue continha a motivacde bdsica de sua
afividude profissional:

“Vede, meus jovens colegas, 0s nosses irmdos do sertdo: sob o clima brando
e puro dos campos e des matas; em contacto com o terra boa e bemfazejo, gue
produz 08 mais ricos alimentos nos maotas e florvestas, nos campos e monlanhas
- morrendc, mal ao nascer, degenerando, se alcancam a idade gdulta — gssolados
por moléstias erradamente denominedas troplcads, de fdell prevencdo e mais
fdeil cura ainda.

N&s, que tivemos o felicidade de receber o beneficio da civilizacdo e do cul-
ifura, gue nos permitiu retemperar o corpo ¢ alcar o intelecto, devemos nos de-
dicar até o sacrificio, no desejo constanie de fozer deste pois ferra verdodeiro.
menie generosa, nAo somente pare alguns, porém pore fodos os seus filhos.

Trabalhal pois, meus amigos, porém ifrabalhai por este allo e nobre idegl —

o melhoramento do saide de nosse povo; é éle um grande e impericso dever
social oo gual pos ndo podeis eximir.

E o gue esperamos de todos vos — o {rabalho, o penoso trabalho - fonte
de mérito e base de foda dignidade humana; pois “sd o trabalho dd o liberdade

e cada trabalhador ¢ wma forgae social” [Ingenieros)

Sede o mais eficienie, ¢ mails podercsa e a maor das forcas socigis, para
a saude e redengio do Brasil”
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A turma de 1940 honrow seu paraninfo produzindo mais de vinte professores
titulares de vdrigs Universidades do Brasil, além de destacados profissionais em
numerosos ramos da medicing,

Em 1955, convidado por Ariosto Biiller Souto, entio Diretor do Instituto Adolfo
Lutz de Sfo Paulo, péde o Prof. Samuel Barnsley Pessfa, reencelar suas pesquisas
desde enlio voltadas para parasiias de animais, em particular de hemoparasitas.
Nesse mesmo anc foi homenageodo pelo nosso Instiiuto ao ser agracicde com o
diploma e Medalha “Adolfo Luiz” conferidos pelo Governo do Estado de Sdc Paulo,
a0 ensejo do Jubileu de Praia do Instituto Adolfo Lutz.

Acolheu-o também em seus laboraidrios o Imstituto Butantan, Em aombas as
instituicdes suq producdo cientifica alcangou cerca de 50 publicacdes das gucais
as dltimas ainda estdo no prelo, a fraduzir a sug insacidvel sede de pesquisar
e de despertar vocacbes afé seus dlimos dias, guando chegave ao Imstifuto cami-
nhando com dificuldade, arrastando suas pernas cansadas de fantes caminhadas
por estes brasis agfora, com o indefectivel boné na cabeca, as grossas fentes dos
deulos a aumentardhe 08 olhos, atrgvés dos quais se percebic a mente dgil e
licida duminada pelo chama da bondade, do calor humano gue provinhe do mais
intimo de suq alma.

Fm osuma, foi wm laborioso operdrio da messe de Deus gue cumpriu inte-
gralmente sug missdo neste mundo, apdstolo gue foi do amor ao proximoe ifra-
duzido por sua intense atividade come professor universitdrio de fonias Faculda-
des, pesquisador emérito das miltiplas facefas das doengoes pargsitdrias de nossos
trmdos de todo este imenso pais, e cidadfo brasileiro exemplar.

Sdo Pawlo, 3 outubro de 15876.

Marcelo O. A. Corréa
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AZEVEDO, A.; SILVEIRA, L. & WEINMANN, 8. — Incidéncls dos hel-
mintos causadores da ancilostomiase humana em Sania Mariz, Rio
Grande do Sul, Brasil. Rev. Inst. Adolfo Lufz, 35/36: 57, 1975/76.

RESUMO: Pelo estudo morfoldgico das larvas filaridides obtidas
por cultura, fol verificado, em Santa Maria, que a ancilostomiase € can-
sada en 94% Gos casos por Necalor, 2% por Ancylostome e, e 4%, por

ambos 08 géneros,

DESCRITORES: Ancylostoma;

de do Sul, Brasil

Necator; ancilesiomiase no Rio Gran

INTRODUCAO

O parasitismo por Ancylosioma e Ne-
cator tem sido denominado de ancilosto-
miage. Esia helmintfase tem ampla disfri-
buicko geografica. No Brasil, em 2.440.467
coproscopias realizadas pelo DNERu (1568)
foi verificada uma positividade, para ancl
instomideos, de 619.8327 (28,23%) L.

No Estado do Rio Grande do Sul, ingué-
ritos coproscipicos em diferentes regides
mostram Indices que variam de 8 a 80%
(PELLON & TEIXEIRA4 1963). Em Santa
Maria, 8 taxa de infestacfio por estes hel-
mintos variou de 1298 a 30,2% {(Leal, 1962;
CARVALHOZ2, 1966 ¢ ROCHA 8, 1968),

O objetive desta publicacio foi verificar
a prevaléncia de Ancylostoma e Necofor em
Santa Maria, pelo estudo diferencial da
morfologia das larvas filaridides obtidas
por cultura.

MATERIAL E METODO

Puranie trés meses foram realizados
exames de fezes, usando diferenies téenicas
de enriguecimenio (Faust, Telemann e
Willis-Mollay), sendo encontradas 100
amostras positivas para ancilostomideos.
Estas amostras foram submetidas a cuitu-
1a e extracdo das larvas pelo métode de
ROBERT'S & O'SULLIVAN S5, 1850).

*  Realizado na Segio de Parasitologin Humana do Departamento de Pabologia da Unlversidade Fe-

deral de Santa Maria, Rlo Grande do Sul.

*s Do Departamento de Paiologia da Universidade Federal de Santa Maria.



AZEVEDO, A.; SILVEIRA, L. & WEINMANN, 8. -~ Incidéncie dos helmintos causadores da ancle
jostomiage humana em Santa Maria, Rio Grande do Sul, Bragil. Rew. Inst. dAdolfo Luiz, 35/36:

b7, 1976/778.

Apds a extracBo, as larvas filaricdides
foram colocadas em laminas, imobilizadas
com dictoridrate de piperazina a 6% (SAN-
TIAGO7, 1972) e recoberias com laminulas,

A diferenciacio genérica baseou-se nos
geguinies caracteres: esiruburas da cavida-
de bucal, estriacées ds bainha e compro-
metimento fotal das larvas (SILVAS, 1074),

RESULTADOS
Nas 160 amostras de fezes foram iden-
tificadas, em 94%, larvas de Necafor, em

2%, larvas de Ancylosioma e, em 4%, larvas
de dncylosioma ¢ Necalor.

COMENTARIOS

s nematddecs do homem, com exce-

c¢do de Ancylostoma e Necator, sBo identi-
ficados espscialmente nos exames laborato-
riais de rotina. SOOD et alii® {1972), com-
parando a morfolegia de ovos e larvas com
a dos heimintes adultos, verificaram gue
somente a caracterizacfio da larva filaridide
€ processo seguro para a diferenciacio en-
ire dncylosioma e Necator.

Utilizando este processo, verificamos a
incidéncia destes helminios causadores da
ancilostomiase humana em Sania Maria.

Agradecimenios
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sente trabalho.
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AZEVEDO, A,; SILVEIRA, L, & WEINMANN, S — Incidence of helminths
causing human ancylostomiasis in Sania Maria, Rio Grande do Sul,
Bragil. Rev. Inst. Adolfo Lutz, 35/36: 5-7, 1975/76.

SUMMARY: Through the morphologic study of fiHaricid larvae
obtained from euliures, it was verified that in the city of Sania Ms-
ria, RS, ancylostomiasis is caused by Necafor in 94% of the cases; by
Ancylostoma in 2% and in the remaining 4% the disease is caused by both

these worms.

DESCRIPTORS: Ancylostomae; Necator; ancylostomiasis in Rio Gran.

de do Sul, Brazil
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GELLI, D. 8, TACHIBANA, T.

& SILVA, T. M. P. — Ogcorréncia de

Vitrio paraheemolyticus em ostres e outros produtos marinkios no
Htoral de SEc Paulo, Brasil. Revisho e consideraches sobre © risco

potencial para a
8-16, 1975/76.

szide publics,

_1
L2,

Inst, Adolfe Luip, 35/38:

RESTUMO: Fol pesquisada a incidéncia de Vibrio porahaemolyticus

em 101 amostras, sendo 12 de peixes, b de mariscos, 6§ de cameardes, 70
de ostras ¢ 8§ de dgua do mar (regifio costeira), encontrando.se 75 amos-
tras positivas, assim distribuldas: 5 de peixes, 2 de mariscos, 3 de
camardes, § de dgua do mar e 3% de ostras; 40 cepas, gue foram scro-
fipadas pela Food and Drug Adminigiraiion, Depariment of Healih,
Education and Welfare, dos Estados Unidos, eram nio hermoliticas e,

dentre elas, enconiraram-se 17 tipos soroldgices diferentes.

0s resul-

tados sfio discutidos com base na revisiic da lteratura pertinente &
digseminacio e patogenicidade desse mierorganismo.

DESCRITORES: Vibric parchaemoiyticus, isolamenic em ostras e
outros produtos do mar (S&c Paulo, Brasil).

INTRODUCAO

QO Vibrio parahemolyficus ¢ um mi-
crorganismo Gram-negaiivo, haldfilo, aerd-
bio facultativo. O sesu desenvolvimento é
favorecido quando se acresce ao melo de
cultura 2 a 4% de cloreto de s6dio, ¢ sua
muitiplicagiio ¢ intensa a 37°C & em fempe-
raturas ambientes, ¥ facilmenie destruide
pelo calor e, portanto, pela cocclo S,

A primeira descricio dessa bactéria foi
feita por T. Fujino (1951), que a deno-
minou de Pasteurells  parahaemolyticus.
Erm 1958, Takikaws sugerin ¢ hnome de
Pseudomonas enteriiis; Miyamoto propés a
criagio de um novo género — Oceanomo-
nus — com as espéeies O. parchaemolylicus,
0. enteritis e O. alginolyticus. R. Sakazaki,
em estudos posteriores, verificou a seme-
Ihanca dessa baciéria com as bactérias do

= Trabalho realizado na Segio de Microbliologla Alimentar do Institute Adolfo Lutz, Sio Paulo,

5.7,

**  Da SBecho de Microbiologia Allmentar do Instituto Adolfo Lutz.
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génerc Vibrio, ¢ propds s designacdo de
Vibrio parcheemolyticus, gue permane-
ce 0, 2228

Uhigliitdric dos ambientss marinhos, o
Vibric porohaemolylicus parece ser capax
de se muliiplicar em dguas salgadas sem
a concorréncia de um animal hospedeiro 19,
Tem sido isolado repetidamente em amos-
tras de dguas costeiras e de estudrios, em
sedimentos marinhos, peizes, crusticgos e
moluscos, na guase totalidade dos ocsanos,
de logais reconhecidamente poluidos ou
ndio 3, 8,10 15 18 20 22 23 O mimero desses
migrorganismos tem distribuicdo sszonal,
maicr nos periodos guentes do ano. Con-
segilenternents, deve ser quantitativamente
maior a presenca de Vibrio parahoemoly-
feus nas costas dos palses de clima guente
e temperado 8, 10, 18 328 23,

Também, repeltidamente, esse organis-
mo tem side isclado e apontado como
agente causal de gastrenterite e responsa-
kilizado por surtos de foxi-infecgdes alimen-
tores 1, 2 & 11 16 21 25 28 A primeira des-
cricho de infeccBo entérica foi realizada
por Fujino (1851), na invesligacho de suric
provocado pelo consumo de shirasuy con-
taminado, no Japfo 33, Nesse pais, a in-
feccio wor Vibro porahaemolyticus & signi-
ficativamente alta (40-70% denire todas as
infeccBes bacterianas) sem duvida por cau-
aa  <os  hdbitos alimentares tipicos de
consume de wredutos pescados nfo cosi-
dos 13,28, Porédm, ocorréncias semelhantes,
embors ynenos freglientes, 1ém sido deseri-
tas em cuiros paises (Inglaterra, India, Es-
tados Unides, Coréia, DMaldsia, Panams,
Togo, Nova Zelandia etc.).

O guadro clinico desenvelvido, guanda
c¢a infeccBo gastreniérica pelo Vibrio po-
rahaemoiyticus, € de moderada gravidade,
com a apreseniacho dos primeiros sinto-
masg, 624 horas spds o consumoe do ali-
mento infectante, ¢ inclul dores epigédstri-
cas violentas, nduseas, vOmitos, diarréia
(com presencs de muco @ sangue nas fe-
zes), febre, dor de cabega ¢ calafrics. Hsaes
sinformas, em  geral, regridem em I3
dizs 2, 5, 7, 31, 25 29 porém o quadroe clini-

10

cu pode se agravar e confundir-se com o ds
diarréia coléricz %, 28, 28, QOutras infeccdes
como septicemias, otites e ulceracdes de
pele 10,28 goorrem, assim como infeccbes
por acidentes laboratoriais 82, A pesguisa
da origem da infecco conduz sempre acs
ambianies marinhos,

A classificacfio antigénica do Vibrio pa-
rafaemolylicus é feifa com base no anti
geno zomdtico “O” e no antigeno capsular
“K”. Os antigenos flagelares () sfo des-
tiinidos de importancia na sua identifica
glo, uma ver que nio sio especificos da
espéeie, mas comuns também =a outras es-
pecies do génerc Vibric. Reconhscem-se,
aié 0 momento, 11 diferentes antigenos “07
e B3 antigenos “K”;, porém, o niimero de
cepas ainda ndo caracterizadas sorologica-
menhte € extensolC, 29, Essa identificacio,
& parte de sua importincia epidemioldgica,
nido fornece nenhum dado seguro acercs da
viruléncia das cepas; qualguer sorctipo €
potencialmente capaz de provocar infecgio.

Em seu estudo pioneivo, Fujino denc-
minou & bactéria, por ele isolada, de alta-
mente idxica, capaz de provocar & morie
em camundonges gue ingeriram ou Igram
inoculados experimentalmente com células
viavels e, reacles severas, quando testada
e alga ligada de ilec de coelho 14,

Caracteristicamente importanie foi a
detscgio de producio de hemolisinas, que
nédo obedece a uma distribuigio geral en-
tre as cepas; determinados V. parahaemo-
lyticus, independenternente do sorotipo, s&o
czpazes de produzir hemdlise do tipo beta,
guando incculades em dgar-sangue de Wa-
gatsumea {meio basico especifico acrescido
de hemdcias humanas) e incubados por
1624 horas, a 33°C; o teste foi denominado
de Kanagaws 10,2828 SAKURAI ef alii e
BAKAZAKI 30 demonsiraram s existéncia
de mais de uma hemolisina; as cepas Ka-
ragawsa positivas, hemoliticas, s&o comuns
sobretudo entre os isolamentos de mate
rial fecgl de doenies, e as negativas, nio
nemeclificas, entre 0s do material obtido do
meio  ambiente 10,285,209 383 34,  (orrelacio-
neu-se, enido, o fendmenc de Kanagawa
diretamente com a viruléncia desse agente:
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as cepas hemoliticas, designadas de virulen-
ta8 e as nio hemoliticas, de avirulentas.
Na tentativa de se aclarar 0 mecanismo
de aluscio natogénica, surgiram vérias hi
poisges, como a 4o possibilidade ds “con-
vers&o” ou “selecio” para ss virulentas no
préprio trato intestinal 7,10,28 29

As pescguisas com o fito de determinar
cual das hemolisinas, ou se 0 conjunto delas
se relacionava diretamente com o fendme-
no de viruiénecia, nao foram bem sucedidas
por todos os pesquisadores, e o conjunto
dos resultados evidenciou varias divergén-
cias. Exfratos purificados dessas enzimas
nem Lempre ProvoCcaraln as mesmas rea-
ges nos multiplos ensalos efetuados, guan-
do da adminpistracio de células vidveis
(inocuiagdo  intraperifonial de rafos, em
aica ligada do ileo de coelho, em duodenc
de cio, por ingestlo, € pelo fesie de edems
de pata de camundongo). Essa contro-
vérsia ol acentuada pela sucessfo de des-
cricfes de infecgBes, com isolamento de ce-
pas nac hemolificas, que se apresentavain
com gravidade compativel com as infec-
cGes provocadas por cepss Fanagawa posi-
tivas 26; 28, 28,

Varics pesguisadorss sugerem 3 Neces-
sidade da ingestio de doses infectantes para
gue a instalacio clinica da infecclo ocorrsn.
Em experiéncias com voluntirios, uma dose
de 3 z 10F células vidveis/ml de cepas Kana-
gawa positives foi admitida como suficien-
te; enguanto doses de mais de 102 oghilas
vigveis/mi de cepas nféio hemolificas ndo o
foram 28, Twedt e colaboradores, em en-
saios com alea ligads de ileo de coeiho,
ohservaram gue hd um pericdo de incuba-
¢io menor guando da inoculacio de doses
maiores do ageate, incluindo-se festes com
cepas Kanagaws negativas e com as de Vi-
brio glginolyficus (também ubigiiitério de
ambientes marinhos, porém nuncs isclado

2 infecgues humanas) 33,34, Kafo e cola-
boradeores obssrvaram gue cepas hemoliti-
cas, desprovidas de antigeno "K”, compor-
tam-se oomo as n&o hernolfticas; sobretudo,

as cepas Kanagaws negativas, isoladas de
material humano (fezes diarréicas e mate-
ial de auidpsia), mosiram-se igualmente
nio reativas em experimentos com animais
de laboratdrio.

Em trabalhos rvscentes, Twedt & colabo-
radores concluiram que as reacdss em en-
saios experimentais sfo determinadas por
porebes intimas da estrutura celular do
V. parahgemolylicus e que esse fator de
pategenicidade, quando testado pelas par-
ticulas lisadas de células, parece ser afe-
tados por forgas iOGnicas, neufralizdveis por
didlise. Seus estudos atuals visam averi-
guar se esse fafor € plasmideo-dependente*.
Portanto, qualguer gue seja o principio vi-
ralento desse agente, ainda falta a sua
identificacdc e caracterizacio biloguimicsa
definida.

Apesar dos numerosos irabalhos, nem
sempre concordantes, o fate primeiro e
importante ¢ que o Vibrio parcheemoly-
ticus € agente fregiliente de toxi-infecgdes
alimentares, podendo apresentar outros ti-
pos de infeeglio 11, S&o comups descrigbes
da detecclc e ocorréncia desse agente numa
dada regifo, seguida 2 curto prazoe de re-
fatos de infeccBes humanas, a exemplo do
gue ocorreu na  Inglaterral, 15, Estados
tnidos 19,1, Panamsd 20,21 & Coréia 8, Hio
g2 cabe se sxiste sensibilidade individual
an agente, ou se podem ocorrer hmuniza-
ehes noiurals, porém os relatos de casos
humsanos se sucedem, em que criangas, jo-
vens e adultos sfo afetados, praticamente
em todas as regifes (palses de clima guen-
te, teroperado e Irio, respectivamente}, e
ern populactes que apresentam hibitos ali-
mentares os mals diversos. Issoc porgus,
apeser de o Vibrio parahaemolyiicus ser
restrito o ambientes marinhos, nads o im-
pede de infectar outra classe de alimentos,
desde gue presente num ambinte de cozb
nha, nem de reinfectar um produto pesca
do & cozido,

*  Comunicagio pessoal por carta de 8 de julho de 1878

11
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A presenca do Vibrio parchaemolylicus
entre nos j4 fol apontada por HOFER &
SILVA1S, ¢ LEITAO & ARIMA 22 gus tra
balharam respeciivameante com peixe & com
dguas e ssdimentos de origem marinha.

Considerando o j& exposto, decidimos
entdo pesguisar esse agente em produtos
do mar, especialmente em ostras, gue sfc
excelentes sentinelas das condigfes sanité-
rias do ambiente gue as rodeia, devido ao
sistema bioldgico de captagio de alimenios
pOr membranas, o que permibe retenclo e
concentracio de particulas pequenas, como
a5 hactérias, em seus corpos 18, Tambdém
n&o utilizamos materiaiz gque tivessem so-
frido guaisguer tipos de iratamento (dspu-
racio ou procsssamenio); limitamonos &
andlise gualitativa, com programacio de se
complementarem os dados, posteriormente,
corn guantificacio do agenle nas amostras
péo tratadas, com 0 obijetivo de determinar
a carga de Vibrio parchaemolyticus nesses
material.

Mo presente irabalho, relatamos 08 re-
sultados obtidos. O possivel risco para 2
Baude Puablica fambém ¢ considerado.

MATERIAL E METODOS

Usaram-se 70 amostras de ostras, 12 de
peizes, b de mariscos, 8 de camardes e 8
de dgua do mar {regifo cosieira), num total
de 101 amostras,

O método empregado fol ¢ preconizado
no manual fornecido pela Food and Drug
Administration ¥, e de acordo com trabalho
de FISHBEIN & WENTZ 12,

Procedeu-se a0 seguinte esguema de tra-
baiho:

a) Inoculacio de 10 g ou 10 mi do ma-
terial em frascos com 100 ml de GETB (glu-
cose salt feepol broht), como melo selstivo
de enrigquecimento, e incubacio por 1824
horas, a 35°C;

*  DMfeo Laboratories, U.8.A.

i2

b} Ap6s a inoenlacho, o caldo foi se-
mesdo em placas de TCBS (thiosulfate oi-
trate bile sucrose agar®), pelo mstodo de
estriss e com o suxilio de alea em caho de
Kolle, incubando-se por 1824 horas, a 35°C;

)  As coldnias tipisas desenvolvidas fo-
ram isoladas em meio de Rugai?®7, com 3%
de cloreto de sddio, substituindo o meio
TSI (triple sugar iron), sem prejuizos téc-
npicos € com a vantagem da indicacfo de
producio de indol;

d} As cepas presuntivas de Vibrio pa-
rehaemolyticus foram entéo testadas frente
20 Gram e por provas bisguimicas;

) 4§ cepas com comportamento da es-
pecie foram enviadas & Food and Drug
Administration, para o5 Drs. Fishbein e
Weniz, gue confirmaram nossos resuliados
de identificacio, complementando-os com 0
teste de HKanagaws e com a caracterizacio
sorelogion.

RESULTADOS

A caracterizacio do Vibrie parchaemo-
Iyticus fol obtida pelas seguintes reagGes:

a) Coloragio de Gram: bacilos Gram-
negativos, com morfologia tipica de Vibrigo;

Ly TCRS: coldnias tipicas (verde-azula-
das, com aproximadamente 3mm de dia-
meiro);

¢) Comportamento em meio de Rugai,
com 3% de cloreto de sddio: alcalina no
gpice, dcido na base, sem gds, com indol
positivo;

d) Halofilismo: ausénels de coresci
ments em caldo com 0% e 10% de cioreto
de s6dio, e crescimento em caldo com 6%
@ B% de cloreto de sdédio;

e) Incubacio a 42°9C: crescimento po-
3itivo;

I} Fermentacio da glicose, sem produ-
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cao de gés, pelo méiodo de Hugh Leifson;
g} Fermentacio da celobiose, maltose,
maniia e trealose;
h) Nio fermentacdo da sacarose, ino-
sita e dulcita;
i} Motilidade: positiva;
5 Citocromo-oxidase: positiva;
1} Indol: positivo;
m} Decarboxilacio da lisina e ornitina;
n} Arginina: negativa;

o) Voges Proskauer: negativa;

p} Teste de Kanagawa: negativo; 40
das cepas testadas nfo apresentaram hemo-
lisinas (Kanagawa-negativas).

Dentre as 101 amostras de malerial ana-
lisade, T6 {(74,28%) foram posiiivas para
Vibrio porahaemolyticus. A inecidénciz por
material feve a seguinte distribuicac (ia-
bela 1)

TABELA 1

Amosiras pozitivas para Vibrio parahsemolyvticus

Amoestras N.0 analisado Positivas Percentagem
Osiras T8 58 8428
Peixe 12 5 41,66
Agua do mar 8 6 75,00
Camario 6 3 50,00
Marisco 5 2 40,00
Total 101 15 74,25

Pela identificaciio sorologica, resiizada
e 40 dentre as cepas isoladas, encontra-
ram-se 17 sorotipos diferentes (fabela 2):

TABELA 2
Identificacfo soroldgica
w“é&ompes N.o Percentagem
05: K 17 7 17,50
04: XK nao tipavel 5] 12,50
01: K 25 5 10,00
03: K 38 2 7.40
04: K 43 3 7,56
010: ¥ 24 3 7.50
0i: K 32 2 5,00
010: K nio tipavel 2 5,00
01i: ¥ 5O 2 5,00
03: K 31 2 5,00
01 K 38 1 2,50
63 K 6 i 2,80
63 K 30 S 2,60
04: X 53 1 2.50
08: X 18 1 2,50
07: ¥ 16 1 2,50
G11: K ndo tipavel 1 2,50
T o tal &0 160,00

Como era esperado, todos os sorotipos
identificados estavam presentes nos isola-
dos de ostras, sendo os malis fregiientes os
scrotipos 03: K 17, 04: K nfo tipdvel e 03:
K. 33,

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Nossos achados revelam a alta incidén-
cig do Vibrio parchaemolyticus (74,25% das
amostras analisadas), assim como a multi-
plicidade dos sorotipos (17 sorotipos em 40
cepas), Embora nfdo concordantes coim a
distribuicBo da fregiiéneiz obtida por
ILEITAC & ARIMAZ22, os dois resultados
somados sugerem que a populaciko dessa
bactéria pode variar guando se consideram
areas diferentes de uma mesma regifio (ira-
balhamos com maierials oriundeg de Cana-
néia, engusnic Leitdc analisou a regifio es-
tudria de Santos), € que existe reslmente
diversidade de identidades sorcolégicas em
nesso meio.

13
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Apesar de em ambos os trabalhos as ce-
pas isoladas nfo serem hemoliticas, ndo
estd excluida a possibilidade de uma toxi-
infeccio humana. Como &4 mencionado, as
cepas isecladas do ambiente sido em geral
Eapagawa negativag, nas mesmas regibes
onde sfo freqlienfes e bem conhecidas as
infeccfes por essa eticlogia. Ademais, hd
descricOes de casos por cepas nic hemolf
ticas, e de isolamentos de Vibric parahae-
molyticus Kanagaws negalivos nas fezes de
afetados, com concomitante presenca de
cepas Wanagswa negativas nos alimentos
veleuladores da infeccBo. Sobretude, nko
existem dados oficiais da ocorréncia de
problemas gastrentéricos por essa eticlogia,
na literatura do pais. Nao sabemos se houve
casos no passado atribuidos, na época, a
outras entidades.

Como sempre, a formulacio da questio
do provavel papel patogénico de um mi-
crorganismo numa comunidade vem &com-
panhado da muites incOgnitas; o Vibrio
parahaemolyiicus esté presente em nosso
meic, ¢ em outros locais € apontado como
agente causal de infeccdes humanas.

Recomendamos alencic para esse pro-
Llema que é de Saude Publica; a pesquisa
dgo Vibrio parachaemolyticus deve ser inclui-
da em casos de toxi-infeccbes alimentares
guando de consumo de pescados e em ou-
tras sindromes onde nfo tenham sido evi-
Genciados oulros agentes etioldgicos. Reco-
mendamos ainda que seu controle sejs pre-
visto pela legisiacio e fiscalizagcdo dos pro-
dutos de origem marinha.

14

Métodos profiléticos adequados devem
ser incentivados. Esses métodos consisteimn
principalmente no tratamentc das ostras,
em fangues especials, com dgua de msr
filtrada, constantemenie ozonizada e irra.
diada com luz ultravicleta de comprimento
do onda bactericida, por um espaco de tem-
po de 1824 horas; devern ser transporia-
das em caminhles com vagBes refrigerados,
a exemple do gue ja vem sendo realzado
ne regifo des Canandia, e como fol reco-
mendados por diversos asutores$s, 17,24 O
conjunto dessas medidas diminui a carga
microbiana desses moluscos ¢ ndo permite
a multiplicaciio posterior das bactérias.
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SUMMARY: Occurence of Vibrio parafaemolyticus was researched
in 181 samples of goa products heing 12 fishes, 5 shelifishes, 8 shrimps,
T} oysters and 8§ samples of sea water. V5 positive samples were found,
distributed as follows: 5 fishes, 2 shellfishes, 3 shrimps, 39 oyvsters and
& samples of sea water. 40 strains which were submitted to serclogical
analysis by fhe Food and Drug Administration, U. 8. Department of
Health, Education and Welfare proved io be non-hasmolytic and among
them 17 different serological types were encountered.

The results are discussed bhased on the review of the literature on
the dissemination and pathogenicity of this microorganism.

DESCRIPTORS: Vibrio poarehemolyficus Isolation in oysters and
other ses products (Sio Paulo, Brazill.
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LaRraA, W, H,; TOLEDO, M. & TAKAHASHI, M. ¥. — 'Tecres de cobre
em café {orrado e moido e em café bhebida. Rev. Inst. Adolfo Luiz,
35/36: 1722, 1975/76.

RESUMO: Cem amostras de café torrado e moido (pé), de dife-
rentes partes do Brasil, foram analisadss para determinacio de cobre
pelo método de especirofotometria de absorcie atdmica. Foram anali-
sados tambem os cafés bebida correspondentes,

Os resuwitados encontrados mosiraram wm valor médio de 17,26 ppm.
de cchre para os pds e de 1,19 p.p.m. para 08 cafés hebida. Como o
café bebida fol preparado de modo a representar ums diluicdo de 15
doe p¢ correspondente, o8 valores encontrados indicam uma extracio
de 3449% do cobre existente nos pos.

5% das amosiras de pé mostraram wm nivel abaixo de 10 ppam. de
cobre. Nestes pos, quase todo o cobre fol extraido quando o café bebida
fol obiido.

NEo bd correlacko entre o8 valores de cobre obtidos no calé bebida
¢ o8 contidos ne pd. Quando os cafés bebida foram preparados do
mesmoe modo (na diluiclo de 1:5), todos mosiraram um nivel de cobre
de 1,0 ppm. -+ 0,26,

DESCRITORES: cobre, determinagiic em café torradce e moido; co-
bre, deferminacio em café bebida; café (torradoe s moido), determina-
cio de cohre; café (hebida), determinacio de cobre; espectrofotometria
de absorcdo atémica, determinacio de cobre em caféd.

INTRODUCACQ crescimanto normal € & preservacao da

saride. Participa no metabolismo de ferro,

Cobre é um constituinie de todos os nu sintese de hemoglobina ¢ esid asscciado
fecidos vegetais ¢ animais e &€ essencial ao & formacio de clorofila. Na sua asuséncia

# Eealizado na Begdo de Aditivos e Pesticidas Residuaiz e na Secdo de Hguipamentos Especiali~
zados do Instituto Adolfo Luiz, Sio Paulo, 8. P,
*¢ Do Institute Adolfo Luta
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- Teores e cobre em café torrado e moido e am
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cu deficiéneia, podem se desenvolver alte-
raches tals como a anemia secunddria. Altas
concentracfes de cobre, entretanto, podem
produzir efeitos idxicos sobre planias e
arimais. GQuande ingeridc em nivels mode-
redos, o cobre nfdo se acumula no organis-
mo humanc, sendo eliminade principal-
mente pelas femes 5, 7,

A necessidade didria de uma pessca
adulta € da ordem de 2 mg de cobre %, sen-
do bastante variadas as fontes nz alimen.
tacio que podem satisfazdla (sucos de fru-
tas, actcares, ¢leos e gorduras) 6.

A avaliacio itoxicolégica de contaminan.
tes de alimentos levou a Comissfio do Codex
Hmentarius a uma definicdo de “carga
maxima didria aceitdvel”, para vdrios con-
faminanies metdlicos, ehire os guais O co-
bre, representando essa carga o maximo
aceitdvel para ser Ingeride pelo homem,
diariamente, sem acarretar probiemas para
a saude. Para o ccbre, esta “cargs méxima
didria aceitdvel” & da ordem de 06,5 mg/quilo
PESC COrpoTen 3.

O controle de doengas do cafeeiro frou-
xe paralelamente ¢ uso intensive e exten-
sivo de fungicidas ciipricos (dzxido de co-
bire, oxicloreto de cobre, hidrdxido de cobre
e sulfate de cobre) isclados ou asscciados
a ouiros produtos. Numerosos frabalhos
sobre o efeito desses fungicidas foram rea-
lizados scb o ponto de vista agrondmico
assim como sobre seus efeitos sobre a gua-
idade dos grios obtidos 2.

FPara o consumidor de café (bebids), e
do ponto de vista de padronizacio de ali-
mentos, & de importineia conhsecer o teor
de cobre no ¢ald usualmente consumido e
s8¢ hd relacio entrs esse ieor e O teor exis-
fente no cafe torrado e moido (pd).

A fim de se conhecersm esses teores,
foram analisadas, pelo método de especiro-
fotometria de absorcio atdmica para deter-
minacic de cobre, cem amostras de café
torrado e moido procedentes de varios pon-
tos do pals & os cafés bebida correspon-
dentes.

* Hartman-Leddon Co., Fhiladelphia, Pa., BU,
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MATERIAL E METODO
Meterial

Especirofotédmetro Perkin-Elmer, modelo
303, equipado com gqueimador de trés
fendas (three slot burner head) para ace.
tileno ¢ ar e registrador Hitachi-Perkin.
Elmer, modelo 165.

Condicfes instrumentais

Comprimenio de onda: 3247 nm
Fenda: 4 (0,7 nm)
Fonte: lampada de catodo oeo de cobre
Corrente da lampada: 18 mA
Tipo de chama: gracetileno {iénue-
azul}
Acido cloridrice p.a
Agua desmineralizada e bidestilada
Solugdes padrio de cobre:
Solugbes padrBo contendo 1.000 p.p.m.
de cobre *
Solugio com 0,5; 1,6; 3,5 e 10,60 p.p.m.,
chtidas a partir da soluglo padrdo
por diluigio com dgua.

Amosiros

As amostras empregadas foram as
colhidas no comércio e torrefagtes, pelo
Bervico de PFiscalizacBo das Agénclag do
Instituto Brasileiro do Café, em diversos
HEstados da Federaclo, e remetidas & Se-
¢cBo do Café, do Instituto Adolfo Lutz Sio
Pauvlo, para sndlise fisecal.

Para obtencio do calé bebida corres-
pondente, foram seguidas as normas de di-
luigio 1:8, em gue 5 gramas de pd foram
tratados com 25 ml de dgua fervenie e fii-
trados em papel de filtro. A dgua utilizada
fci dgua desmineralizads e hidestilada € ©
papel de filtro fol testado pars conteudo
de cobre.

Procedimento

al Cgjé torredo ¢ moido (pd)

Pesar 2 g de caféd numa cépsula de por-
celana. Queimar inicialments com chams
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baixa e depois incinerar na mufla a 5000C,
Esfriar, adicionar 1 ml de dcido cloridrico
a 20%, v/v, filtrar lavando a cépsula e ©

-

papel de filtro com 3 porgles de 5 ml de

dgus e completar o volume de 20 mi com
agua.

Fager a leifura no espectrofotdmetro,
utilizando escals 1 e supresséio de rufdo 1.
Ugar branco chiido de 1 ml de acido clo-
ridrice a 20%, completado a 20 ml com
agua e curva de calibracgio {eita com solu-
ches padrio de cobre.

by Café (bebida)

Fesar 5 g de cafd num Déquer de 100 mi
Colocar 25 ml de dgua fervendo, agitar I
geiramente com bastio de vidro e em se-
gulda fiifrar. Farer leitura diretamente com
o filtrado, usando escala 3 ou 1D, com su-
pressdo de ruide 2 ou 3, respectivamente.
Usar wm branco e curva de calibracfo nas
condi¢cdes acima descritas.

RESULTADOS

Os
tahela L:

resultados obildos  figuram na

TABELA 1

Teor de cobre em café torrado ¢ moido (pd) e em cofé bebida mg/ky (p.pom.)

{Continuae

AMOSTRA LOCALIDADE E SIGLA DO ESTADO PO BEBIDA

n.o mg kg Mg /g
1 Guarapuavy - PR 20 1,0
2 Cruzeiro do Oeste — PR 13 11
3 Apucarana — PR 18 1,0
4 {nido da Vitérig w PR 18 1,1
B Curitiba — PR i 0.8
é Laranjeiras do Sul - PR 7 1,4
7 Agsis Chatesubriand — PR 18 1,3
8 Proprig — SE 15 1,3
8 Rio do Sul — SH 12 1.2
16 Pailoca — SBE 7 0,8
11 Laguna — SE 14 13
12 Santos — B8P 18 1,3
i3 Santog - SP 9 1,1
1 Santos — SP 22 14
15 Santos — SP 16 1.8
18 Peruibe — SP 16 1.4
¥ Itanhaém — SP i5 1,0
18 ftanhaém - 3P 14 1,6
18 S&0 Caetanc do Sul — S¢ ib 1,3
20 S&o Paulo - SP 14 1.2
21 Crissluma — SP 11 1,2
22 F. Wesiphalen — SP is 1.8
23 Erexim {(ou Erechim) - RS 16 10
24 Getdlio Vargas — RS 10 1,2
25 Cachoeiro do Itapemerim — ES 18 1,6
26 Alegre ~— ES 13 1,0
i Vianag — ES I 2,0
28 Videira - 8C 20 15
29 S&c José — SC 14 il
30 Fortaleza — CH 11 1,3
31 Fortaleza — CE 25 1,1
32 Fortaleza — CE 16 1.8
33 Formiga - MG 20 1.3
34 Itatna — MG 18 6.9
35 Luz — MG 20 1.3
36 Pouso Alegre — MG 27 i0
37 Carnbul - MG 29 0,9
38 Guaxupé - MG 24 14
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{coneclusdo)

AMOSTRA LOCALIDADE E SIGLA DO ESTADO PO EEBIDA

n.o mg kg mg/kg
39 Santa Rita do Sapucal — MG 23 12
40 Passos — MG 23 10
41 Cristina — MG 17 0,8
42 Peoutl — MG 18 10
43 Sa0 Lourenco — MG 15 0,8
44 Caxamby — MG i5 10
45 Uheraba — MG a0 0,9
48 Tecfilo Otoni — MG 12 &5
47 Ponte Nova — MG 18 19
48 Juiz de Fora — MG 20 1,0
49 Mossord ~— RN 22 1,1
a0 Parethag — BN 6 0.9
31 Caico — RN 18 11
52 Cruzeta - RN 14 i4
53 Patos - PB 18 1.0
54 Itabaiana — PB 22 11
55 Guaraira — PB 18 16
56 Solnea — PR 12 6,5
57 Jodo Pessoa — PB 12 1,2
58 Souza — PB 20 1,0
59 Castro Alves -— BA 8 a9
60 Valenga — DA 18 11
61 S80 Miguel dos Matos — BA 19 1,3
62 Salvador — BA 10 11
63 Manaus — AM 14 1.4
64 Manaus — AM 23 14
65 Manaus - AM 18 14
a6 Itacotiara — AM i0 1.4
67 Taguarag — RS 21 1.5
88 880 Francisco de Paula — RS 99 12
1 Bom Jesus — RS 10 14
70 Parto Alegre -~ RS 24 14
Ti 880 Borja — RS 20 1.8
72 Lagoa Vermelha — GO 7 1,0
T3 Brasilia — GO 22 1.2
4 Taguatinea — GO 14 1.0
75 Uriagu — GO 16 15
78 S8 Mancel — GO o 13
7 Pires do Rio — GO 12 i2
78 Catalédc — GO i4 1.3
79 Ipomés — GO 26 1,3
89 Angpolis — GO 10 1.2
81 Orizona — GO 22 1,7
82 Bela Vista — GO 11 1,5
83 Morrinhos — GO 17 10
34 Buriti Alegre — GO 14 1.0
85 S&0 S8imio — GO 16 ¢9
86 Jussara — GO 27 1.3
a7 Itaberal — GO 20 1,6
88 Fermosa — GO 20 1l
89 Alvorada do Norte — GO 22 10
b Luzidnia — GO 20 14
91 Itaguagu ~ GO 23 0.8
g2 Salvador — BA 19 1,1
93 Ric Branco — AC 18 1,3
94 Ric Branco — AC 18 1.0
95 Nova Friburgo — RJ 19 11
96 Porcitineula — RJ 19 13
97 Anta — RJ 14 1.6
98 Petrépolis — RJ 19 13
99 Porto Vethe — RJ 19 13
100 Maria da Graca - HJ 17 1,6

20



- Teores de cobre en: café torrado e moido e em
17-228, 1975/76.

LARA, W.H.; TOLEDO, M. & TAKAHASHI, M.Y.
cafe bebida. Rew. Insgt. Adolfo Luis, 358/36:

Os teores de cobre nos pds apresenta-
ram um minimo de & e um mdximo de 30
p.pa., sendo apenas 5% das amostras com
valores abaixo de 10 pp.m. Os teores de co-
bre nas bebidas correspondentes variaram
de 0,9 2 1,2 p.p.m.

A tabeln 2 reune as meédias e desvios pa-
drio dos wvalores enconirados e 08 resul
tados, quando consideradas lsoladamente as
amostras com ieores abaixo e acima de
16 p.p.m.

TABELA 2

Média e desvios padrdo dos vaelores do tabela 1

Café torraco ¢ meide (p6}

N, gInostras ‘ Media (mg/kg}
I

Desvio padréo

100 ! 17,28 4,85
95 17,80 G,28

5 1 7,00 1.190

Café bebids

N amostras Média (mg/ kg Desvio padrio

[
100 t 1,19 9,26
85 ! 1,20 1 0,28
8 i 0,90 i 0,10
| |
DISCUSSAQ

{Ima correlacfio direta enire o teor de
ccibre no pd e no café bebida nio é de se
esperar, pois o café bebida represents ume
extracio parcial e nem iodo o cobre exis
tente nos pés estd em forma soldvel.

Além  disto, gualguer estudo compara-
tivo deve levar em conta os fatores que
interferam na extracic ao se fagzer o café
hebida. O café bebida pode ser obtide por
percolacdo ou por infusBo, mas em ampos
os processos devem ser levades em contal
¢ grau de torrefaglo, o grau de moagem
o o tempo de contacto com & Agua.

Nio hd uma padronizacio de torrefa-
¢B0o e moagem nos cafés forrados e moidos
postos & venda, em nosso pais. As amos-
frag analisadas representam uma amostra-
gem a0 acasp em relacdo a essas diferencas.

Os resultados obfidos, entretanto, mos-
tram gue os fsores de cobre nos cafés be-
bida estdo todos muito proximos, mesmo
guando provindos de pés com feores bem
variados.

Assim, se considerarmos as amosiras
de po, com teores acima de 10 p.p.m. de
cobre, e os cafés bebida correspondentes,
estes mostram uma extracio do cobre exis
tenfe no po da ordem de 3449%, Nos casos
de calés torrados e moidos com teores de
cabre sbaixo de 10 p.p.m., esse cdleulo
revela umsa extracdo da ordem de 64,38%,
sendo sempre o teor de cobre no café be
bida da ordem de 1 p.p.m.

Podemos concluir que, independente-
menie do feor de cobre nos cafés torrados
e moidos, e de ouiros fatores, desde que o
processo de obiencBo do café bebida seja
na diluicic de 1:3 e por percolacio, o teor
de cobre € da ordem de 1,0 - 0.26 n.D.Mm.

Com este valor podemos caleular gue
uma pessoa aduita, pesando 70 quilos, ao
fomar meio litro de café por din, estard
ingerindo 0,5 mg de cobre, o que representa
apenas 1,6% do valor da carga mdxima did-
ria aceitdvel.

Na atual legislac&o brasileira, nio ha
um valor especifico para o feor de cobre
em café hebida, mas sim para sHmentos
em geral, da ordem de 30 p.p.m. para ali-
mentos sélidos e de 5 p.p.m. pars alimen-
tos liquidos 1. Mesmo o8 valores mais altos
encontrados neste trabalho estlc perfeita.
mente dentro destas especificacdes.

Agradecimentos
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LARA, W. H.; TOLEDO, M. & TAKAHASHI, M. Y. — Copper contents
in roasted and ground coffee and in coffee drink. Rew. Inst. Adolfo
FLatz, 357360 17-22, 1975/76.

SUMMARY: One hundred sampies of roasted and ground coffee
from different parts of Brazil were analysed to determine their copper
contents by the gtomic absorption spectrometric method., Coffee drinks
obtained from the samples were also snalysed.

The resullts indicated an average copper contents of 17.26 p.p.n.
for the cofiee powder samples and 1.19 pmjp, for the coffee drinks.
8ines the coffee drinks were prepared at 1:5 dilution of the corrssponding
zample, those results indicate that 34.49% of the copper in the sampies
was extracted during the drink preparation.

In 5% of the samples copper contents was below 10 p.pm. Nearly
ail the copper in these samples was exiracted when the coffee drinks
were prepared.

There was no reistion between the copper contents in a sample and
in the drink prepared from It, When obfained by 1:5 dilution, the copper
contents of the drink was of 1.¢ ppm. -~ 0.26

DESCRIPTORS: copper in coffee (roasted and ground), defermi
nation; copper in coffee (drink), determination; coffee (roasted and
ground), copper determination; coffee (drink), copper determination;
atomic abhsorption spectrometry, in determination of copper in coffse.
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Rev. Inst. Adolfo Luiz, 35/36:

RESUMO: A andlise polarogréfica de naftilazoderivados de sulfa
midas com nucleo pirimidinico € descrifa.

DESCRITORES:
suifamil) fenilazoi-i-naftilamina;
lazo}-l-naftilamina;

andlise vpolarogrifica,

4.7 p-(4,6-dimetil-2-pirimidil-
4-p-(5-metoxi-Zpirimidilsulfamil) feni-

4-[ p-(2,6-dimetoxi-¢-pirimidilsulfamil yfenilazo 1-1-nafti-

lamina; 4-[p-2-pirimidilsulfamii)fenilazo]-I-naftilamina.

INTRODUCAO

Os nafi{ilazoderivados tiveram sua pre-
conizacio como esquistossomicidas através
de ESLAGER ef alii3,4,5,6,7, KOROLKO-
VAS 12,18 14, 15 gintetizou derivados de sul-
fas, enire eles: 4[p-(46-dimetil-2-pirimidil-
sulfamilyfenilazo[-1naftilamina (I}, P.M.
432, 5077; 4-[p-(5-metoxi-2-pirimidilsulfamii)
fenilazoJ]-l-naffilamina (II), P.M. 434, 480;
4-Ip-(2,6-Gimetoxi-4-pirimidilsulfamil) fenila-
zol-I-naftilamina (III), P M. 464, 56 e
4-[p-(Zpirimidilsulfamil) fenilazo}-1-naftila-
mina (IV), P.M. 404, 442,

Estudo espectrofotométrico e provas
qualitativas para estes compostos tém sido
reglizados 1,2, ndo sendo, porém, consia-
tade o emprego da polarografia nos mes-
mos.

Visa-se, com esta publicacio, determi-
nar os potenciais de meis onda e a curva
padrio dos referidos naftilazoderivados de
sulfas com nucleo pirimidinico.

LITERATURA

Azobenzenc e seus derivados podem ser
reduzidos em solugdes nsutras, dcidas e
alcalinas, Na res¢fio de redugio participam
dois elétrons e dois hidrogénics, sendo o
produto da reagdo dos compostos um hi-
drazo 18:

BN = NR + 2e 4+ 21X RHN — NHR

Como eletrdlito suporte, tem side em-
pregado na reducdo de derivados azdicos,
principalmente, 0 tampée de Brifton-Robin-
son (BR) 10, pH 7,08 e o tampéo de acetato
0,1 N em &dlcool a Th% 16,

* Trabalho realizadc no Departamento de Biof2rmdels ds Universidade Federal de Sania Maria, RS,

&%

Do Departamento de Biofarmécla da Universidade Federal de Santa Maria, RS.
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MATERIAL E METODOS frode* de calomelano saturado (FCS}, sob
as condicles indicadas na tabela abaixo.

Peterminacio da curva de celibragio L , ,
¢ z Determincedo de potencial de meia onda

Para o determinacio da curva de cali- FPara a determinacio de potencial de

bragiio ¢ potencial de meia onda dos com- meia onda (£ 1/2), aplicar aos polarogra-
postos em andlise, polarografar conira ele- mas obtidos o processo grdfico 8,9,13,17,

Condicbes para a execuglio da curva de colibracdo

COMPOSTO | CONCENTRACAC MEIO VOLTAGEM FATXA | SENSIBILIDADE
| DE PARTIDA
I | 046 x 10 "% M 10 ml DAIF | 03 Y 2.0V 3 x 1077 A/mm
002 x 107%™ ” - - ”
1,38 x 107%™ " » ” -
1,85 x 19 3 M " n ” »
Branco N . M »
at L5 x 168%™ 10 m1 DMF ~025 v | 20V l12 x 1978 A/mm
. l {
2’30 % 10 -3 M " 2 H ” 1
345 % 19-3 M ” " " *
480 x 16-3 M B » » »
Branco - " . -
.10 mi DMF
I 088 x 10-*M | 55 m BRE 00 ¥ 20V 2 x 1077 Asmm
120 = 163 M ” ” . "
1,72 x 10-3 M - " ” ”
2,18 x 1[},3 M " th »”» 5
Branco . . - -
v 124 x 103 M 10 ml DMF - 025 V 20 V 12 x 108 A/mm
248 x 10_3 M 51 sF 2 2
372 x 10-3 M * ” » »
496 x 10-3 M " . a "
520 x 103 M v " » »
Branco e | " ? ” »
I
*  Dimetil-Tormamida Nota — Pars todas as solugtes
*&  RBritton-Robinson Atenuacio: 3

Tempo de gotejamento: 3 segundos

# Ttilizou-se polardgrafo OH-102 — RADELKIS.
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BITTENCOURT, C.F. & XKAMINSKI, C.W., -
derivados. Rew. Ingt, Adolfo Luiz, 35/36: 23-28

Contribuicio ao estude polarografico de naftilazo~
, 187B/76.

RESULTADOS
Curvas de calibragdo
As curvas obtidag para os compostos

I e III encontram-se expostas na gy
ra 1, e as curvas oblidas para 0S5 cOMpPOS-

tos II e IV encontram-se expostas na fi
gura 2.

Potencial de meia onda

Foram encontrados, has condicbes de
ensaio, os potenciais de meia onda dos com-
postos I, II, III e IV indicados na figura 3.

-
/
8- e
g ~
0" ~
z/ o/
// /
6+ // e
/G ~
o)
(h ' // e
om) -
- (D/
4 A
o 7
/// O/
A
rd
2 ,°
1T e I
e 1|
1 ] H 3 EH
0,46 0,92 1,38 1,84 2,30
X10-4 M X10-4 M %10-4 W x10-¢ M xj0-4 M

Concentrac@o do  Composto

Fig. 1 — Curva de calibragio para os compostos I e IIL.
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1,24 2,48 3,72 4,96 6,20
I3 M x 1073 M X073 M x1073 M %1073 M
Concentracdc do composto

Fig. 2 -~ Curva de calibracfio para os compostos IT e IV.
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Composto
0
+ H
H 4
N NKN""S"’N\
0
Composto R E /2
N CHy
! - {95V
N
CHaq
N
{ < OCH3 - 0,65V
N
N OCH3
: : - 0,53V
1 N
OCHg4
N
- 0,67V
Y]
N

Fig. 3 — BEstrutara dos naftilazoderivados analisados e seus polenciais de
meia onda.
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. 19775/78.

DISCUSSAC

Os produfos submefidos & andHse po-
larografica apresentam, unicamente, solubi-
lidade em Dimetilformamida, entre os sol-
ventes usuals em laboraidric. Por esta
razio, apesar de experimentadss as diver
sas solucdes indicadas pela liferatura 19, 16,
apenas foram enconirados resuitados com
as descritas na presente publicacio,

CONCLUSAO

No presente trabalho determinaram-se
as curvas padréo e os poienciais de meig

onda dos compostos 4[p-{4,6-dimetil-2-pirt
midilsulfamiDfenitazo]-l-naftilamina; 4-[p-(5-
metoxi-Zpirimidilsulfamil)fenilazo]-I-naftila.
mina; 4{p-(26-dimetoxi-4pirimidilsulfamil)
fenilazo]-1-nafillamina;  4-[p-(2-pirimidiisul-
famil)fenilazo]-l-naftilamina, tendo sido en-
contrados, respectivamente, 0,95 V, "0,65 V,
0,33 V e TDBT V.
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BITTENCOURT, C. F. & KAMINSKI, C. W. — Polarographic analysis of
naphthyiazoderivates, Rep. Inst. Adolfo Lutz, 35/36: 23-28, 1975/76.

SUMMARY: The polarographic analysis of naphthylazoderivaies
from sulfonamides containing pyrimidine nucleus were deseribed.

DESCRIPTORS: polarographic analysis,
dylsulphamilyphenylazo -l-naphthylamine;

4-[p-€4,6-dmethyl-2-pyrimi-
4-Ip-(5-methoxy-2-pyrimidylisul-

phamilyphenyiazo]-lsnaphthylamine; 4-[p-(26-dimethoxy4-pyrimidylsalpha-

mil) phenylazoi-lnaphthylamine;
l-naphthylamine.

4-[ p-2-pyrimidylsulphamil) phenylazo]
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TESTE PARA SUBSTANCIAS DEPRESSORAS EM ANTIBIOTICOS
DE USO HUMANO E VETERINARIO *

Serjic L. DALMORA **
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DALMORA, 8.1L. & BITTENCOURT, C.F. - Teste para substancias de-
depressoras em antibidticos de use humanc e veterindrio. Rev. Insi.

Adolfo Lutz, 35/36: 31-34, 1975/78.

RESUMO: Fol aplicadc o teste pars substinecias depressoras em
antibicticos de uso humano e veterindrio, encontrados no comércio, con-
tendo cloranfenicol, cloranfenicol-fetraciclina, e iefraciclina.

DESCRITORES:
cos contendo antibioticos,

substinecias depressoras em produtes farmacéuti-

INTRODUCAO

Os produtos injetdveis, contendo subs-
tancias antibidticas para use humanc e
veterindrio, nfo devem conier substincias
gue venham ocasionar gueda de pressfo
sanguinea.

A maioria das Farmacopéiss, Formuid
rios e Cédigos utiliza-se do “Teste de Hista-
mina” para determinar g presenca desias
substancias 1, 2,6, 7,8,

O objetive do presenie trabalho foi ve-
rificar a presenca de substéncias depresso-
ras, principalmente em produtos de uso
veterindario, colaborando, desia mansira, no
controle dos mesmos.

Em conformidade com ¢ proposto,
analisamos dois produios comerciais des-

tinados a uso humano contendo, ambos,
cloranfenicol (amostras T e II) ¢ trés pro-
dutos para uso veterinario, contendo, res-
pectivamente: cloranfenicol (amostra V),
cloranfenicol ¢ fetraciclina {(amostra III) e
fetraciclina {amostra IV).

MATERTIAL E METODOS
Reagenies

a) Solucdo de dicloridrato de histaming
U.8.P., em solucdo fisloldgica esidril,
de modo a conter o equivalente a
1.0 mg de histaminag base por ml
(Standard). Guardar em ampolag fe-
chadas, sob refrigeracao, aié a utiliza-
cao.

b) Diluir 0,5 ml de Standard a 50 ml, com
solucko fisioldgica estéril, para obler

*  Realizado no Departamento de Bilofarmaéacia ds Universidade Federal de Santa Maria, RS,
#+ Do Departamenio de Blofarmécia da Universidade Federal de Sants Maria.
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solucio econtendo 10 gz de histamina
base por ml {Stock). Esta solucdo pode
ser conservada, sob refrigeracBo, até
por 1 més.

Solucéo teste: 1,0 » de histamina base
por ml. Preparar ¢uando da utilizacBo.

Sohicido manomsétrica: citrato de sodio
a 7,0%. :
Solucdo anticoagulante: heparina sddica
confendo 1.000 U.I. de heparina por
mililitro.

Solucio anesteésica: pentobarbital zédi
co, 30 miligramas por mililitro. Usar
1,2 m! por kg de peso.

Produte comercial indicado para use
humane {(F): frasco ampols contendo
0345 g de sal sédico de succinato de
cloranfenicol (eguivalente a 0,250 g de
cloranfenicol levdgiro).

Produto comercial indicado pars uso
humane (I1): frasco ampola contendo
DC-treo-cloranfenicol  (sob forma de
hemissuccinato liofilizado), I gz

Produto comercial indicado pars uso
velerindric (FI1): frasco ampola con-
tendo sulfato neutro de morfolino ace-
tatoc de cloranfenicol 0463 g (corres-
pondente a ,300 g de cloranfenicel le-
vigiro sinistico} - cloridrato de tetraci
elina 0,100 g - dcido ascorhice 0,300 g -
polivinilpirrolidona 0,2 g.

Produto comercial indicado para uso
veterindrio (IV): frasco amypcla conten-
do cloridrato de tetraciclina 0500 g e
Vitamina C 0,300 g.

Produte comercial indicade para uso
veterinarie (V): frasco ampola conten-
do cloranfenicol levogiro 3,0 g, Vitami-
na B, 0,10 g, Vitamina B, 0,01 g, Viia-
ming B, 601 g Vitamina B,, 0,10 mg,
Vitaminag K 001 g, Nicotinamida 05 g
e Pantolenato de cdiclo 0,02 g. Veiculo
¢.5.p. 100 ml

Frocedimenio

Utilizar gatos adulios, com peso nis
inferior & 25 quilogramas. Empregar ms-
chos ou fémeas nac prenhes.

Anestesiar 0 animal previamente pesa-
do, através de injeclo intraperitonial. Nio
deve ser afetadc o nivel ou a estabilidade
ds pressdo sanguinea. Cirurgicamente ex-
por a veia femural parg adminisirar as
soluches, Através de disseccllo, separar
complelamente a artéria cardtida das es-
truturas gque a cercam, inclusive o nervo
vago. Canular para medida direta de pres-
sfo sanguinea.

Através do guimdgrafo, inspecionar o
registro da amplitude e da estabilidade da
PIeEssao.

Determinar a sensibilidade do animsal
injetande solugho contendo 0 egquivalente a
1,0 micrograma de histamina base por mi-
Hlitro.

Injetar doses de 0,05, 0,10 e 0,15 micro-
gramas de histamina base por quilograma
de peso corporal do animal, em intervalos
de tempo ndo inferiores a b minutos, entre
cada dose {curva dose-resposta). Determi-
nar por repeticho, & variacio na resposta
depressora para uma mesma dose, atraves
de 3 adminisiracdes na concentracgio de
0,1 sg/kg. Somente poderio ser utilizadoes
animais cujas respostas para esia dose nao
forem inferiores a uma queda de pressic
de 20 mm de merciric.

Dissolver os produtos em solucfo fisic-
1dgica, de modo a serem cohtidas concen-
traches de 5,0 mg de cloranfenicol e de te-
fraciclina por milimetro. Injefar uma série
de 4 doses, no volume de (.6 ml por qui-
iogramsa de pese, sobh as mesmas condicdes
em que fol realizada a Curva Dose-Resposta.
Alternar as séries de amostras com a apii-
caciio da dose de (6,1 pg de histaminzg base
por kg de peso. Apos cada administracéio,
introduzir na cénula 0,2 ml <de solucéo sa-
lina estéril para remover residuocs.
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A média da resposta depresssors, dos
produtos sob exame, nfo deve ser maior
do que a obtida com a dose equivalenie a
6,1 zg/kg de histamina base1,2,6, 7,8,

RESULTADOS

Os resultados indicados no grafico abai-
X0 representam a média de 5 determina
cles:

PRESSAQ ARTERIAL

DISBCUSSAQ

O método preconizado pela Farmaco-
péia Brasileira $ para verificacfo bioldgica
da atividade vasopressora difere dos méto-
dos empregados pela maioria das Farma-
copéias, Codigos e Formuldrios 1,2,6,7,8,
Utilizamos a metodologia proposia pelas
cbras internacionais, tendo em vista a geral
ceneordineia destas, e por aceitarmos ser
a de malor atualidade. Dado a este falo,

N N N
I v

49/Kg 0,08 0,10 0,15 0,10 Ir III v
CURVA - DOSE DOSE, Wo s TR &S
RESPOSTA INTERMEDIARIA  °

Hl 8§ T A MI N A

Grdfico demonstrative dos resultados
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o Code of Federal Regulations, Food and
Drugs, fol hasicamente seguido.

Em nosso pais a legislacglo sobre o con-
trole de gqualidade dos produtos vebering-
rios ¢ bastante reduzida 5. O controle destes
produtos fica, praticamente, sujeito & dedi-
cacio dos profissionais da Divisgo de Defe-
sa Sanitdria Animal do Ministéric da Agri-
culiura, conforme deduzimos de informa-
¢bes obtidas de Moreira®,

CONCLUSOES

No presente trabalho foi aplicado o
teste para substéinecias depressoras 1nos
eomposios cloranfenicol (amesiras I, IDD,
cloranferdeol-tetraciclinag (amostra IXII), te
fracicling {(amostra IV} e cloranfenicol
{amostra V), tende sido verificada queds
de pressio maior do gue ocasionada pela
dose de 0,1:g/kg na amostra de nimerc V,
o que vem demonstrar a presenca de hista-
muno-similares no produto.

| RIAL-A/414 !

DALMORA, 8 L. & BITTENCOURYT, C.F. — Tes} for depressing substan-
ces in antibiotics of human and veterinarian use. Rewv. Insi. Adolfo

Lutz, 35/36: 31-34, 1975/76.

SUMMARY: A fest for depressing substances was applied on anti-

biotics containing chloramphenicol,

chioramphenicol-tetracycline and

teiracycline which are available in the medicine market for human and

veterinarian use.

DESCRIPTORS: depregsing substances

antibiotics.

in pharmaceuticals with
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CAMPOS, E. P.; MASBIGNANI, A. M, & SILVA, F. R. — Doenca de Fox-
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RESUMO: Os autores apresenfaram um caso, cujo diagnodstico feoi
feito pelo exame histopatoldgico, em pacienie do sexo feminino, adulto,
de cor branca, gueixa antiga de prurido intenso nas regides axilares, gue
se {istulizaram posteriocrmente, Para esclarecimento foi refirada grande
extensdo da lesfo da axila esquerda. O guadro histopatolégico mostrou
lesbes caracleristicas da doenca de Fox-Fordyce, constituidas por hiper-
gueratose, tamponamento dos ductos excretores das glindulas, acantose,
dilatagio dos ductos e dos corpos das glindulas apdcrinas, e infiltrado
iflamatorio crénico perianexial, O esfudo histoquimico foi feito com
P A S e Azul de Alcian, constando positivas as reacles para mucopo-
lissacarideos (P A 8) e fracamente positivas para mucopoiissacarideos
acidos (Alcian-blue), no malerial contido nos ductos e glindulas dila-
tadas. O teste de saliva para glicogénio nido alierou os resultados histo-
guimicos.

DESCRITORES: doenga de FoxFordyce nas axilas, diagndstico
nistopatologico e histoguimica; miliaria apocrina,

INTRODUCAO

A doenca de Fox-Fordyce € uma afec
¢Ho rara e os cascs publicados séo isolados,
ndo havendo um autcr com: uma série pro-
pria aprecidvel de casos. Os {extos e tra-
tados de dermatologia tém reunido as pu-
biicaches de diversos autores.

A deenca tem uma evolucho cronica,
aparece nas regibes onde estio localizadas
as glandulas apoderinas, isto €, nas regifes
axilares, pubiana, ldbios, perineo, regiGes
mamilares, regiio umbelical, regido pré-
esternal ¢ na parte meédis superior das co-
xas; ha racas onde essas glindulas sfo mals
desenvolvidas, como na raga negra e judal

*  Trabalho da Divisdo de Patologia do Insfituto Adolfo Lutz, Sao Paulo, 8.P.

** Do Institute Adolfo Lutz.

**#+ Do Parque da Aeronduticas de B&c Paulo (Campo de Marte}, S.P.
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ca. De causa desconhecida e tratamentos
ineficientes, a doenca pode ser curada pela
clrurgia que retira a lesfio afetada; é carac-
ferizada pelo aparecimento de pépulas sa-
YHentes de colaracio résea escurs, firmes,
apresentando um ponto escurc eentral lo-
celizado em volta dos foliculos; hd intenso
pruride no lecal das lesGes.

Fox e Fordyce em 1802, segundo
MONTGOMERY 3, descreveram o8 dois pri-
meiros casos da doenga com localizacio
nas regifes axilares, nas guais havia pipu-
ias intensamente pruriginosas gue descreve-
ram como dilatagBes e obsiruces dos po-
ros das glandulas por rolha cdrnes. So-
mente em 1857 SHERLLEY & LEVYS
relacionaram a doenca com as gidndulas
apocrinas.

O prurido se faz sentir mmais & noite,
apresentando-se a leshc com 08 caracteris-
ticos sinais de cocagem. N#o hd liqueniza-
cio das lestes, porém aparece fregilente-
mente hiperpigmentacéo. Sua maior pre-
valéncia € nas mulheres adultas, em cerca
de 80% dos casos publicados; as lesfes se
apreseniam com  localizaclhes simétricas,
miliiplas ou isoladas; manifesiam-se sob
forma de pdpulas perifolicuiares apagadas,
arredondadas, com um ponto escuro cen-
tral. A retencfo de suor nos ductos di-
latados das glindulas dd um agpecto carac-
teristico face ao gual se propds a denomi-
nagio de miliaria apocrina para & doenca.
Entre nds, Curban ¢ Flegalde apresentam 2
casos, um de localizacio exilar e outro, pu-
biana, ambos com comprovacio histopato-
Iégica 1,

Afualmente o mimero de casos pubklica-
dos vai pouco acima de 300.

MATERIAL E METODOS

Nosso malerial de pesguisa € constifud
do por fragmentos obtides de pecga cirir-
gica monobloco, incluindo caminhe fistulo-
80, retirada da regifio axilar esguerda, de
uma paciente do sexo feminino, G M. de 36
anos, de cor branca, registro IAL. C-23.008.
Cs tragmentos obtidos foram submetidos
a0s métodos rotineiros de coloragbes pela
hematoxilina-eosina para determinacio do
guadro histopatolégico. As coloragbes hise
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toguimicas para identificacio de mucopo.
lissacarideos foram feitas pelo P A 8, sendo
utilizada para preparacio do resiivo de
Schiff a téenica de Tomasi, 1936, conforme
orientagio de PEARSE4. As coloracfes
histoguimicas, para identificacfio de muco-
polissacarideos dcidos foram feitas pelo
Azul de Alcian (Alcian-blue), sepundo a2 tée-
nica indicada fambém por PEARSE S,

RESULTADOS E CONCLUSOES

Pelas coloragles pela hematoxilina.eosi-
na, ¢ guadro histopatoldgico demonstrou o
soguinte: segmento de pele apresentando
hiperqueratose & um caminho fistuloso irre-
gular, revestido por epiderme, cheis & luz
em toda sua extensfio, de escamas cdrneas.
Em volta desta formacfo, hd um processo
inflamaforio erdnico linfoplasmocitdrio, fi-
brose da derme e focos de plocitos com
adreas de hemorragias antigas.

Notam-se vdrias rolhas edrneas obs-
iruinde ductos de excrecio e, na epiderme,
pode-se ver segmento de pelo envolvido por
manguitco ¢drmec. Na epiderme, algumas
gifindulas sudoriparas Dbem conservadas;
notam-se ductos e corpos glandulares bas-
tante dilafados confendo material amorfo
granuloso & eosindfilo em seu interior, com
epitélio alto, de grande nimerc de dilaia.
gOes cisticas com delgada parede e epitélio
tinico e achalado, atrofiado; muitos cistos,
com 8 parede rompida, Intercomunicando-
se & contendo ¢ mesmo material,

A presenga de microabeesses localiza.
dos junto ao trajeto fistuloso poderia ex-
plicar, a0 se abrir em sua luz, a eliminacho
de exsudaio; a bidpsia, e andlise pelo pato-
logista permitiram o diagnéstico através do
quadro histopatoldgico e pesquisas histo-
quimicas, caracterizando a doenca de Fox-
Fordyce pela hipergueratose, acantose, pre-
senca de rolha cornea na luz dos ductos
excreforss, evidente dilatacdo dos ducios
sudoriparos e dos corpos glandulares, e pre-
sence ainds de grande numero de dilata-
¢bes cisticas, coniendo, em sua luz, umsa
substincia com: reacfo positiva para muco-
polissacarideos.

Em nosso caso nfo enconframos célu-
lag gigantes, como citado por GRAHAM
et alit 2 (fig. 1 & 2).
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Fig. 1 a) Corte de pele da regifio axilar; fistula com revestimento e descamacio

cornes. 25x (Gupa). H. eosina.

b) Corte de pele da regific axilar, secic de cistc com espessa gueratini-
zacho. 25x (lupa). H. eosina.

¢) Glandulas apderinas dilatadas, algumas cfsticas, contendo material amor-
fo. 160x. H. gosina.

d) Giandulas apderinas dilatadas. 160z, H. eosina.

e} Glindula apdcrina dilatada com epitélio alto, sem refencdo. 400x.
H. ecsina.
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Fig. 2 a)
b)

e)
d)

e)

Glandulas apdcrinas dilatadas com e sem retencfo. H. eosina.
Glandulas apdcrinas dilatadas com retengdo de secrecio e atrofia do
epitélio. H. eosina.

Glandulas apdcrinas dilatadas, sem retencdo, apitélio alto. H. eosina.
Glandulas apdcrinas dilatadas, com retencéo, P A S positivo (polissaca-
rideos).

Glandulas apdcerinas dilatadas, com retencéo, Alcian-blue positivo (polis-

sacarideos 4cidos).
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CAMPOS, E. P.; MASSIGNANI, A, M. & SILVA, F. R. — Fox-Fordyce
disease (miliaria apocrina) in the axillae: histopathologic diagnosis
and histochemistry. Rev. Inst. Adolfo Lutz, 35/36; 35-39, 1975/76.

SUMMARY: A case of Fox-Fordyece disease was diagnosed through
histologic examination of a biopsy from the left axilla. The patient was
a white adult female who presented gn intense pruritus in both saxillae.
Fistulae appesred later. Hyperkeratosis, acanthosis, occlusion of gland
duets, dilation of appocrine gland ducts and a chronic inflamatory infil-
frate of the outer annexes was noted, PAS and Alcian Blue staining tech
nigues were positive for mucopolysaccharides and acid mucopolysaccha-
rides in the contents of the dilated ducts and glands. The saliva test
for giveogen did not change the P A 8 and Alcian Blue tesis.

DESCRIPTORS: Fox-Fordyce disease in axillae, histopathologice
diagnosis and histochemistry; miliaria apocrina.
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CAMPOS, E.P.; GUERRA, JM.M.; AZEVEDO, M M.: ASHCAR, H.:
MASSIGNANI, A M. & DRELLE CAVE, J. — Cromoblastomicose em
paciente com hanseniase. Rev. I'nst, Adolfo Lutz, 35/36: 41-46, 1875/76.

RESUMO: Um paciente procedente da Amazdniz, Brasil, seringuei-
ro, portador de wma forma brangueads de hanseniage, tratado com suifo-
nag, tende como segiielas lesbes distroficas das extremidades e manchas
hipocrdmicas, com perturbagdes da sensibilidade, apresentou no hipocdn-
drio esquerde uma les&o verrucosa exiensa, com evolucio de mais de 10
anecs, rebelde aos tratamentos feitos. Poram feitas bidpsias para escla-
recimento histopatoldgico da doenca, tendo-se concluido ftratarse de der-
matite verrucosa cromorpicodtics, com presenca dos fungos bem caracte-
rizados pelas coloracdes de rotina, e histoguimicas., A cuitura deo maie-
rial obiido da lesfo em meio dgar-Sabhouraud deu crescimento a cold-
nla gigante com as caracteristicas tipicas do género Phinlophora: hifas
septadas e conididioros com morfologia de taga. O iratamento, na fal
ta de B fluorocitosina, fol feito com infiliracdes de anfotericina B, as-
sociada a lodureto de sodio, endovenosamenie, estando a lesic em ple-
na regressfo. Os exames histopatologicos das lesfes discrOmicas mos.
fraram apenas infiltrado Hnfoplasmocitério e auséneia de bacilos dlcool
dcido resistentes integros,

DESCRITORES: cromoblastomicose na lepra; Phiclophora perruco-
sa; lepra e cromoeblasiomicose; dermatite verrucoss cromoparasitaria;
doenca de Pedroso ¢ Carrion; doenca de Lane e Pedrosoe; figueira: han-
seniase.

INTRODUQCAO mobdastomicose tem uma série de denomd-
nagdes, ligadas aocs autores que estudaram

A dermatite verrucosa cromoparasitd. essa dermatose, ou oriundas do Iugar onde
ria, ou simplesmente cromomicose, ou cro- ela foi constatada; encontramse pois, na

=
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Realizado na Divisio de Patologia do Instituto Adolo Late, S$80 Paulo, 8.P. & ne Hospital
Padre Bento, B&o Paulo, 5.P. Apresentado no 1.° Congresso Latincamericano de Terapéutica
Dermatolégica, realizadce em Buenos Aires, Argentina, de 14 a 19 de junho de 1875,

Do Instituto Adolio Latz.

Do Hospital Padre Bento.

Do Instituto Adolfo Lutz e do Depertamento de Microbiologia e Imunclogia do Instituto de
Citncies Biomédicas da Universidade de S&o Paulo.
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literatura, como assingla LACAZ 4, mals as
seguintes denominactes: Deenca de Fonse-
ca; Doenca de Pedroso, Doenca de Gomes,
Doenga de Pedrosce e Carrion, Moiéstia de
Guiteras, Micose de Lane ¢ Pedroso, Der-
matite verrucosa cromomicética, Figueira,
Espundia, Pé museoso, Formigueiro, Sunda,
Susna e Blastomicose hegra.

No presente caso, a localizacBo rara no
hipocdndrio esquerdo ¢ & sua concomiftin.
cia com lesBes distroficas de lepra levaram-
nos & esta comunicacio.

A maior percentagem de casos publi-
cados refere-se as lesbes das extremidades
e nio hd referéncias de casos de associaciio
com lepra, mas apenras com histopiasmose
ou leishmaniose, referidas por LACAZ 4. As
Iesdes caracterizam-se, no seu estadio mais
avancado, por formagles de aspecto verru-
cos0, vegetanies, sangrando faciimente, muil.
tiplas, isoladas ou confluentes, apresentan-
do variacbes gue podem ser confundidas
com lesfes cut@neas verrucosas da tuber-
culose, da sifilis e da psoriasis. No pre-
sente caso, a lesdo € tnica, de superficie,
nitidamente verrucoss e descamativa, bor-
dos irregulares, chamando a afengdo uma
drea central hipercrémica de aspecio invo-
utivo. A lesio de hanseniase apresenta ca-
racteristicas da lepra — forma branquea-
da — tratada, com segiielas troficas.

ESTUDO CLINICO

Apregentacdo do €450

J.C.8., 32 anos, sexo masculing, mes-
tico, procadente da Amazdnia, onde exsrcia
a. profissic de seringueiro, refere que hd
18 anos apareceram manchas hipocrdmicas
com diminuicio da sensibilidade iocal,
principaimente no dorsc e membros; con-
comitantemente, dores fories nos trajetos
dos nervos cidtico-poplifec e radial, evo-
Iainde ecom atrofias e deformidades Osseas
das extremidades. Apds 6 meses do inicio
dos sintomas, comegou o fratamento com
sulfonas, estabilizando-se ¢ quadro clinico.
Fsteve internado em hospital no Acre (Rio
Franco), em virtude de problemas ortopé-
dicos ocasionados pela doencs. Na silua-
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ofo atual, sob o ponto de vista da hanse-
niase, tratase de um paciente com a doen-
ca estabilizada pelo tratamente — lepra,
forma brangueads -— com deformidades
das exiremidades, pés e mios, e extensas
manchas hipocrfmicas com anestesia em
vérias regides do corpo.

Em relagio & lesBo do abdbémen, in-
forma gque hd mais de 10 anos, trabalhan-
do como seringueiro ns regifo Amazdnics,
cosfumava  carregar cestos cheios, gue
eram apoiados sobre ¢ abddmen ni, pois
trabalhava sem camisa, como € costume
naguela regifo. Nofou nessa ocasido o apa-
recimento de um carogo do tamanho de
um botio de camisa, infensamente prurigi-
nesoe, que fol crescendo lentamente, até
atingir as dimensfes atuais, ¢ que fratou
apenas com remédios caseiros, sem suces-
so. Essa lesfo, com o evoluir, tornouse
de aspeclo verrucosc e as manchas hipo-
cromicas da doenca anterior confundiam-se
com a lesdo.

Ezxame Dermatoldgico — Notam-se
manchas hipocrémicas e anesiésicas de M.
mites bem nitidos localizadas de modo as-
siméirico nas regiSes dorsal, abdominal,
nadegas e nos membros. Quiras lesdes re-
siduais de hanseniase sBo constituidas por
distrofiag das extremidades, com aspecio
de “mio em garra”, e espessamentos de
nervos radiais e cidtico-poplifeo. A lesfo
de asbddmen £ consfituida por formagho de
superficie nitidamente verrucosa, deseamsa-
fiva, de bordos irregularss medinde 12,0 x
7,5 cm em seus maicres didmetros, chaman-
do a atenglo a parte central hipercrémica,
com aspecto involutivo., Refere o paciente
ser a lesBo initensamente pruriginesa.

ESTUDO ETIOLOGICO
Material e Método

O material utilizado em nosso trabalho
fol obtido de bidpsias da lesBo verruccsa
do abdoémen das dreas discrdomicas ¢ por es-
carificacio da lesfo abdominal. Os cortes
histopatoldgicos foram corados pela hema-
togilina-ecsina, As coloracles especificas
para bacilos dleooldeido resistentes foram
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feitas pelo métcdo de Fite-Faraco, segundo
a técnica descrita no Manual of histologic
and special staining fechnics 2, sendo gue
substituimos o dleo de amendoim pelo dleo
de arroz, que ja vimos usando em nosso
laboratdrio, com vantagem de ser dleo fi-
no, mais fdcil de se trabalhar e fornece
I&minas mais nftidas e transparentes, do
gue gquando se usam outros Oleos. Para
melhor identificacao dos fungos, utilizamos
o método de Gomori para fungos, segundo
5 téenica deserita no mesmo Manual 3. O
material obtido por escarificacido, semeado
e meio dgar-Sabouraud, fol examinado
aptGs 30 dias de incubagfo, a 25°C.

RESULTADOS

Os cortes obtidos de hidpsias da lesdo
do abddmen, corados pela hematoxilina.
eosing, mosiram hiperqueratose, acantose,
infiltrado inflamaidrio linfo-plasmocitario,
células epitelidides e eoélulas gigantes, tipo
corpo estranho, contendo algumsas delas em
seu interior parasitas com morfologia e co-
loraglo caracteristicas da cromomicese, is-
to ¢, corpiscules arredondados isolados ou
aglomerados, alguns com sepiagioe, colora-
¢cho acastanhada. Esses fungos se encon-
tram também dentro de microabscessos,
integros ou destruidos parcialmente, loca-
lizados na derme; também sfo vistos Hvres
entre as células da epiderme; em Taros
pontos, divisam-se filamenios sepiados.
Esta lesdo pode ser classificada como for-
e dermo-epidérmica segundo TIBIRICAS,
Encontra-se disseminado irregularmente pe-
los tecidos pigmento acastanhado. Nas
dreas de discromia, apenas se nota um dis-
creto infiltrado linfoplasmocitdrio perivas-
cular e perianexial, e aglomerados de cé-
lulas claras vacuolizadas.

Os cortes corados pelo método de Fi-
te-Faraco mostram peguenas granuiacies,
esparsas e aglomeradas, coradas pela fucsi-
ng de Ziehl, que poderiam ser interpretadas
como restos de baciles dlcool-dcido resis-
tentes. Nessas mesmas l&minas encontram-
se nitidamente corados os fungos que ad-
guirem, por este méfodo, cor azulada em
seu inferior, conferida pelo azul de metk

leno e, na periferia, um composto de preto
e vermelho (rosavelho). Pelo método ds
Gomori, os fungos se apresentam bem con-
figurados, com a parte central acastanhsada
e periferia preta.

Exame Micoldgica — PFeitas as semeadu-
ras no meio de dgar-Sahouraud, apds 30 dias,
a 25°C, houve desenvolvimento de colonis
preta com pigmenfo negro, que se difunde
ne substrato. O exame microscépico mos-
tra a persenca de hifras septadas, termi-
nando em conidiéforos caracteristicos com
forma de faca, contendo conideos. As for-
maches em taca apds 30 dias ainda sdo ra-
ramente enconfradas (CONANT ef alii 1),

Tratamento — TPeito o diagndstico de
cromoniicose, na falta de 5-fluorocitosing,
fizemos infiltracdes locals de aniotericina
B, na dosagem de 20 mg em 10 ml de soluto
fisioldgico, duas vezges poOr semana, € asso-
ciamos iodureto de sddio a 10%, irés ve-
Zes por sgmana, via endovenosa, esiando a
fesfic em franca regressfo.

COMENTARIOS

A oportunidade gue se nos oferecen de
estudar lesfic de aspecto verrucoso e des-
camativa em paeciente infernado com se-
agiielas de lepra, forma brangueada, tratada
pela sulfona proporcionounos obter diag-
nostico etioldgico dessa lesio & instituir
beneficamente o fratamento possivel no
momentio, ou seja, infiltracbes com anfote-
ricina B, A pesquisa do agente etioldgico
néo ofereceu dificuldades nos cortes histo-
topatolégicos, em virtude das caracteristi-
cas morfoldgicas ¢ tintoriais do agente da
cromoemicose, e da culiura gque também
maostrou crescimento de hifas com forma-
cBo de conididfores em forma de taca, pe-

culiares & ospéole Phiclophora verrucosa.

Em relacio &s alteracdes provecadas
pela hanseniase, apenas se notou infilérado
inespecifico e granulagdes fucsindfilas.
Pelo método de coloracio de Fite-Faraco,
pera bacilos dlcooldcido resistentes, verifi-
camos que os fungos se apresentavam com
morfologia caracteristica.
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O costume que tem o seringueiro, na
regiio Amazodnica, de trabalhar sem cami-
sa, favorece o atrito dos cestos transporta-
dores de borracha com a pele nua, 0 que
provoca lesdes cutineas de localizacdes ra-
ras, como no presente caso.

A associagdo da cromomicose com ou-
tras doencas ja tem sido descrita, citando-
se a leishmaniose; no entanto, da associa-
cido da cromomicose com a hanseniase, €

esta a primeira comunicacéo.

Fig. 1 a) LesOes distrdéficas das méos, lesfdo verrucosa do abddomen, em regressao.

b) LesoOes discromicas do dorso.

Fig. 2 a) Granuloma cromomicético-gigantocito, tipo corpo estranho, com fun
gos. H. eosina.

b) Fungos corados pelo método de Fite-Faraco.
c¢) Fungos corados pelo método de Gomori para fungos.
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Wig. 3 - Lamina da cultura de Phiglophora verrucose do material semeado: fila
mentos septados e conididforos em formsa de tacs., Sem corar. Ampliada

]
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CAMPOS, E.P.; GUERRA, JM.M,.; AZEVEDO, M.M.; ASHCAR, I ;
MASSIGNANI, A.M. & DELLE CAVE, J. — Chromoblastomycosis in
patient recovered from leprosy. Rev. Inst. Adolfo Luiz, 35/36: 4146,
1975/76.

SUMMARY: A 32 years old half-breed male coming from Amazo-
nia, Brazil, had been treated with sulfone and was showing sequelas in-
cluding dystrophic lesion of the exiremibies and hypocromis with anes-
thesia. On examination he showed an extensive verrucous lesion on the
left hypochondrial region which had lasted 10 years and was resistant to
various treatments. This lesion had apparenily started when Ispresy
was in activity. A biopsy of the verrucous lesion showed the picture of
verrucous dermatitis with fungi evidenced by common and histochemi-
cal staining fechnigues. Inoculation of Sabouraud agar vielded a giant
colony whose members showed filamenis and conidicspores with for.
mation of cups typical of Phialophora verrucosa. Amphotericin was in-
filtrated in the lesion sssociated with natrium lodide and recovery en
sued. Dyschromic lesions showed lymphoplasmocytic infiltrate and absen-
ce of geid-fast bacilli

DESCRIPTORS: chromoblastomycosis in leprosy; Phiclophorg ver-
rucosa; leprosy and chromoblastomycosis; dermabitis, verrucosa; Pedro-
50 and Carrion’s disease; Lane and Pedroso’s dizsease; figueira; hanseniase.
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C., 1857, p. 177, B&c Paulo].

2. ESTADOS UNIDOS. Armed Forces Tnstitu-

Recebido pare publicagdo em 28 de fulho de 1975.
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TRACOS DE METAIS EM CABELOS HUMANOS *

Myrian de TOLEDOQ **
Germinic NAZARIQ **

RIAL-A /417 f

TOLEDO, M. & NAZARIO, G, - Tracos de metals em cabelog humsa
nos., Rev, Inst. Adolfo Futz, 35/36: 47-53, 1975/76.

RESUMO: Foram determinadas concentragdes de cdleio, magnésio,
zinco, pobdssio, ferro e cobre em cabelos humanos, por egpectrofotome-
iria de absorcio atdmica, pelo método convencional com chama,

As amostras foram colhidas no Vale da Ribeira, S&c Paulo, Brasil,
eujs populacio vive em ambiente agriario e Htorfneo, longe de congen-
traches industriais, sendo por isso dificil atribuir a4 polnigio ambiental
e infoxicacSes a presenca dos metais encontrados. Foram estudadas in-
terferéncias devidas ao tratamento guimice de mineralizacho das amos-
tras.

DESCRITORES: cabelo humano, tracos de metfais; metais, tracos
em cabelo humano; espectrofotometria de absorgio aidmica, tracos de

metais em cabelo.

INTRODUCGAO

A determinacio de tragos de metals em
cabelos humanos tem sido utilizads por
autores diversos como meio suxiliar de
vigilineia no diagnodstico de envenenamen-
tos crinicos e subagudos por metais toxi-
cod, bem como no estudo de estados caren-
ciais de elementos minerais essenciais &s
pessoas sauddvels, sob ¢ ponto de visia
nuiricional. O presenie ftrabalho constitul
parte de um esiudo na tentative de correla-
cionar os dados encontrades com o gquadro
clinico dog individuos examinados *#%,

MATERIAL E METQODOS
1. Selegdo de grupos humanos

As amostras de cabelo foram colhidas
eantre o populagio do Vale da Ribeira, em
duas regifes distintas: Regifio A — Ribeira,
Barra do Chapsu e Apiaf, ¢ Regific B —
Tguape, Icapara € Pontal.

A populagho fol dividida em dofs gru-
pos: masculino e feminino que, por sua
vez, foram subdivididos em dois, com ida-
de menor que 18 anos e com idade maior
out igual & 18 anos.

* Realizado na Sec@o de Equipamentos Especislizados do Instituto Adoifo Lutz, Sic Paulo, 8.P.

#2  Tio Institute Adolfo Lutz.

#2420 estudo fol execuitado durante o ane de 1970, em colaboracdo com a cadeira de Nutricho,
dirigida pelo Prof. Dr. Yaro Ribeiro CGandra, da Faculdade de Higiene e Satde Publica da
U.B.P, A utilizagdo dos dados clinicos serd objeto de posterior publicagés.
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em cabeios humanos. Rev. Inst. Adeolfo Lute,

2. Amostra
Colheita

As amostras de cabelo foram iira-
das da regiio posterior ds cabecga, dis-
tantes aproximadamente cinco milime-
tros do couro cabeludo, em segmentos
de um a trés centimetros, em zonas nio
eontiguas,

Tratamenio

(s segmentos de cabelo foram lava-
dos com solugio a 1%, p/v, de lauril
sulfato de sddio (previamente testada
para os metais em estudo). Os cabe-
los foram posieriormente lavados com
dgua desmineralizads para completa re-
mocdo da soluclo de lauril sulfato de
sodio e, finalmente, secos em sstufa,

Mineralizap@o

Foram experimentadas diversas iéc-
nicas de destruicic da matéria orgd-
nica. A féenica considerada por nos co-
mo mais eficiente foi a descrita a se-

guir:
Reagentes

Acido sulfirico {D=1,84)
Acido nifrico (D=140)
Acido cloridrico (D=1,18)
Acido perclérice (D=1,67)

Sioluctes padrdo de 1000 p.p.m. de
zinco, potdssio, magnésio, cobre,
cdlcio, ferrc e respectivas solu-
ehes diluidas (ver tabela 1),

Soluciio de lantinio, contendo 1%
de lantdnio em 4cido cloridrico,
a 5%, p/v (preparada a partir do
oxido de lanténioc).

Nota: sodos os reagentes deve-
rio ser puros para andlise e a dgua
deverd ser desmineralizada.

Procedimento

Pese exatamente cerca de 50 mg
de cabelo, previamenie preparado, em

48

tybo limpo de borowilicatc gradua-
do. Adicione 4 gotas de é4cido sul-
fidrico € 2 ml de 4dcido nitrico. Agque-
¢a em banho de areia aié carbonizacio.
Hsfrie. Adicione 2 gotas de dcido per-
clérico e aquegs novamente aié a so-
lucdo ficar clara (CHEN ef alitl). Es-
frie ¢ complete o volume de 10 mi com
dgua desmineralizada. Trate os padrdes
da mesima maneira, para evitar interfe-
réncias. Dose nesta solucdo: Cu, Zn, K,
Mg e Fe. Se as delerminacbes nfo fo-
rem efetuadas no mesmo dia, conserve
a solugko em tubo pldstico com tam-
pa. Para dosagem de ecilecio, dilug uma
aliguota da solugéc com o mesmo vo-
lume de solucdo de lantiénio, como re-
comenda SLAVIN 4; gssim, a concentra-
cio final pagsa & ser 50 mg de cabelo
em 20 ml da solugo, contendo (5% de
Ianténio em dcido cloridrice a 2,6%.
Proceda da rmaesma forma com o padrio
de calcio,

Nota -— Faga sempre um branco.
No caso de cdlcio, faca um branco di-
Iuido com solucho de Iantanio.

Determinagdo dos metais

As determinacdes de cdlcio, cobre, fer-
ro, poldssio, magnésio e zinco foram fei
tas por espectrofoiometria de absorcio atd-
mieca, pelo método convencional com chama.

QO aparelho usado fol um espectrofoto-
metro de absorcic aiGmica Perkin-Elmer,
modelo 303, equipado com regisirador Per-
kin-Elmer 165 e laimpadas com catodo oco
para Mg, Zn, Cu, Fe ¢ Ca, e arco de des-
carga para XK.

A fabela 1 mosira as concentracdes
mais adequadas para cada metal:

Interferéncias

Foram comparadas leituras de padrbes
aquosos e tratados da mesma maneira gue
a amosira. Verificamos que ¢ obrigaidrio
0 mesmo itratamento para amostras e pa-
drtes (fig. 1, 2, 3, e 4), exceto pars os ca-
s08 do potdssio e do ferro, como pode ser
verificado nas figuras 5 e 6.
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TABELA 1

Condigdes experimentais para o dosagem de ifracos de metwis em cabelos
huwmonaos, por espectrofofomeiric de absorgdo atémica

Comprimento . » _
Hlementos | de onda Chama Escala Fenda *  Solugbes padrdo
— nm p.p.m.,
Mg 285,2 ar-C,H, 1 0,7 01-0,2-05-1,0-20-50
K 7665 idem 3 40 05-1,0-2,0-50
Zn 2139 idem 1 0,7 05-10-20-50
¥e 248,3 idem 10 0,2 91-62-05-10
Cu 3247 idem 10 97 G,05-0,1-02-05
Ca 4221 tdem 1 14 1,6-2,0-50
ou 8153
3 38,2‘&5-2,&2,(}
0,64 G&
0,5
o O3
4 0,4 g
5] 3
!?i ?)ﬂ
% 0,3+ T o2
@
g 0,7 ko~ Solugdo anquest
' ¥ - Setuco equoss © - Sclugde trerda
© - Solugao trotada @ty
O, 1
G L L ] F ¥ T ¥ T
0,25 o5 8,75 LD ] 8% L0 20 30
Zn em ppm
Mg em ppm

Fig., I — Grdfico comparativo para magné Fig. 2 — Grédfico comparativo para zinco,
sio, padrfes aguosc e irasado. padrdes aquose e tratado. Leitu-
Leituras em escala 1. ras em escala 1,
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0,04

£,03 -

ABSORFANCH

9,08

asacuBinGlA
-3
23

x ~ Soluglo aguoese
o~ Soluglic trutida 0,04 s x - Sgfupbo oowos

G034 % & - Solugtio tratady
friey
0,004

g ¥ T
o 3,2 0.4 .6 o8 2 0% a0 20 35

301

Cy am ppm { Co 1 am pam
iAdiciannsio de Luj

Fig. 3 — Grifico compsrativo para cobre, Fig. 4 — Gréafico comparative para célcio,

padrdes agquoso e tratado. Leitu. padrdes aguoso e tratado. Leitu
ras em escala 3, ras em escala 3.
&
/
0,10 4 /o
0,08 /
0,08 4 /
0,07 4
,{' 5,06 - /
o4 / g ' /
=<2( ri
QS 05
= A
:
i 0,034
R x - Soluglie ¢ouosa
o« Sotugdo  fratada
s -~ Souglo oquosd 0,02~
o - Splugho tramds
S 1]
0,014
- T v ¥ o) T T 1 T
o 2 4 8 8 05 1,0 2,0 3.0
K om pbm Fe em opm

Fig. B - Grifico comparative para potds- Fig. 6 — Grafico comparative para ferro,
#i0, padres aguoso e tratado. padrdes aquoso e fratado. Leitu
Leituras em escala 1. ras em escala 3.
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TABELA 2

Valores obtides no andlise de meloals em cabelos humanos {Continna)
REGIAD A REGIAC B
Barra do Chapéu, Apiai, Ribeira Iguape, Icapara, Pontal
Elemento : )
analisade Grupo Ne de Intervalo Valor Desvio Ko de intervaic Vator Desvlo
. de idade médic ; de idads médio
Amostras ., padréo Armostiras padrio
{anos}) {uB/e) {ancs) {ull/E}
22 &£ 18 483 184,28 80 £ 18 450 414,13
Perninino
12 zig §00 181,92 80 > 18 575 83741
) 18 <18 E¥id 157,80 24 < 18 594 PRI
Magculing
11 zig 847 T4 g 2 18 648 178,05
CALCIO Femint Tod : Tod: s
minino odas a8 a5 84
Total £33 idades 481 170,29 118 idades BI& 38358
Maseniing Todas as o Todas as .
9 A
Total 25 tetndes 555 543,24 33 tades BO 219,78
Ambes 05 SeX08 Todss o8 Todss as
517 4,50 14 354,19
Total Geral i idades 57 3 1dsites 547
22 < 18 87 83,74 &1 £ I8 56 26,38
Peminino
19 218 96 61,62 70 218 i) 69,94
18 £18 83 42,79 24 £ 18 8 52,09
Masculing
11 >18 103 63,56 26 218 65 4441
MAGNESIO Femlntno 4 Tods as 9i 62,94 131 Todas as 8 57,82
Toial idades ! idaden '
Mascuilno Tods: a8 Todas a3
Total 30 idades w8 5,04 i} Gndcs i) 48,56
Ambos 08 sexos Todas a8 - Todas as
0,17 183 83 55,41
Total Geral 0 dades 86 6 8 idndes

9L/GLBT Eg-L¥ 1DE/LE

‘somEwinY  FO{BGRY WO SIEISWL 9P SOOBLL — D 'OIEVEVN B N ‘OaEETIONL

a0y
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Y

{Conclusio)

RECIZ0 B

REGIAO A
Barra do Chapéu, Apiai, Ribeira {guape, lcapare, Pontal
Eiemento Grul
; Po Intervalo Val
analisado No e otereel alox Desvio No ge  ntevale  Valor Deavio
Amosiras of A padrio Amostras de idade médio adrio
tanos) {u/g) {anos) {ug/g} P
42 : &8 . 1686 4280 #1
Feminino <18 171 54,27
18 z18 185 15 &9 >18 199 71,37
Masculino 18 <18 113 29,02 %% <18 172 58,40
11 218 196 42,68 26 Z12 1920 68,24
ZINCO
Pewmsinine Todas ag Todes a8
Total 41 idades 180 41,09 130 iaades 186 88,02
Masoulino Todas as Todns 68 .
Totak = idades 1ad 53,47 L 1dades 182 6433
Ambos 08 BEXOS Todas as ‘Fotag a8
Total Geral b+ \dades 165 48,30 180 \dades 184 6770
Peminino 16 18 a 30 32 19,39 20 18 a 30 114 3,04
POTASRBIO Mageuline 10 18 = 8¢ 88 34,87 18 18 8 30 136 82,46
Ambos 08 SexXCs .
C T rotal Geat 20 18 & 30 60 39,75 38 18 & 30 128 78,414
Feminino 8 18 a 30 2 22,36 ) i a 30 34 0,14
FERRO Maseuling 10 18 a 30 26 24 18 18 o 80 58 2538
Ambos 08 sexos
Total Cieral 18 18 a 30 1 11,49 36 18 a 30 45 42,55
Feminino L] 18 a 30 7.0 2,15 20 18 & 30 14,3 2,54
COBRE Masculing 10 18 a 90 81 2,80 12 18 & 30 21,7 10,55
Ambos 08 pexce 20 18 » 90 76 2,57 38 18 a 30 18.8 8,53

Tosal CGeral

‘9L/GLET ‘8S-LF 1 98/G8
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TOLEDO, M. & NAZARIO, G. — Tracos de metais

35/36: 47563, 1976/76.

em cabelos humanos. XEev. Insi, Adolfo Luis,

RESULTADOS E CONCIUSAO

A anslise da fabela 2 demonsira que,
aparentemente, a quantidade de fragos de
metais no cabelo pode variar consideravel-
mente de individuo para individuo de uma
mesma regifio, independente de sexo e da
idade. Os valores mais altos, geralmentie
enconfrados na regifio B, ialvez se relacio-
nem com o5 habitos alimentares.

Em relacio ao cobre, os dados encon-

trados na literastura?, ¥ sio sempre mais
elevados gque os encontrados em nosso tra-
balho, nos individuos da regido A.

A ypopulagdo examinada vive em am.
biente agrdaric e litorfineo, longe de concen-
tracBes industriais, onde a poluicheo provo-
cada pelo homem ainda nf@o chegou, sendo
portanto dificil relacionar a presenga des-
ses metais no cabelo com qualguer tipo de
poluicdo ou intoxicacio.

RIAL-A /417

TOLEDO, M. & NAZARIO, G. — Metal traces in human hair. Rev, Inst
Adolfo Lufz, 33/36: 47-53, 1975-76.

SUMMARY: The concenfration of calciumn, magnesium, zinc, potas-
sium, iron and copper in the human hair was determined by alfomic
absorption spectrometry through the conventional flame method.

Hair samples were gathered al Vale da Ribeira, S8o0 Paulo, Brazil,
where the population lives in an agrarian and littoral enviroaoment, away
from indusirial centers, what makes if difficuli to impute the presence
of those metials to the intoxication and environment pollution.

The interferences due fto the mineralization chemical treatment of
the samples were also studied.

DESCRIPTORS: metals, determination of f{races in human hair;
hair (human), defermination of metal iraces; atomic absorption spectro-
metry, determination of metal traces in hair.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS mic absorption spectroscopy. Clin. Chim.

Acto, 231 83-81, 15686,

1. CHEN, 7.8., JR; TORIBARA, T.%. &

WARNER, H, — Microdetermination of 3. SCHROEDER, H.A. & NASON, A.P. — Tra-
phosphiorus. Analyt. Chem., 28: 17568, ce mefals in human hair. J. Invest.
1956 . Dermetol., 58 71-8, 1949.

2. HARRISON, W.W.; YURACHEH, J.P. & 4. BLAVIN, W. — Atomic absorpiion spectros-

BENSON, C.A. — The determnination of
irace elements in human halr by

copy. New York, Interscience,
ato- 87, i{Chemiesal analysis, v. 28]

1068, p.

FReeebido para publicacdo em 6 de agosio de 1575.
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DETERMINACAO DO TEOR DE FOSFORO EM PRODUTOS CARNEOS
I. METODO PARA DOSAGEM DO FOSFORO ™

Celso Augusto Fessel GRANER **
Dirceu Rodrigues MEIRA ***
Pasqual MUCCIOLO ***

RIAL-A/418

GRANER, C.A.F.; MEIRA, D.R. & MUCCIOLO, P. — Determinacio g
teor de fdsforo em produtos cdrnecs. I. Método para dosagem do
fosforo. Rev, Inst, Adolfo Lutz, 35/3¢: 55-62, 1975/76,

RESUMO: Foram estudadas diversas varidveis operacionais de mé-

todo do dcido fosfovanadomolibdico de determinaciio do fdsforo, z fim
de se moniar um procedimenio analifico simpiles, rdapido, preciso e exato
para dosagem do referido elemento em produtos cérneos. Os dades ob-
tidos foram comparados com o8 provenientes do meétode oficial do Ins-
tituto Adolfo Luiz, mostrando-se esiatisticamente néo diferentes, & carac-
terizando o procedimento proposte como adeguado so lsvantamento a

ser feito.

DESCRITORES: produtos de carne, determinacio de f6sforo: £6s-
foro, determinacio em produtos de carne; dcido fosfovanadomolibdico
na determinacio de fésforo em produtos de carne.

INTRODUCAO

A legislacio Dbrasileira de aditivos qui-
micos em alimentos admite um méximo de
5% de polifosfatos em produfos ecdrneos
(BRASIL5)., Entretanto, além de o termo
“polifosfato” nfAo caracterizar adeguada-
mente a forma sob a qual a concentragio
de fésforo deva ser expressa, a legislacho
ainda deixa margem a diavidas no gue diz
respeito a esse feor referir-se a peso seco
ou utmido do material em questio.

Dosagens preliminares revelaram a pos-
sibilidade de fésforo, expressc como P, vir
& estar ocorrendo em teor superior a 0,5%
no peso seco de alguns produtos cédrneos
adguirides no mercado. Em termoes de
PO, ou de POSB-, tal excesso em relacio ao
maximo Jegalmenie permitido se evidencia-
ris. mais ainda, caracterizande @& necessicda-

de de um levantamenio sisfemadtico da con-

centracgéo de fosforo em tfais produios.

* Trahalho realizado no Departamenio de Quimica da Faculdede de Ciéncias Médicas e Blo-

logicas de Botucaty, S.P.

*=  To Departamento de Quimica da Faculdade de Ciéncias Médicas e Biloldgicas de Botucatu,
+2%  Departamento de Higlene Veteriniria e Satde Publica da Paculdade de Cléncias Médicas @

Bioldgicas de Botucatu.
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MEIRA, D.R. & MUCCIOLO, P.
Método para dosagem o fésforo.

- Determinacio o teor de fdsforo em pro-
Rew, Inst. Adoljo Lufz, 85/56: B55-83,

O elevade numero de andlises a serem
cfetuadas nesse levanfamento exige um mé-
todo simples, rdpido, e com suficiente pre-
cisio e exatidio para a dosagem do fosforo
em produtos cdrneos. Por essa razdo, co-
mo primeira parte da pesguisa proposta,
objetiva-se a montagem de um procedimen.
to sanalitico gue reuna as caracteristicas
necessarias,

Pequenas quantidades de fésforo tém
side determinadas nos mails variados mate-
riais por dois metcdos colorimeétricos prin-
cipais, o do dcido fosfomolibdico e o do aci-
do fosfovanadomeolibdico. O primeiro deles,
mais sensivel, baseia-se na formacéc de uma
espécie quimica arul sm meio &cido, atra-
vés da reacido enire ions fosfato e moelibda-~
t0, ¢ na presenca de um redutor seletivo;
o segundo, baseia-se na formacho de um
composto amarelo, também em meioc dcido,
através da reacdo entre fons fosfato, mo-
lindato & vanadato (BOLTZ & LUECK?2;
GOING & EISENREICH 8. Ambos os mé-
todos sfo bastante versdteis, permitindo a
dosagem do fosforo em materiais o8 malis
diversos.

O do 4dcido fosfomolibdico parece so-
frer malor namero de interferéncias, guer
de ocutros elsmentos (BOLTZ & LUECK 2;
DUFF & STUART 6) gquer de varidvels ope
racionais comgo acidez do meio e concenira-
cio de reagenies (BRAGA & DeFELIPO 1),
e zinda do redutor utilizado (WOODS &
MELLON 18, KQZHUKHARGYV 7). Apssar
disso, € com modificacdes de aufor para
autor, 0 método jd fol usado para a deter-
minaciic do fésforo em sclos (GAVIRIA ef
qiii 7; BRAGA & DeFELIFPO4), em tecidos
vegetals (GONZALEZ & BAEZ®), em ra-
cBes (TULS 18), ¢ é preconizado pelo Ins
tituto Adclfo Lufz na snslise do fésioro em
alimentos (SAO PAULO 14), Mesmo & sen-
do hastante sensivel, o composto azul for-
mado presto-se tambeém 4 exiracio com
solventes, o que aumenta ainds mals a sen-
gibilidade do métode (BITTENCOURT &
ZAMBELLO JR.3),

Segundo QUINLAN & DeSESAI, o
metedo do dcido fosfovanadomolibdico te-
ria gido proposto por Mission em 1808, Des-

de essa data, muitos trabalhos intreduziram
modificagdes noe método original, visando
definir condigGes de acidez dc meio, con-
centragGes de molibdato e metavanadato,
formagio e estabilidade da c¢or do compos-
to formado, comprimento de onda de ma-
xima absorcdo, entre outras. A sua aplica-
clo tem sido na dosagem do Idsforo em
mingrio de ferro (WILLARD & CENTER 17),
em alimentos (KOENIG & JOHNSON 10),
e sorce (SIMONSEN ef alii19), em rochas
uraniferas (QUINLAN & DeSESA13), em
tecidos vegetals (PELLEGRINO ), em ra-
¢oes (TULS %), em cimento (BOWLEY #)
& em diversos oufros materiais.

Dos dados bibliegrdaficos levantados, o
métode do dcido fosfovanadomolibdico pa-
rece ser de malor simplicidade no empre-
o, quer pela gualidade, guantidade e esta-
bilidade dos reatives de gue necessifa, como
pela auséncia de interferéncias nos mate-
rigis em gque serd utilizado. Sua menor sen-
sibilidade & irrelevante, face a0 teor de fos-
fore enconfrado normalmente em produtos
CErneos.

Por essas razles, esse método serd es
tndado detslhadamente para a montagem
de um procedimento analitico gue vise a
determinacio Go fésforo em produtos car-
neos, Seus resuitados serfdo comparados
com acgueles obtidos pelo método oficial
do Instituto Adolfoc Lutz, para verificar de
sua real gualificacio para as dosagens do
isvantamento proposto.

MATERIAL

As amostras de produtos cérneocs, guais
sriamn, salsicha, moriadela, presunto, pre-
sunto defumade e rosbife, foram adaguiri-
dos em supermercados da cidade de Botu-
catu. Apds secagem em estufa a 100°C até
pesc constante, as mesmas foram tritura-
das em gral de porcelana e conservadas em
congelador durante o desenvclvimento do
trabalho.,

METODOS

O métodos empregados foram: a) em
sus esséneis, aguele descrito por BOLTZ &
LUECK ¢ para ¢ procedimento envolvendo
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a formachioc do deido fosfovanadomolibdico,
ou seja, concentracdes finais de metavana-
dato, molibdate e Acido nitrico respectiva-
menie iguais a 0,002 M, 001 M e 05 N;
b) integralmente, excetuando-se a massa de
produto cdrneo recomendada para tomada,
aguele descrito nas Normas analiticas do
Instituto Adolfc Lutz 14, envoivende a for-
macao do acido fosfomolibdiceo,

Estudaram-se diversas varidveis opera-
cionais do primeiro métcdo, as guais, de-
pois de padronizadas, criginaram a mar-
cha anslitica para dosagem do fosforo am
produtos cdrneos, cujos resultados foram
comparados com agueles obtidos empre-
gandose o procedimento preconizado pelo
referido Institufo,

Reativos

Dos  reatives  empregados, merecem

mencho cg seguintes:

Solucdo padrdo “esfogue” de fosforo:
1,084 g de fosfato didcido de potdssio,
KHI,PO,, foram dissolvidos em cerca de
450 mi de dgua destilada num balfio volu-
metrico de 500 ml; juntarsm-se 5 ml de dci-
do cloridrico concenirado, complefou-se ¢
homogeneizou-se ¢ volume com dgua des-
tilada. Esta sclucio contém 500 xg jmil, e €
aproximadamente 9,1 N em dcido cloridrico.

Solucdo podrdo “de uso” de fdsforo:
transferiram-se 16 ml da solucgio padrio
“estoque” de I6sforo para balfo volumétri.
co de 250 ml, completou-se ¢ homogeneizou-
se o volume com &gua destilada. Esta so-
Ao contémn 20 pg/mi e € aproximadamen-
te 0,004 N em deido cloridrico.

Solucdo vanadomolibdica: em aproxi-
madamente 300 mil de dgua destilada guen-
te (80-90°C), dissolveram-se vagarosamente
e com agitacio constante 1,2 g de metava-
nadato de amodnio, NH, VO, ¢ mais 12,1 g
de molibdato de sddic  dihidratado,
Na,MoQ, . 2H,0; esfriouse a soluglo, junta
ram-se 170 mi de deido nitrico concentra-
do, completou-se ¢ homogeneizou-se o volu-
me a 500 ml com dAgua destilada. Esta so-
lughio € aproximadamente 0,02 M em VO-,
0, M em MoOg2 e 5 N em HNO,.

Solugdo de molibdaio de aeménic: dis
soiveram-se 31,4 g de molibdato de amé-
nio  tetrahidratado, (NH)).Mo.O,, 4H,0,
em cerca de 200 ml de agua destilada e
juntouse esta solugBo A& outra contendo
400 mi de dgua destilada, 252 m! de dcido
suifurico e 3,5 mi! de Acido nitrico concen-
trado. Esfriou-ze, completou-se ¢ homoge-
npeizoy-se o volume a 1 litro com dguan des-
tilada.

Solucdo de deido gminonaftolssulfonico:
pulverizouwse, num gral de porcelana, 0,75 g
de &cide l-amino-2-naftol4-gulfénico com
2 g de metabissulfito de sdédio, Na,8,0;;
transferiu-se ¢ pulverizado para um haldc
volumétrico de 1 litro, ¢ dissolveu-se com
900 ml de solucio contendo 68 g de meta-
bissulfitc de sédio e 42 g de sulfito de s6-
die, Na,S0,. Completouse & homogensizou.
se 0 volume com agus destilada, conservan-
do-se & solucio em frasco escuro.

A8 medidas de absorbincia foram fei-
tas ou no espectrocolorimmetro Metrohm E
1669 ou no especirofotémetyo Coleman Jr.
II, usando-se respectivamente cubetas de
10 mm de espessura ou tubos de 10 mm de
didgmetro,

Curva padric

Pars seéries de sete bégueres de 30 ml,
transferiram-se:

ay 00 - 8 - 16 - 32 e 48 — G4
e 8,0 mi da solucdo padric “de uso” de
fostoro (20 pg/ml);

b} respectivamente 806 — 72 — 64 —
48 — 32 — 16 e 90 m! de dgua desiilada;

¢} 1,0 ml de sclucgio aproximadamente
0,2 N de deido cloridrico;

dy 1,0 mi de solucio vanadomoliibdica.

Os  volumes foram homogeneizados,
aguardaram-se 10 minutos e procedeu-se as
leituras no espectrocolorimeiro Mefrohm
o 1008, a 420 nm, contra a prova em
brance.
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Os dados obiidos, representandc a mé.
dia de trés repetigfes, encontram-se na ta-
bela 1.

Ensagics de recupergedo

Para trés séries de trés cdpsulas de por-
celana cada  série, de aproximadamente
60 mm de difmetro, transferiram-se:

a) 90,2000 g de produfo cdrneo, seeo a
100°C e triturado;

b)Y 00 — 20 e 40 mi da solugio pa-
drio “estoque” de fosforo (500 pg/mb.

O material das cédpsulas fol seco emn
banho-maris, ¢ a seguir incinerado a 500
5500C, por 1 a 2 horas, deixando-se em se-
guids esfriar até a iemperatura ambiente.
A partir deste ponto, uma prova em branco
fol feita simultaneamente com as demals
amostras.

O material foi umidecido com 2 a 3 go-
tas de agua destilada, juntaram-se 2 ml de
deido cloridrice concentrado e secou-se em
banho-maria; repetivse esta operagic com

5 mi de solucdo (1--1} de dcido cloridrico.

Acrescentaram-se 5 ml de soluglo apro-
ximadamente 1 N de decido cloridrico, ague.
ceu-se levemente esm hanhomaria e trans
ferfu-se ¢ material das cdpsulas para ba
laéo volumsétirico de 50 mi, lavando-se as
mesmas com cineo porgdes de 5 m! de dgua
Gestilada quente. Depois de esfriados scb
dgua corrente, os bhalfes tiveram seus vo-
lwmnes completados e homogeneizados com
dgua destilada.

Dos extrafos assim preparados, frans-
feriramese 20 mi (1,6 mi no cpso dg pre-
sunto defumado) para bégueres de 50 ml,
juntaram-se 7,0 ml de dgua destilada (8,0 ml
no caso de presunto defumado) e 1,0 ml
da solucdo vanadomolibdica. As solucdes
foram homogeneizadas, sasguardaram-se 10
minutos e procedeuse as leifuras no es-
pectrocolorimetro Metrohm E 1068, contra
a prova em branco.
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Os dados obtidos encontram-se na ia-
hela 2, e representam a média de irés re-
peticdes.

Ensaios de determinagdo e comparagio de
metodos

A curva padrio para determinacio do
fésforoe pele método do deido fosfomolibdi-
co foi feita no intervalo da concentracio
de 20 a 160 ug/50ml, utilizando-se das so-
lugdes de molibdato de aménio e de dcido
aminonaftolssulfonico jé deseritas, segundo
a marcha analitica referids nas Normas
Analiticas do Instifuto Adolfo Lutzi4,

O procedimento analitico para a obien-
ci&o dos extratos de produtos cdrneos fol o
mesmo ji descrito, porém sem colocacio
de padrio de f6sforo nas amostras. As ali-
gueias tomadas para a colorimetria varia-
ram segundo o produto cérneo analisado,
e 0o méetodo utilizado.

Os dados obtidos nas determinactes
por ambos 08 métodos acham-se na tabela
3, e referem-se & médias de irés repeticdes.

RESULTADOS E DISCUSSAQ

Os dados da iabeln 1 mosiram gue 2
relacio entre s absorbincia (A) e a massa
de fosforo da solucgho, em xg de P em 10 md
(volume final da solucdo submetida & co-
lorimetria) € linear e dada por:

wg PO ml = (A — 0019) « 2648

sendo o coeficiente de correlacio linear, T,
igual a 90,9985,

Para se chegar ao procedimento anali-
tico descrito para a obtencio da curva pa-
drio, fixaram-se as concentracdes finais de
0,5 M para o acido nitrice, 0,062 M para
o metavanadato e 0,01 M para o molibdato,
consideradas ideais pars fais reativos, se-
gundo os dados levaniados por BOLTZ &
LURECK % Entreianto, diferentemente do
gue 08 rmesmos propuseram, ou seia, tals
realivos serem colocados separadamente,
neste trabalho wverificouse ser possivel o



GRANER, C.A.F.; MEIRA, D.R. & MUCCIOLO, P. ~ Delerminacic do teor de fésforo em pro-
duios cérnecs. 1. Método para dossgem do Pésforo. Rew, Insi, Adolfo Lutz, 35/36: b55-82,
1876/76.

emprego de uma inica solugho contendo 08 mento de onda onde ocorre a maior dife
trés reativos em conceniragbes tals que re-  renga entre as leituras de solucfo conten-
produzam aquelas consideradas ideais na  do fésforo e de prova em branco, utiizan-
solugiio final. Além disso, essa solugho, de-  do-se de um sspectrofotémetro Coleman Jr.
nominada de vanadomolibdica, mostrou-se  II para as medidas. A adoclo de 420 nm
estdvel pelo menos por irés meses. como o comprimente de onda para as de-
mais leituras, porém, prende-se ao fato de

Constatou-se ser de 385 nm o compri- estar © mesmo ao aleance de eguipamento

TABELA 1

Dados referentes & curva padrdo pare determinacdo do fésforo em produtos
cdrneos pelo método do deido fosfovanadomolibdico. Leituras no especirocolori-
meiro Metrohm E 1008, em cubelas de 10 mmn de espessurg, o 420 nm

pg P/ 10 mi Absorbéncia Desvie padriao
relative %
!
0 0,600 - P ——
16 ¢,075 o+ 0,001 2,27
32 (.147 = 4,001 1,18
64 3,277 o 9,001 0,83
96 03,4603 e 8,000 0,00
128 3,511 &+ 0,002 1,00
150 (3,599 = 0,003 077
TABELA 2

Resuliados dos ensaios de recuperacdo do fosforo adicionadc ¢ diversoes produtos
cdrneos, anolisados pelo método do deido fosfovanadomolibdico

[ Quantidade de fdésforo em pg de P Recuperacao

Amosira . f
Adicionado Determinado | D P.R.* % e F %
' |
| — 267 = 07 4,37 :; — -
Salsicha ' 40 67,83 = 04 0,95 40,8 J 1015
80 1088 = 05 0,83 f 82,1 1 102,6
i
e 430 + 03 3,20 — ’ —
Mortadela 40 826 = 08 1,61 396 i 99,0
80 124, = 00 0,66 811 1614
P ; _ 61,0 = 07 208 _ —
resunto 40 1018 + 08 1.29 408 102.0
80 P s = 07 0,86 3.6 99,5
- 429 -+ G0 9,00 — —
Presunto 20 6845 =iz 0,7& 1,88 21,6 108,0
defumado 4] 834 = {},3§ 0,69 i 40,5 1012
— 37 = 03| 133 | — E -
Rosbife 40 743w 17 3,92 39,6 | 584
80 1130 % 05 | 0.77 o183 ’ 97,9
i P : s
* DP.R. - desvic padrio relafivo
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TABELA 3

Re‘suliaqfos obtidos na delerminacto do fésforo em diversos produtos cdrneos
pelo metodo do deido fosfovanadomolibdico propostc, e pelo método do deido
fosfomolibdico, oficial, do Instituto Adolfo Lutz

Fosforo determinado
Método proposto i Méiodo oficial [ e
Amostra " B : i
Posforo DPR.* Fgsforo i D.P.R.

g B B | %
Salsicha 633 =+ G001 4.64 ! 0,32+ 0,00 ! 1,81 2,25
Mortadela 453 = 001 3,85 ‘ 9563 = 001 ¢ 189 2,60
Presunto 677 = 0,61 2,98 075 = 0,00 0,77 2,75
Presunto def. | 1,07 =+ 000 0,00 31l = 0,03 | 4,78 1,83
Roshife P 043 = 0,00 1,35 0,42 = 001 2,64 2,41

i I

*  D.P.R. — desvio padriic relativo

**¥ - significdneis de £ a 5% = 2,78

mais simples, & base de filiros cu ouiro
sistema de selegio de comprimento de on-
da. Além disso,'a colorimefria do sistema
fosfore - metavanadato - molibdato mais na
regido do visivel minimiza possivels inter-
feréncias do ferrc.

A scidez proveniente de extratos pode
interferir nos valores de absorbincia das
soluches coloridas, gualquer que seja o &ci-
do smpregadco na solubilizacdc das cinzas,
Assim, preferiv-gse juntar dcido cloridrico
ao sistema gue val originar a curva pa-
dric, para s¢ aproximarem as condigbes, em
relacio a esse scido, com aqgusias prove-
nientes dos extratos. Entretanto, até con-
centracio final igual a 0,1 N em geido clo-
ridrico, ndoc ocorreu influéncia nos valores
de absorbéincia de padrdes experimentados.

Desde 10 até 60 minutos, & cor das so-
luges manteve-se estdvel, confirmando o
que outres autores relataram em trabalhos
postericres. Por essa razko, aguardaraim-se
16 minutos apds a homogenelzacio final
para a colorimetria.

Qs dados das tabelas 2 e 3 revalam gue
o preocedimentoc analitico ora propesto re
veste-se de suficienies precisfo e exatidéo
para a determinacdo do fésforo em produ-
tos carneos, face aos baixos valores d= er-
ro padrio da meédia e desvio padrio rela-
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tivo {DPR} ocorridos. Além disso, os wvalo
res meédios de teor de fdsforo obiidos pe
los dois métodos nao diferem estafistica-
mente ao nivel de 5% de significincia,
guando ansalisados pelo teste f.

A peguena gquantidads de produto car
neo proposta para incineracio {0,2000 g)
permite um maximo de utilizacgo da capa
cidade forno., Por outro lado, os residuos
de inecineracfo, guando insoliiveis em #ci-
do cloridrico, s&o também em peguena
guantidade, dispensando filiracgie de mate-
rial para obtencio do extrato.

Uiilizando-se da curva padrio obtida,
e considerando-se 9,2000 g a massa de pro-
dutoc cdrneo originando 50 ml de extrato
pars andlise, as porcentagens de f{osforo,
em ftermos de P, P,O; ou PO no mate-
rigl, serfo dadas por:

(A — 0,019).6,615

Gy P =
(A — 0,019).15,16
% PO, =
v
(A — 0019}.2028
% POJBT =

v
sendo A a abscorbancia da solugio subme-
tida & colorimetria, e V ¢ volume tomado
do extrato de 50 ml.
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TABELA 4

Peor de jfosforo nos diversos produtos cdrneos analisados pelo método do deide
fosfovanadomolibdico proposto, expresso em porcentagens de P, PO, e PG+

Porcentagens de fésforo
Amostra S
como P como PO, como PO
Salsicha 0,83 1 6,76 1,01
Moriadela 0.5¢ ‘ 1,24 1.63
Presunto .78 : 174 | 2,33
Presunto defumado 1.07 i 2,45 i 3,28
Roshife 0.43 | 0,98 ! 132
I

A tabela 4 mostra o teor de fésforo no
vest seco dos diversos produios cérneos
analisados pelo método proposto, exprimin.
4c-0 em porcentagem de P, PO, e POS

Como a legislacio brasileira de aditi-
vos guimicos em alimentos admite um méa-
ximo de 0,5% de “polifosfato” em tais pro-
dutos, verificase gue iodos apresentam
concentracio de fdsfore superior ao permi-
tide por lei, desde gue a mesma se refirg
a0 peso seco do malerial, expresso em fer-
mos de P,O. ou de POS".

CONCLUSGES

A dosagem de fdsforo total em produ-

tos ciarneos pode ser efetuada pelo metodo
do deido fosfovanadomolibdice como ora
proposto, tendo em vista que os resulta.
dos obtidos, quando comparados com ague-
les oriundos da dosagem por método ofl
cial, ndo diferem estatisticamente zo nivel
de 5% de significAncis. Por outro lado, a
pequena guantidade de material utilizada
simplifica operactes normalmente regueri-
das guando guaniidades maiores s&o em-
pregadas.

O teor de fdsforc encontrado nos di-
versos produlos mostrou-se sempre supe-
rior ao permitido por Iei, guando expresso
na formsa de P,O; ou POS".

|

RIAL-A/4I8 |

CGRANER, C.A F.; MEIRA, D.B. & MUCCIOLO, P. — Determination of
phosphorus in meat products. I. A method for phosphorus dosage.
Rev. Inst. Adolfo fatz, 35/36:. 55-62, 1975/78.

SUMMARY: The authors propose a simple, guick, precise and
accuraie method for the mesat products phosphorus determination by
the molybdovanadophosphoric acid method.

The resulting data showed no siatistical differences when compared
with those obiained through the official method of the Instituto Adoifo
Lutz, 880 Paulo, Brazil, thus characterizing the proposed procedure as &
suitable method fo carry out routine analysis,

DESCRIFTORS: phosphorus determination in meat products; meat
products, phesphorus determination; molybdovanadephosphoric acid o
determine phosphorus in meat products.
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OTSUKA, J.M.: TACHIBANA, C.F.; RIBEIRO, M.A.; KAMEI, NK. &
TAKEDA, A K. — Niveis de imunoglobulinas humanas G, A e M em
soros de recém-nascidos, criancas e adulios. Rew. Imst. Adolfo Luiz,

35/36: 63-66, 1975/76,

BESUMO: Foram determinadas as concentracbes das diferentes
classes de Imunoglobulinas huwmanas ¢, A ¢ M em soros de recém-
nascigos, criancas e adultos da cidade de 880 Paulo, 8.P., Brasil

Os valores obtidos foram comparados com 0s de oulros autorss e

submetidos a andlise,

DESCRITORES:
gquantitativa.

tmunoeglobulinas (G, A, M) humanas, determinacio

INTRODUCAO

O intereresse & a Importancia de co-
nhecimento dos niveis das Imunoglobulinas
Humanas estdo diretamente ligados a uma
série de condicdes patoldgicas, razfio pela
gual sdo encontrados numerosos trabalhos
neste campo de Investigagfo 123458678,
Em nosso pals o8 niveis normais desias pro-
teinas foram primeiramente estabelecidos
por GOMES 2 gue, em vista da inexisténcia
destes dados enfre nods, selecionou recém-
nascidos, criancas e alguns adultos para seu
estudo. Este auytor concluiu gue os niveis de
imunogicbulinas séricas das criangas sfo

mais baixos, porém dentro dos limites apre-
sentados pelos adultos.

Um  esfudo Dbdsico realizade por
UFFELMAN ef alii?, nos Hstados Unidos.
em criancas normails desde o nascimento
aié os doze anos de idade, além de estabe
lecer os niveis normais de profeinas séri-
cas, salientou a necessidade de cada labo-
ratorio estabelecer os seus préprios niveis
normais destas proteinas devido as possi
vels variagles ocorridas na metodclogia
empregada ng determinacBo dos padries,
sujeifos As condicdes geogriéficas e ecold-
gicas.

Resnlizado na 8echo de Imunologls do Instituio Adolfo Luds, Sio Paulo, 5.P.

** o Instituto Adoifo Luta,
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de imunoglobidinas humanas G, A e M em

Inst. Adolfo Lutz, 35/3G: 63-66, 1975/76.

RIBEIRC, M.A.; KAMEI, N.K. & TAKEDA, A K. -~ Nivels
soros de recém-nascidoes, crisngas e adultos, Reo,

MATERIAL E METCODO
1. Amostras exomincedas

Foram colhidos soros de 81 criancas,
de recém-nascidos & 5 anos de ldade, e s0-
ros de 27 adulios, de 18 a 35 anos, clinica
e laboratorialmente normais, {da cidades de
B&o Paulo. A distribuicio das faixas etdrias
consia na tabela 1.

O sangue foi colhido por puncéc veno-
sa, O scro separado por cenirifugacio e
guardade em congelador a -70°C até o mo-
mento de ser manipulado.

2. Determinacdo das imunoglobulings

Na determinacfic das imunoglobulinas
{Ig) fol utilizado o método de imunodifusio
radial de MANCINI 4,8 com pequenas mo-
diticactes:

) espessura da agarose® a 1% foi de
1 mm;

b) orificiog com diimsiro de 2 mm;

¢} distdneia enftre os orificios: para
IgG, 15mm; pars IgA, 20 mm e para
IgM, Hmm.

A leitura fol padronizada para 18 horas
de incubacio. Foram empregados anti-soros
para deferminacio do teor das Imunogiobu-
linas G, A e M, preparados em nDosso
iaboratdrio e comparados com soros padro-
nirados comerciais *¥ disponivels.

Estes anti-soros foram preparados em
coelhes com imunoglobulinas extraidas de
soros e urina de packenies com macroglo-
bulinemia e mieloma miiltiplo e de colos-
{x08 normals, por precipitacio com sulfato
de amdnic a 233%, purificados por croma-
tografia em coluns (Sephadex G-200, para
IgM;, DEAE — Sephadex e DEAR.- Celulo-

*  Agarose Bigma

o Hyiandg
Behering
D-D-Mérieux
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se para IgG; CM - Celulose ¢ TEAY - Ce-
lulose para IgA) e testados por imunoele-
troforese, Os anti-soros especificos foram
absorvidos e tifulades por imunoprecipita-
¢ho pela téenica de Ouchterlony.

TABELA 1

Distribuicdo de acordo com a folra etdria
e o numero de casos respectives utilizodos
nG experimenio

Tdade Numero
I da casos
Cord"éo 26
umbelical
6 meses 8
!
1 ano ' 18
2 anos 8
4 anos 10
Adultos 27

A figura 1 na pédgina seguinte mostra o
aspecto da placa de reacio de Imuncdifusio
radial quantitativa.

As concentracfes de Iimunogiobulinas
das amostras sfo extrapcladas medindo-se
o difmetro dos halos de precipitacio em
milimeiros, a paréir da curva padrio,

Essa curva é construida colocando-se na
abscigsa os difimetros relativos a padrfes
de concentracGes conhecidas e na ordenada
08 legaritmos dessas concentracdes.
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de recém-nascidos, criancas e adultos sstic
ng tabela 2.

De acordo com a iabela 2, verifica-se
gue os valores de IgQ no recdém-nascido si-
tuam-se na faixa idéntica 4 dos adultos. J4
ne faixa etdria de 6 meses, foi encontrada
uma nitida diminuiciio e, a partir de 1 ano,
a concentracio de IgG alcancs valores idén-
ticos aos encontrados em adultos.

Quantc & IgA, verifica-se que, nos re-
cém-nascidos, praticamente nfio aparece, e
a tendéncia € aumeniar com & idade, atin-
gindo niveis semelhantes aos de adultos a
partir de 4 anos,

Quantc & IgM, os recém-nascidos apre-
sentam valores relativamenie altos apesar
de que, dentre 26 casos, em 2 nio foi detec
tada a presenca de Igh, A tendéncia de

~ IgM tambeém é de aumentar de acordo com
RESULTADOS E CONCLUSOES o progressio sm idade da crianca.

Pig. 1 ~- Aspecio da placa de reacfo de
imunocdifiisio radial guantitativa,

Os valores medios obtidos das imuno-

- Do ponto de vista da relaciio entre essas
globulinas ((;, 4 ¢ M) em soros normais

diferentes classes de Iimunoglobulinas, ve-

TABELA 2

Teores médios de tmunoglobulinas em soros humanos considerados normais desde
recém-nascidos aié adulfos, comparados entre diversos aulores

imunogichbuiinegs 1%
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igG

rifica-se que a relacdo aos 6 meses de

i6 IgA

idade é — e tende a diminuir uma vez que
1

o] cata,boiismo de igG de origem materna
aumenta ao mesmo tempo em gue a sintese
de IgA peln crianga val aumentands até
atingir os valores normais de adulio, cuia

IgG 8.5
DIOPOYCED — 6 .
IgA i
Iga
Quanto & relacBo ——, verifica-se gue
TgM

¢ 1 no recém-nascido e gue esse valor ten.
de & aumentar até que, a parfir de 4 anos,
torna-se major que 1, como acontece com
¢s acdulios.

Da andlize dg tabels 2 resulia gue os
valores por nés sncontrados esiio muito
mais préximos dos valores encontrados por
Gomes do gue dos encontrados por auto-
res estrangeiros. A discrepincin assinalads
¢ bem mais acentuada desde os 6 meses até
o 4 ancs de idade, o que vem confirmar
a necessidade de gue sejam estabelecidos
os niveis normais regionais.

RIAL-A /419

H

QTHUKA, J .M, ; TACHIBANA, C.F.; RIBREIRG, M. A.; KAMEIL N.K. &
TAXEDA, A K. — (4, A and M human immunoglchulin levels in sera

from new-horn, children and aduifs.

63-66, 1875/76.

Rev. Inst. Adolfo Lautz, 35/36:

SUMMARY: The concentration of A, G and M immunoglobulins in
sars from new-born, children and adulis of 880 Paulo city, Brazil, was
ctermined. The figures obtained were comparad with those encountered
by other suthors, and submitted to an analysis,

DESCRIFTORS: humean immunoglobulinsg (G, A, M),

determination,

quantitaiive
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DISPLASIA DO COLO

UTERING E CARCINOMA IN SITU *

Evandro Pimenta de CAMPOS *=

!
E RIAL-A/420 i

CAMPOS, E.P. — Displasia do colo uterino e carcinomsa in sifu. Rev.
Inst. Adolfo Lutz, 35/36: 67.76, 1975/76,

RESUMO: O autor discute o problema da displasia do colo uferino
de acordo com as vdrias escolas médicas, tentando esclarecer a aparenie
discordincia no diagndstico histopatolégico; analisa também o carcinomas
in situ e as suas implicacGes na orientagio diagndstica e terapéutica.

DESCRITORES:

carcinoma 4n sifu no colo uterino, histopatologia;

eplo ubering, carcinomsa in situ; colo uterino, condieles pré-cancerosas.

1. INTRODUCAO

Para que possarmos ter uma idéia exata
sohre displasia e cncer pré.invasivo do colo
uterinn, € necessdrio conhecer em suas -
nhas gerais como se apresenia ¢ colo nas

diferentes idades da mulher.

O colo do tiero é a parte gue aparece
dentre da cavidade vaginal e que estd re-
ceberta por um epitélio planc-celular nio
corneificado, de varias camadas, com raras
ou nenhumsa papila, na drea denominada
ectocerviz. O canal do colo uterino, deno-
minade endocervix, possue um epitélio de
camada udnica, cilindrica, formada por cé
lulas gue produzem muco; esse epitélio pe-
netra na intimidade do miométrio, forman-
do glindulas ramificadss, de aspecio race-
MOS0,

Trahalhos da escola alemi (Qbert, 1958)
demonstraram que ¢ epitélio cervical plano-

celular recobre o colo até o orificio de en.
trada do canal cervical na Jovemn: nas
mulheres na pPos-menopausa e na velhice
ele penetra no canal cervieal. Na mulher,
no pericdo da vida sexusal, a mucosa do
canal cervical aflora a0 exterior e reccbre
umg parte do cole uterino visfvel. consti-
tuindo & mancha avermelhads chamada
eritroplasia, gue nada mais é do que a ero-
s80 simplss do colo uterino. EHste conhe-
cimento é muite importante pois, conforme
a idade da mulher, varia o tipo de coniza-
ciio, nos casos de retirada da lesdo suspeiia.

O epitélio ectocervical fem tendénein a
invadir a #drea ocupada pela mucoss do
canal cervical e, s vezes, recobrindo-o, im-
pede o livre escoamento de sua secrecho,
gue fica retida e forms cistos (ovos de Na-
both): cutras vezes, esse epitélio substitul
as células da endocervix, constituindo as
chamadas metaplasias escamosas ou epi

*  Trabalho apresentado ha Reunlio Clentifica na Santa Casa de Misericordia de Aracaiuba, Séo
Paule, en 6 de outubro de 1973, comemorativa do 10.° aniversario do Laboratorio I de Aragatuba

da Divisdo dos Laboratdrios Regionals
** Do Institute Adolfo Luts, 8io Paulo,

do Instituto Adolfo Lutz, S4o Paulo, 8.P.
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dermizacio das  glindulas  endocervicais,
consgideradas estados pré-cancerosos. O cn-
cer do colo utering, em 9% dos casos, ini-
cia-se na zona de transicio entre o epitélio
ectocervical e endocervical, chamada zona
de instabilidade epitelial de Hinzellmann.

A funcio do ginecologisia, entre outras,
nio é mais & de diagnosticar precocermen-~
te uwm ecéncer do cole uterino, mas prin-
cipalmente impedir o seu aparecimento,
nelas medidas terapéuticas stualmente pos-
ias em pritica; a colposcopia e as infor
machHes gue lhe fornecem o citologista e o
patologista ajudam-no nesta tarefa. Infe-
lizmente, nos casos de clncer, o primeiro
sinal que a mulher observa € 0 sangramen-
to ancormal do Utero e, quando hd sangra-

nento, é porgue ha destruicie do tecido;
sendo feito o diagnodstico demasiadamente
tarde, o progndstico & mau,

O cancer do colo do iterc € responsa-
vel por 75% dos casos de céncer genifal
feminino, e ao ginecologista competie pre-
cocemente constatar as primeiras alfera-
clies gue se instalam no epitélio do colo
utering, onde se localizam 895% dos casos
de céncer uterino; com o auxilio da colpos-
copia diagnosticam-se ag lesles pré-cance-
rOS8s ou precursorgs do ecancer, como o
carcinoma pré-invasivo e ¢ carcinoma inci-
piente cu microcarcinoma. A citologia oncd-
tica dd-nos o estado em que se enconiram
as células e a bidpsia € gue fornece o re-
suitado final para a orientacio do gineco-
legista. A bicpsia feita com o auxilio da
colposcopia permite mais exatidio na re
tirada da drea suspeita — bidpsia seletiva.
Para bem se aguilatar do estado do epitélio
do colo, ¢ aconselhada a bidpsia em gua-
drante, isio €, a retirada de fragmentos nos
ponios correspondentes a 12, 3, 8 & 9 horas
do mostrador de um reldgio.

2. DISPLASIA DO COLO UTERINO
E LESOES PRE.CANCEROSAS

Ao patologista compete principalmente
gesclarecer o ginecologista sobre a existén-
cia de lesdes pré-concercsas no colo uberi-
ne, ou de wmn carcinomsa in sifu.

68

Sabemos gue no cancer cervical clinico,
isto €, naquele gue j& produz sinais clini-
08, o diagnéstico é feito facilmente pelo
inecologista experimentado, pelo simples
exame com ¢ espéculo e pela palpacio.
Neste caso, ¢ exame histopateldgico da his-
psia € apenas uma confirmacio do diag-
nostico clinico. Nos casos precoces, pré-
clinicos, ndo ha sinals clinicos precoces e
a5 lesdes passam despercebidas pelg proé-
pria paciente; porém, j& hd alteracdes pre.
coces reveladas pela histopaiologia consti-
tuida por acentusda atipia celular no epi-
telio cervical e endocervical, gque é o car-
cinoma in sy, Na atualidade, de 25 anos
para cd, firmouse o coneceite de gue o dia-
gnéstico precoce do clncer do colo utering
g¢ faz qguando as alteractes citoldgicas se
lgcalizam ainda e somente dentro do epité
o cervical, portanto anies de invadir o te-
cido conjuntivo irrigado, sntes de produzir
sintomas na mulher £ sntes que comece a
invasho proximo ou longe do colo uteri-
no. Dentro dests coneceito, a colposcopis,
o exame citologico, e a bidpsia, comple-
mentandoe-se, sdo métodos de investigacio
para ¢ disgndstico precoce o gual somente
0 médico que se utiliza destes trés mdéiodos
pode fazer,

¥xiste uwima terminologia adeguada pa-
rz nos referirmos as alieragbes do epitélic
dc eolo uferino. cuja significacio devemos
conhecer, em virfude de suas implicacGes
com o carcinoma do colo do utero:

2.1 FripprMIZAGAG

# 8 subsiituigdo do epitélic ndo cornel-
ficado do colo uterinoe — ectocervix, por
um epitélio corneificado, tomando a apsa-
réncia de pele, fregliente nos casos de pro-
lapso uterino, guando o colo fica em con-
tacto com © ar. E uma lesic benigna.

2.2 METAPLASIA

B a substituicio focal ou difuss de epi-
télic muco-secretor da mucosa do canal cer.
vical -~ endocerviz, por um epitélio esca-
moso, epidermdide. Esta alteracio € con-
siderada leso ypré-cancercsa, aparecendo
nos processos inflamatorios erdnicos.
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2.3 LrvcorLrasia

E 8 presenca de placas esbranquicadas
na superficie do ecolo, bem delimitadas, for-
madas por células sem glicogénio; por isto,
o tesie de Schiller mostra na drea o teci-
do de cor avermelhada — Schiller positivo,
em contraste com o restante do epitélic do
colo, de coloragio azulsds — Schiller ne-
gativo.

O gquadro histolégico € representado
por leuco-hiperqueratose, acaniose & pro-
cesso inflamatdric na base do epitélio, va-
riando de intensidade em cada caso. NEo €
considerada lesGo pré-cancerosa.

2.4 Disprasia

Termo sugerido por William Obert do
Institutc Naclonal de Cincer de Bethesda.
Md., B.U.A., para as alteracOes cifoidgicas
do epitélio de revestimento, principalmente
das camadas profundas, constituidas por
despolarizacio das celulas e atipia em di-
versos graus. Essas alteragfes, que vio des-
de um grau minimo — displasia leve, dis-
plasia moderada, até um grau elevado —
displasia grave, seriam  indicativas, porém
nio conclusivas, de malignidade. O epité
lio com alteracio mals intensa, com um
guadro histolégico maligno, porém sem
romper a membrana hasal, € ¢ carcinoma
in situ, ou carcinorng préinvasivo ou intra.
epitelial,

N&o hd uma separacioc histolGgica ni
tida entre os trés estddios mas ela se faz
de maneira gradativa.

2.5 HirprpLasia 1 HIPERATIVIDADE pa (CAnana

Basan

As alteragbes celulares verificadas no
aepitélio do colo uterino estio comumente
associadas a um aumente do mimero das
camadas das células basais ou parabasais
desse epitelio, isto €, uma prolifersciio anor-
mal que ndo se diferencia regularmente
para as camadas mais externas. Por ouiro
iado, nessas camadas profundas aparecem
ediulas com caracteres das células superfi-
ciais. com acidofilia de citoplasma e alte-

racbes nucleares, mostrando fregiienfes fi-
guras de mitose e proessso inflamatdério
cronico junto & base, rico em linfocitos;
trata-se de uma hiperatividade da camada
basal, condicionande uma hiperplasia.

Ha termos comumente usados pelos pa-
tclogistas para diferenciar certas alieracdes
também consideradas como estédios pre-
cursores do clneer deo cole uterineo, junta.
mente com os termos displasia e hiperpla-
sie da camsada basal, como metapiasia pré
cancerosa, hiperplasia atipica, epitélio atf-
pico corneificado, epitélio atipico e inguie-
tude epitelial, e lesfio limiar. O importants
€ que o ginecologista seja informado da si-
tuacido histoldgica do epitélio cervical gue
requer trafamento adeguado, inclusive a
conizacio.

2.6 Arviria Crrvicarn

Procurando evitar confusfes, a escola
de Novak e colshoradores inehil todos os
termos relativos ao grau de ancrmalidade
do epitdlio da portic na denominacio Ari-
ria Cervicar, classificada em graus leve,
moderade, acentusado, até © carcinoma in
situ, que seria & forma mais aceniuads da
atipia,

ay Atipiq cervicgl leve - Notam-se as
celulas alipicas abrangendo de 1/4 a 1/3
das camadas mais profundss do epitélic
cervical. Os processos inflamatoérics créni-
cos comumente apresentam este guadro,
principalmente na junglo dos dois epité
lios. isto €, ecto e endocervical, Raramente
evoivem para carcinoma in situ, Fsses ca.
sos devem ser conirolados rotineiramente

pelos exames citcldgico e histopatoldgico.

h)  Atipia cervical moderade — Apre-
genta as células atipicas abrangendo 1/2 a
3/4 da espessurs do epliéiio cervical, En-
contramos maturacio atipica, hiperplasis
das celulas da camada basal, perda de po-
laridade e desarrsnjo das células, principal-
mente na camada basal. A atipia é constl
tuida pela presenca de células queratiniza.
das e ndo gquerstinizadas, grandes ou pe-
guenas. A anaplasia celular e a presenca
de pérolas cdrneas na intimidade do epité-
lic pode sugerir tendénecia & transformagio
maiigna,
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¢) Atipia cervical ccenfuoada — Neste
ease, & atipia celulay atinge & mals de 3/4
da espessura do epitélio cervieal; nota-se
maturacio irregular em grande extenséc e
az alteracfes citadas na atipis moderada
sfio mais acentuadas, notando-se presenca
de células queratinizadas, niicleos muliipios
e nucléolos evidenies, variacdes de aspecto
da cromating. A perds da estratificagio e
da polarizacho das céiulas nas camadas pro-
fundas pode ser acompanhada de microin
vasio do esiroma; hd casos de carcinomea
invasivo que se inicia nessas camadag Hro-
fundas, sem alteraches evidentes nas cama.
das superficiais, cujas céiulas sfo recelhi-
das para 0 exame citolégico, podendo dar
um resultado falsc negative, para células
malignas, O seguimento desses pacienies
tem mostrado 0 desenveolvimento de um
carcinoma in situ ou mesmo sua existéncia
concemitante.

dy Importdncia do diagndstico das
atipias cervicais — Nos cascs de atipia mo-
derada, geralmente hé regressio do guadro,
enquanto nas atiplas acentuadas cerca de
%/3 dos casos se transforma em carcinoma
in situ. Nestes cases, hd necessidade de
exame colposcépico, citolégico e histoldgi-
co para surpreender a lesfio maligna. O
carcinoma in sifu pode estar associado a
wn carcinoma invasivo, devendo os cortes
ser feitos em virios pontos, para esclareci-
mento.

As infecches por tricomonas e [ungos
podem occasionar atipia celular, caracteriza-
ds pels chamads discariose, 0 gue poderia
sugerir umsa aparente iransformacgio em
carcinoma in sifu, mas, realmente, isso nfo
acontece. O uso de podofilina tem produ-
zido também atipia celular, porém, sem
transformacio maligna.

g) Lesfo Umigr — Termo empregado
por Koss e Grahaim, preferido por patolo-
gista com grande experiéneia em patologia
cervical, do Hospital das Clinicas da Facul
dade de Medicing da Universidade de Sio
Paulo ¢, define as alteracdes do epitélio cer-
vical, que podem cu nfdo evoluir para malig-
nidade. O estudo escalonado do colo uterino
deve ser feito para afastar a hipdiese de

70

lesGo maligna. Os cortes em sérle devem
ser feitos cobrigatoriaments, Nio € raro se-
rem encontradas, num mesmo fragmento
de colo, lesbes que vio desde a hiperplasia
da camada basal até o carcinoma in sifu.

3. CARCINOMA IN SITU

&) Conceito — O carcinoma in situ ou
carcinoma intraepitelial ou ainda carcino.
ma préinvasivo é uma lesio constituida
por wmn agrupamento de células com fodas
a8 caracteriticas histoldgicas de um carci-
nomas, ioecalizado na intimidade ou na es
pessura de um epitélio de revestimento,
substituinde uma drea do epitélio preexis-
tente, com uma caracteristica Importante
gue € o ndc rompimento da membrana ba-
sal desse epitelio. Qualquer epitélio, pois.
pode ser a sede de um carcinoma in siu,
porém, ¢ no epitélio cervical a sus mais im-
portante localizagBo, nfo s6 pela freqiién-
cia, como também pelc fato de que, feito
¢ diagndstico e tomadas as medidas ters-
péuticas indicadas, livra-se s multher de um
possivel futurc cancer do colo uterino, O
carcinoma inm situ pode desenvolver-se ou
propagar-se nas glandulas do canal cervi-
cal, porém respeitando sempre a membra-
na basal e, neste caso, nfo deve sger con-
fundido com o carcinoma invasive. Os di-
ferentes tipos de anaplasia celular, falta de
diferenciago, constituindo os irés iipos
principais da atipia cervical, segundo Novak,
podem ser lesdes precursoras de carcinoms
in situ. Egsa lesfo também pode aparecer
em cascs de erosbo congénita da poriio, em
virgens e multiparas. A maior incidéncia &
enfre 25 e B0 anos, idade média de 38 anos.
Temos em nossos arquivos de bidpsia um
caso de carcinoma in sifu em muléfpara de
1% anos. E relativamente fregiiente o apa-
recimento de carcinema in sity em muths-
res grividas, gue n&o regride apés o parto.
O exame ginecoldgico rotineiro, a simples
inspegkc ¢ o toque ndo permitem o diag-
nostico de carcinoma in sifu. Com o auxi
lio da colposcopia, & lesdo pode ser suspei-
tada, sendo positivo o teste de Schiller nessa
area. Nos ¢asos em gue a lesfo se encon-
tra unicamente nas camadas mais profun
cdas do epitélio, somente pela citologia oncd-
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tica — meétodo de Papanicolaou, se pode
detectar a les&o,

O exame histopatoldgico da bidpsia
vem: confirmar ou ndo a suspeita de car-
cinoma inz situ ou de carcinoma préclinico
— agquele cuja invasio é apenas inicial, o
microcarcinoma.

b} Histopatologia — ¢ quadre histopa-
toidgico é o de um verdadeiro carcinoma,
a0 qual somente falta o cardter invasivo
do estroma; ele iem uma localizagic ex-
clusivamentse intraepitelial, respeitando sem-
pre a membrana basal, independentemente
de extensfio da lesfio, sejs unica ou multi-
pla. A atipia celular ou anaplasia celular
resumidamente ¢ caracierizads pelas ano-
malias nucleares e celulares. As anomalias
nucleares s30 caracterizadas pela alteracho
da relacic ndclec-citoplasmaéatica, macroca-
riosis, nidclecs exageradamente grande em
relagdo a célula, e polimortismo celular;
presencs de nucléolos multiplos e gigantes,
hipercromatismo nuciear e presenga de mi-
toses normais, atipicas ¢ abortivas; a mem-
brana nuclear € exageradamenie corada e
denteada ou com Irregularidades. As ano-
malias celulares sfo caracterizadas pelo
alto grau de atipia celular, grande multi-
pHeacdo de células com polimorfismo celu-
iar, citoplasma escasso dando a impressio
de gue os niclecs das células estfo proxi
mos, desaparecimenio das pontes inferce-
lulares e perda da estratificacio epitelial,
Nio hd invasio do tecido conjuntivo sub-
jncente, respeitando s membrana basal. O
carcinoma in sifu € um carcinoma verda-
deiro, porém, em seu periodo inicial e, em
geral, com longo periocdo de laténcia, Este
periodo de laténela varia de 2 a 10, 15 ou
mails anos para gue o carcinoma se trans-
forme em clncer invasivo e depende de di-
versos fatores individusis. Cerca de 25% dos
casos, em 5 anocs se transforma em caAncer
invasivo, e 50% dos casos, em 10 anos.

Hoje nem todos aceifam a regressio
esponianea. Todavia, hd quadros histopalo-
16gicos representados por alieragBes regres-
sivas das c€lulas basais do epiidlin, com
caracteristicas malignas, presencs de inten-
so  Infiltrado  linfoplasmocitiaric e vdrios
corpusculos de Russgl, sugerindo regressio

da lesfio por reacfio imunitdria do organis-
mo. Porianto, o diagndstico precoce deve
ser feito para que a mulher se livre de um
possivel céncer invasivo, comn peguens pro-
babilidade de cura, se diagnosticado tar
diamente, enguanto gue, na fase préinva-
siva, atinge 100% de cura.

¢y  Localicogdo - Cerea de 80% on
mals dos casos de carcinoma in sifu do colo
uterino se localiza na =onae de  transicdo,
entre o epitélic ectocervical - epitélic es-
camoso -~ ¢ 0 epiiélio endocervical — epi-
télo mucoso ou colunar, Existe uma luta
constante entre estes dois epitélivs e 4
nessa zona de instabilidede celulor que se
verifica & maior percentagemn dos easos;
essa zona varia de local de acordo com a
idade da mulher, conforme os esguernas
que foram analisados anteriormente; daf a
importancia do tipe de conizacio. A exten-
séo da leséo varia de 0,05 a 3,5 om.

3.1 Rzraclo mnvre Carcivosa in sHfu g

CarciNosa po Cono UTERING

A comprovagio de que um carcinomsa
in sity antecede sempre um carcinomsa in-
vasivo é dificil pois, uma vez diagnostica
do, o carcinoma in sty ¢ retirado pels hidp-
sia ou pela cirurgia e nio podemos saber
como evoluiria, Todavia, existem 8 eviden-
tes ecircunstincias em gue o carcinoma in
sity & forma pré-invasiva de carcinoma es-
camoso (plano-celular), gue sio as seguin-
tes:

a) Incidéncic — F aproximadsmente
semelhante a incidéncia de carcinoma in
sityu e a de carcinoma invasivo em deter-
minado grupo populacional. Em Nova York,
E.U. A, por exemplo, & média encontrads
do primeirc é de 0,053% e do segundo
0,034% nas mulheres examinadas.

by Falor idede - Grandes grupos de
pacientes, com carcinoma in sifu, com a
idade média de 38 anos. apresentam pos-
teriormente carcinoma invasivo, isto é na
idade meédia de 50 anos, decorrendo, por-
tanto, em meédia, 12 anos na evolucdo de
uma doenga para a outra.
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¢) Ocorréncia raciel — A incidéncia de
earcinoma in sifu e de carcinoma invagivo
nas mulberes brancas ¢ praticamente a
mesma, sendo que, nas de raga judia, o
ingice ¢ levemente menor; (& nas mutheres
de raca negra a ccorrgncia de carcinoma in
situ e de carcinoma invasivo € de duag ve-
zes rmals do gue nas de raca branca.

d) Transformagdo de carcinoma in situ
em carcinoma invesive - O estudo feito
na Dinamarca de cagos anteriormente dia-
gnosticados como de carcinoma in sifu, cujo
tratamento fol suspenso, demonstraram a
vresenca de carcinoma invasivo apds 5 a 12
anos, em 26% dos casos. Por outro lado,
em ceren de 50 casos de carcinoma invasi-
vo, nes guals foi analisado o passado dos
pacientes, havia diagndstico antige de car
cinoma in situ. Nesteg casos, porém, nao se
temn @& seguranca de gue naqueln ocasiao
nfo havia uma lesfio inicial invasiva.

e) Carcinoma in situ aeparente. com
invasic inicial ~- microinvaesic — Em cer-
ca de B a 26% dos casos de carcinoma in
situ que foram estudados minuciosamenie
em cortes em série, encontra-se invasio
inicial -— microcarcinoma, masg nem Sem-
pre é possivel fazer cortes em série do
colo uierino. Esites casos tém também um
hom progndstico, como o carcinoma in sity,

) Coarcinoma invesive com lesbes de
corcinome in situ — & cascs em que 0O
carcinoma invasive fem mostrado em sua
visinhanca lesfes préinvasivas, as guais
vao ser destruidas pelo tumor invasivo du-
rante o seu crescimento. Xiste fato obriga
o ginecologista e o patologista a procurar
sempre um ponto de invasfo, nos casos de
carcinoma i siiu.

gy Comportamento em velucdo & ab-
soredoe do luz ultravioletq — Tanto o car
cinoma in sifu como o carcinomsa invasivo
reagem ideniicamente & microscopia de
fluorescéncia.

h} Concorddncia entre os resultados
verificados nos erames citoldgico e histopa-
toldgico em ecasos de carcinoma in sifu e
carcinoma tnoasivo - HA concordincia nos
resuliados destes exames, em cerca de 80%
dos casos.
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3.2 GraviDez ¥ PurReErto, ® CARCINOMA 42
situ

Durante a gravidez, podem ser encon
fradas no epitélic de revestimento da portio
células com discariose, isto &, alteraces do
nicleo, constituidas por hipercromatismo,
ndcleos giganies, halo perinucliear, porém
conservada a estratificacio do epitélio, que
devem ser diferenciadas das de carcinoma
in situ.

N&o hd prova evidenbz de gque o
carcinoma in situ regride no puerpério mas,
durante s gravidez, nfo geria indicada umsa
intervencho cinirgiea de emergéneia; a pa-
ciente deve ser maniida em constanie obser-
vacioc. Na opinido atual, apesar do estado

colcide do eoio na gravidez, é indicada a
cirurgia.

3.3 Comoura TrErargutica No Carcivoma i1
situ

O metodo mais comumente usado € a
hisferecfomia total, com extirpagio do bor-
dele vaginal, variando ¢ claro a conduis
em cada caso, quande ndo mais se visag a
funcfio reprodutora. Nas pacientes nas quals
deve permanscer a funcio reprodutora, faz-
se g conizagio- seguids de culdadosos exa-
mes,

3.4 Driscussio  Eriordcica  BAs  ALTERACGOES

Mavignas po Core po Ureko

Pinalmente, gquanto & etiologia das alie-
racdes malignas do colo uterino, o céncer
do colo uterino fol tema discutido em re-
cente simpdsio internacional realizado em
Barcelona, Espanha, de 21 a 23 de junbo de
1873, tende side dada muita importéncia &
infecciio pelo virus de herpes genital

Narb, em 1866, fol o primeirc & consta-
tar 4 casocs de chAncer do colo uterino, nos
guals estava presente essa infeccho viral

O exame citolégico de células obtidas
ée casos de chneer do colo uterino fem
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dado reacles positivas com o antigeno do Apesar dos Tatos comprovados e da evi-
virus herpes hominis, tipo 2. Estudos expe- déncia de que o virus herpes hominis. tipo
rimentais té&m conseguide induzir a ftrans- 2, pode produzir o cincer do cole ugsrino,
formacio maligne de células normais pela  existem fatores individuais, hereditdrics e
presenca desse virus. As reacles imunold-  Imunoldgicos que influem no geu apareci-
gicas com soro de animais (macaco cebus) mento e, nestes casos, estes virus teriam
s&0 positivas nos casos produzidos com o causas coadjuvantes no aparecimento do
mesmo tipo de virus. CARnCcer.

Fig. 1 — Colo uterino, esquema cldssico se- Fig. 2 — Colo uterino da mulher jovem (a)

gundo W, PSCHYREMBEL?®, e da mulher madura sexualmente
(b e ¢), segundo W. PSCHYREM
BEL %,

Fig. 3 — Colo uterino da mulher na pods-  Fig., 4 — Conizacio na idade da procriacgo

menopausa (a) e na sensctude (a) e no climatério (b), em pa-
(), segundo W. PSCHYREM- cientes com carcinoma in sifu, se-
BEL 9. gundo W. PECHEYREMBEL®Y.
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Fig. 5 — Ectocervix — revestimento epitelial plano-celular em vdrias camadas,
nao corneificado. H. eosina (I.A.L.).

Fig. 6 — Endocervix — revestimento epitelial em camada tnica, células cilin-
dricas produtoras de muco por formacao de glandulas ramificadas.
H. eosina (I.A.L.).

Fig. 7 — Colo uterino — cistos ou ovos de Naboth. H. eosina (I.A.L.).
Fig. 8 — Metaplasia escamosa de glandula endocervical. H. eosina (I.A.L.).

Fig. 9 — Zona de instabilidade de Hinzellmann com atipia celular. H. eosina
(A L)

Fig. 10 — Atipia cervical leve. H. eosina (I.A.L.).
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Fig. 11 — Atipia cervical moderada. H. eosina (I.A.L.).
Fig. 12 — Atipia cervical grave. H. eosina (I.A.L.).

Fig. 13 — Carcinoma in situ — zona de transicio de Hinzellmann. H. eosina
(I.LA.L. C-34074).

Fig. 14 — Ampliagio da figura 13, mostrando a zona de Hinzellmann.
Fig. 15 — Carcinoma in situ — extensdo de lesdo. H. eosina. (I.A.L. C-20385)

Fig. 16 — Carcinoma in sitz em glandula endocervical. H. eosina. (I.A.L.
C-34074).

Fig. 17 — Carcinoma in situ, substituindo o epitélio endocervical. H. eosina.
(I.A.L. C-20385).

Fig. 18 — Ampliacdo da figura 17, mostrando a lesdo em detalhe.
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SUMMARY: The author reviews the current knowledge on dysplasia
of the uterns neck, in the Hght of its microscopic diagnosis, He also
examines critically the pathology of the carcinoma in situ and its imph-
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CAMPOS, E P : BRANDI, A J.; MASSIGNANT, A M.; BAPTISTA, N. &
ARMINANTE, J.C. — Modificacio do método iricrdmico de Masson
para coloracio de tecidos. Rev. I'nst. Adolfo Lutz, 35/36: 77-80, 1975/76.

RESUMG: Os autores modificaram o método clssico de Masson
para coloracgo de tecidos, eliminando algumas drogas de dififeil aquisi-
¢80 no mercado interno, substituindce-as por outras mais facilmente en-
contradas. Na conclusio do trabalho, verificaram a exeqgliibilidade do
estudo proposto, obtendo umea modificacho vaniajosse no método, guanio
& diminuicio no tempce da execugfo, malor nitidez nas preparacdes his-
toldgicas & facilidade de aqaisicBo das drogas. O Ponceau 2R fol substi-
tuido pelo Ponceau 38, 2 hemsatoxiling de Regaud pela hematoxilina de
Harris, com conseqiiente eliminacio do aldmen de ferro, do deido picrico,

& nfo utilizagho do aguecimento.

DESCRITORES: Masson, modificacie do méicdo  para coloracao
de tecido; colaracio de tecido; histopatologia, coloracio de tecido.

INTRODUGCAO

Em virtude da constante dificuldade de
aguisicdo de determinadas drogas importa-
das, propuzemo-nos a modificar o método
cldssico de Masson, para coloracgio de te-
cidos, eliminando alguns reativos e acres-
centando outros de mais fdcil aguisi¢io em
nossc meic. Para tanto, foram revistas as

téenicas usuaisl, 2.3, 4,5, 6, Fatas modifics
ches introduzidas nio alieraram a caracte
ristica tintorial dos tecidos.

MATERIAL
O material empregado neste estudo é

censtituido por fragmentos de tecidos di-
versos — pele, figado, coragio e tumores

* Realizado na Secic de Anatomias Patoldgiea do Instituto Adelfo Lutz, Sio Paulo, 5.F.

=« Do Instituto Adolfo Lutz.
“#% Do Instituto Adolfe ILatz {(falecido).
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retirados durante necrdpsias realivadas na
Divisio de Patologia do Instituto Adolfo
Lutz e de bidpsias de virias procedéncias.

METODO
Reagentes empregados

Firadores

Formol a 10%
mistura de formol a 40%
destilada (10:90) v/v

em dgua

Bouin
Solucio aquosa saturada de
deido plerico oL 750 ml
Formoi a 40% (v/v) ........ 25,0 ml
Acido acético glacial ... ..., 5,0 ml

Corantes

Hematoxiling de Harris
Ponceau 3R
Fucsina dcida ... ... 43 g

Ponceauw 3B ... .. .. o7 g
Agua destilada .............. 100 mi
Acido acético glacial ... ... 1,0 ml

Azul de anilina
Azul de anilina sohivel em dgun 25 g
Agus destilada 160 ml)
Avido aedtico glacial .. ... .. .. 20 mi

Notg: existem no comérclo duas qua-
lidades de azul de anilina; uma,
solivel em etanol e outra solid-
vel em dgua. Esta tdltima € a
gue utilizamos em nossc iTa-
balho.

Todas as soluches corantes menciona-
das seima dever: ser filtradas em papel
de filiro.

Solucdes diversas

Alcool deido

Alcool a T0% ... .......... 98,0 ml

Acido cloridrico concentrado 1.0 ml
Acido fosfomolibdico

Acido fosfomolibico ........ iDg

Agus destilada ............. 166 mi

Filtrar na hora de usar.

8

Acido acético
Acido acético glacial ........ 1,0 ml

Agua destilada ............. 190 mi
TECNICA DE COLORACAD
1. Xilel . 5 min
2. Xilol o 5 min
3. Alcool absoluto ... ... ... 5 min
4, Alcool a 95% ... .o 5 min
5. Lavar em #gus de torneira .... 1 min
6. Hematoxilina de Harris ... ... .. 5 min
7. Lavar em #gua corrente ... .. 1 min
8§, Limpar & lamina.
9. Diferenciar a lamina em dlcool-
acido (dois mergulbos répidos).
16. Lavar a lémina em dgua corren-
ite da formeira ................ 10 min

11. Corar a #mina no Ponceau 3R 5 min

12, Lavar muito bem a lHEmina em
dgua destilada.

13. Diferenciar a limins & morden-
¢éla em deide fosfomolibdico . 5 min

14. Coloecar scobre a ldmina a solu

¢&0 azul de anilina ............ 5 min
15, Lavar a lAmina muitc bem em
dgua destilada.
16, Colocar scbre a liémina dcido
fosformolibdico ... ... .. ... ... 5 min
17. Colocar sobre & lamina dcido
acético glacial . ... ... .. .. ... 5 min
18, Passar a lAmina em dois sdlcoois
absolutos.
18, Enxugar bem a Jamina em pa-
pel de filtro com o corie volia-
do para baixo.
20, Xilol .. 2 min
21, Xilol .o 2 min

22 Montar em bdlsamo do Canadd
sintético dissolvido em foluocl.

Para bom éxitc desta coloragio, as so-
luctes e os corantes n&o devem ser rea-
proveitados; aconseihamos, porianto, que
o8 mesmos sejam colocados sobre as lami-
nas.
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RESULTADOS

Os niicleos apresentaram-se de cor azul
arroxeado; o citoplasma, queratina, fibras
musculares e fibras intercelulares, verme-
lho; coldgeno e muco, azul.

CONCLUSOES

Nesta coloracdo omitimos a mordenca-
gem pelo alimen de ferro a 5%, substitui-
mos a hematoxilina de Regaud?.3 e de
Weigert ¢ pela hematoxilina de Harris, su-
primimos a diferenciacdo pelo dcido picri-
co alcodlico 2, 3, 3, 6, substituimos o Ponceau
de xilidine ou Ponceau 2R 2.3,5, 6 pelo Pon-
ceau 3R.

No decorrer da coloragdo notamos que
o dcido fosfomolibdico necessita ser filtra-
Go para que a lamina se apresente nitida;

ele funciona nfo sé como diferenciador do
Ponceau, mas também como mordente do
azul de anilina 1.6,

Introduzindo-se as modificagbes por
nods descritas, obtém-se as seguintes vanta-
gens:

a) evita-se o uso de drogas obsoletas;

b) encurta-se o tempo de coloragio;

c) wusa-se uma hematoxilina de fécil
preparacdo e manuseio, a hemato-
xilina de Harris;

d) wusa-se o Ponceau 3R mais facilmen-
mente encontrado no comércio e
que evidencia melhor as fibras.

As laminas apresentaram-se bem niti-
das destacando-se bem o citoplasma, a que-
ratina, as fibras musculares e as fibras

intercelulares, em vermelho bem intenso; o
coldgeno e muco, em azul bem forte e os
nicleos, em um anzol arroxeado.

Corte de esdfago corado pelo método tricrémico de Masson modificado.
Fibras musculares, coradas em vermelho; tecido conjuntivo, em azul; nitcleos,
em azul arroxeado.
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CAMPOS, E.7.; BRANDI, A.J.; MASSAGNANI, A.M.; BAPTISTA, N. &

ARMINANTE, J.C. =

Masson for iissue staining. Rev. Inst

1975-76.

Modification to the trichromic method of

Adolfo Lutz, 35/36: 77-80.

SUMMARY: The classical trichromic method of Masson for dife-
rential staining of tissue elements was simplified by substitution of Pon-
ceau ZR for Poneceau 3R and substitution of Harris’hematoxylin for Re-
gaud’s hematoxylin. Use of pierid acid, iron alumen and heating of solu-
tion’s reagent was spared. The time spent in staining was appreciably
reduced and appearence of tissue siructures was improved. Repeated
testing showed thal the modifications proposed are feasible.

DESCRIPTORS: Masson's method for tissue sfaining, modification;
staining, tissue; histopathology, tissue staining. .
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ALMEIDA, M. E.W.; NAEKANQ, C. & BADOLATO, K.G. — Cromalogra-
fia em fase gasosa de dcidos graxos de manteiga de cacau do Brasil.
Rev. Inst. Adolfo Lute, 35/36: 81-89, 1975/76,

RESUMO: Para a verificagio do padrBo de qualidade da manteiga
de cacau produzida no Brasil, foram feifas as seguinies determinacdes:
indice de acides, indice de refracfio, indice de iodo, ponic de fusio, subs-
tAncias volateis, substincias insaponificdveis e prova de rancidez. Foi,
também, determinada a composicio de écidos graxos.

Foi feita uma adaptacio no processo de metilac8o por transesterifi-
cagdo em ampola com metilato de sddio.

Os ésteres metilicos foram analisados por eromatografia em fase ga-
sosa com detector de ionizacio de chama. Foram identificados e desados
o0s dcidos ildurico, miristico, palmitico, palmitoléico, estedrico, oléico, I
nolgéico, araquidico, linolénico e behénico. Foi ainda detectado wm dcido
graxo saturado com 17 dtomos de carbono,

DESCRITORES: dcidos graxos em manteiga de cacau, delermina-
¢cdo por cromatografia em fase gasosa: manteiga de cacau, deferminacio
de acidos graxos por cromatografla em fase gasosa.

INTRODUCAO ¢ao da manteiga de cacan sfo executados
nas fibricas de chocolate,
A manteiga de cacau constitul a fracio
Hpidica das sementes do cacaueiro (Theo- O desenvolvimentc do odor & sabor
broma cacau). Estas sementes, apds retira-  caracteristicos do chocolate ocorre duranie
das de seus frutfos, sofrem um preocesso de  as fases de fermentacfio e torrefacfio,
fermentacio e depois s@o submetidas 5 se-
cagemn nos préprios locais de cultivo. Os A manteiga de cacau € normalmente
processos de torrefagio, moagem e exira-  cbiida por prensagem, mas pods, também,

* TRealizade na Divizsic de Bromatologia & Quimica do Iunstituto Adolfe Lutz, Sfic Paulo, 3.P.
Apresentado 4 272 Reunido da Sociedade RBrasileira pars o Progresso da Ciéneia, realizada
em Bolo Horizonte, M.G., do § a 16 do julhe de 1975,

*~ Do Institute Adolfo Lutz.
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ser exiraida por meic de solventes adequa-
dos comoe hexano e tricloroetileno.

No processo de manufaturacic do ca.
cau em pPS, parie da manteiga de cacau é
remevida; 4 na fecnologis do preparo de
chocolabe, estes Hpidios s80 novamente
zdicionados.

A primeira parte de nosse trabalho
consistiy em verificar o padrio de quali.
dade da manteiga de cacau empregada no
preparo de chocolate em diferentes fdabri-
cas de Sdo Paulo.

A segunda parte visou a identificacio e
determinacio dos dcidos graxos da mantei-
ga de cacan produzida no Brasil.

MATERIAL E METODOS

Anslisamos 13 amostras de manteiga
e cacau, sendo gue 11 foram fornecidas
por induastrias de chocolate, indusirias es-
tas por nés consideradas iddneas; duas
amostras foram por nos extraidas ne labo-
ratorio a partir de semente de cacau. To-
das as sementes empregadas na extracéo
da manteiga de cacau eram provenientes do
Estado da Bahia.

Para verificarmos o padrio de gualida-
de e 0 grau de pureza determinamos dife-
rentes indices, de acordo com ©S Processcs
indicados nas Normas Analiticas do Instl
futo Adolfo Lutz “: ponto de fusdo, indice
de refracio a 40°C, indice de acidez, indice
de saponificacio e indice de iodo (Hiibl.
Além destas constantes fisico-quimicas de-
ferminamos, também, substincias voldteis e
matéria insaponificdvel, esfa 1ultima de
acordo com A.O.A.C. 7, como também foi
verificada a rancidez das amostras por
meio da reacfo de Kreiss,

A andlise por cromatografia em fase
gasosa dos acidos graxos de dleos e gordu-
ras exige, previamente, a transfcrmacio
dos glicérides em ésteres metilicos.

No inicio do trabalho, efetuamos a pre-
paracio dos dsteres metiiicos dos deidos

graxos (4 amosiras) de acordo com o pro-
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cesso recomendado pela Organizacfio Inter-
nacional do Cacau e Chocolate 8. Este pro-
cesso € baseado na esterificacio dos deidos
graxos com metancl, apds saponificacio,
usando como catalisador {rifluorete de ho-
ro (BF;).

Entrefanto, como {fivéssemos dificulda-
de em adqguirir o reagente trifiucreic de
horo, empregamos para a metilacio o pro-
cesso de transesterificacio em ampola indi-
cado por DE FRANCESCO & MAGLITTO 3,
para oOleos, sendo por nds introduzmidas al
gumas modificacdes necessdrias para o ca-
50 ge manteiga de cacat. Em ambos os pro-
cessos de metilacho, os resuliados obtidos
iforam idénticos.

Método de transesterificagdo em ampola

Transfira cerca de 1 g da amostra pa-
ra uma ampoels de vidro e adicione 2 mi
de metilate de sdédio (sédio metdlico em
dlcool metilico a 1,5%). Feche a ampola
com o macarico tomando cuidado para nfo
haver vasamento. Aguega em banho-mariz
fervente, por 2 horas. Abra & ampola e
transfira o coenteddo para um funil de se-
paragic de 125 ml, com auxilic de uma
solucgho saturads de cloreto de sddio, quen-
te. Adicione 10 ml de dlcool etilico, agite e
espere a separacdo das camadas (se houver
formacio de emaulsdo, adicione mais 5 ml
de dlcool). Despreze a camada inferior
agquosa e recolha g superior onde estéo dis-
solvidos os 4cidos graxos metilados.

Para a andlise dos ésteres metflicos as-
sim obtidos fol usado wm cromatdgrafo a
g4s da marca Varian, modelo 14G0, com de-
tector de ionizacio de chama.

Os componentes foram separados em
uma coluna de 6 pés de comprimento e 1/8
de polegada de didmetro inferno, tendo co-
mo fase estaciondria succinato de dietileno
glicol (DEGS) a 10% em Cromosorb W, co-
mo suporie $6lido. Foram observadas as se.
guintes condicdes de operagio: femperatu-
ra do injetor, 2200C; temperatura do de-
tector, 2200C: temperatura da coluna, pro-
gramada de 150 a 200°C, g = 4°C/min; gds
de arraste, nitrogénio; fluxo, 30 mi/min;
sensibilidade, 1x10-10 ¢ 32x10~16,
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Identificacdo dos componenies

Para a andlise gualitativa fol inletado
no cromatografo 1 « da solucgho dos éste-
res metilicos.

A identificacio dos picos no cromato-
grama fol efefuada por comparacio dos
tempos de retencio obiidos com os tem-
poes de retencdo de padrdes infetados. Ain-
da, para confirmagic, foi adicionado &
amostira, padrio de dcido graxo suposto;
isto foi feitc no caso de ocorréncia de al-
guma divida, principalmente quando o
deide graxo estava presente em peguens
guantidade,

Dosagem dos componentes

Para a shndlise guaniitativa, como a
concentragfio dos diferenies dcidos graxos
fosse muito variada, fol necessdria a obten.
cio de dois cromatogramas, injetando guan-
tidades diferentes das solucdes e variando,
também, a atenuacfo da resposta do apa-
relho.

Para determinar a porcentagem relati-
va dos diferentes dcidos graxos ol empre-
gade o processo de normalizacBo interna 7,
também de acerdo com as normas adota-
das pela O.1.C.C. 8

Neste processo & admitigo gue a soma
das dreas dos picos dos dsieres metilicos

dos decidos graxes & proporcional 3 massa
dos componentes e corresponde a 100% da
mistura.

Assim, a porcentagem em massa foi de-
terminada pela {érmula:

a
ésfer metilico x (%) = — x 100
b
8 = drea Go pico do éster metilico x
b = 2 das 4dreas dos picos dos ésteres

metilicos

Ainds a ©.1.C.C. 8 recomenda que oS
resuitados sejam sempre referidos com 3
algarismos significativos, na seguinte base:
3 algarismos para acidos graxos em con-
centracfo acima de 10%; 2 zlgarismos para
gcidos graxos em conceniracio enire 1 e
% e 1 algarismo para dcidos graxos em
concentracio abaixo de 1%.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos na primeira par-
te do trabalho, referente ao padrio de qua-
fidade e indice de pureza da manteiga de
cacau, estdo reunidos ns tabela 1 e pode-
mos verificar gue os dados obtidos cairam
dentro dos limites estabelecidos pela legis-
lagdo em vigor no Brasil 19 gque coincidem
com os limites constantes na Farmacopéia
Brasileira ¢,

TABELA 1

Constanies fisico-quimicas e determinqebes em manteiga de coacau™

Minimo Maximo
. i

Ponto de fusio em ©C : 28,0 32,8
Indice de refragio, a 4000 1,456 1,458
Indice de acidez 2,18 5,00
Indice de saponificacio 188,45 196,50
indice de iodo 34,54 39,74
Substfincias voldiels a 1050C % 0.03 0,22
Matéria insaponificdvel % 0,23 0,76

* N.° de amostras = 13
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Na compoesicio dos dcidos graxos da
manteiga de cacau, idsntificamos em todas
as amostras os seguintes dcidos: miristico,
palmitico, palmitoléico, dcido graxo satura-
do com 17 dtomos de carbono, estedrico,
oléico, linoléico, araguidico, Iinolénico e
behénico (fig. 1). Apenas em uma amostra

identificameos, a mais, decido ldurico. Esta
amostra foi metilada pelos dois processos
citados e o dcido Idurico identificado nos
cromatogramas obtidos (fig. 2).

Para a determinagio da porcentagem
dos &cidos graxos, foram utilizados dois
sromsafogramas para cada amostra, como

o
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g 1 — Cromateograma de deidos graxos de manieiga de cacau (sensibilidade
= 1 x 16-19),
Chromatogram of fatly acids in cocoa bulter (semsibilify = 1 x 10-14)
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Fig. 2 — Cromatograma de dcidos graxos de manieiga de cacau apresentando
dcido ldurico {(sensibilidade = 1 x 10-10),

Chromatogram of jafty acids in cocoa buller with louric acid [sensibi
fity = 1 x 1019},
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Identification of the fatty acid with 17 carbon afoms.
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Cromatografia e fase gasosa de acidos

mostram as figuras 1 & 3. Os resultados
obtidos estdo reunidos na iabeln 2.

TABELA 2

Composicdo dos deidos graros de manteiga

Para a identificacio do pico que emer-
ge logo apds 0 pico correspondente ao Aci-
do palmitoléico, como nfo coincidisse com
nehhtum deos padrées disponiveis, foi em-
pregade o método griafico 4, baseado no
principic gue o logaritmo dos tempos de

df cacan retencdio é funcio Ilinear do nimero de dto-
. o o mos de carbono (fig. 4). Tal conclusio foi
i‘gﬁgg Minimo Maglme baseada, também, nos trabalhos de BELLA-
£ “’ ’ VITA & DAMIANIZ? & VAN WIINGAAR-
R BT T DEN ef alil1t que citam a presenga desse
Liurico —— 0,2 acido em manteiga de cacau.
Miristico 0,05 0.1 Na literatura consuitada ndc encontra-
gﬂgﬁ;ﬁ%ico 23; 2;'{ mos nenhum trabalho referente & compo-
Cy. 01 02 sicBo de dcidos graxes em manteigs de ca-
Estadrico 32,1 36,4 cau, efefuado no Brasil, por eromatografia
Oléico 325 378 em fase gasosa.
Linoléieo 28 44 Entretanto, $e cOmMpararmos o$ nossos
ifggﬁeﬁfg gf (132 resultados com trabalhos efetuados em ou-
Bohénico 0.1 02 tros paises, verificamos que os nossos da-
dos, praticamente, caem deniro dos Hmites
citados por BRACCO ef aliit e VAN
N0 de amostras = 13 WIINGAARDEN ef olii1l (fabeln 3).
TABELA 3

Porceniagens dog deldos grazos da manteiga de cacau encontradas pelos autores

i
ALMEIDA i BRACCO VAN WIINGAARDEN
Acidos graxos et alit | el aliis el olif ¥
% ; O &y
Léurico 0,2 0,1 tr
Miristico 005 - 01 Gi - 023 tr - 02
Palmitico 233 - 2T 245 - 278 249 - 292
Palmitoleico 0,1 62 - 83 92 - G5
Cir 6,1 - 02 N— G4
Estesdrico 321 - 364 322 - 357 325 - 318
Oleico 32,5 - 378 32,3 - 387 32,6 - 358
Linoleico 2.5 44 26 - 49 26 - 37
Araguidico g - 15 65 - 12 0,9 - 14
Linclénico i - 03 61 - 0,2 tr - 03
Behénico 01 - 8.2 ot 68 - 14
N.° de amostras | 13 21 a1
tr = fragos
— = NEG Mencionada pelo autor
CONCLUSAQ deu bons resultados compardvels ao pro

As amostras de manteiga de cacau ana-
Hsadas apresentararn um padrio de quali.
dade de acordo com as exigéneias interna-
cionais.

A modificagio por nés infroduzida, no
método de fransesterificagho em ampola,

88

cesso de metilacie cliassico que utiliza
BF, como catalisadoer.

Salientamos, ainda, a identificacio, em
todas as amosiras, de wm deido graxo com
17 atomos de carbono.
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ALMEIDA, M.E.W.; NAKANQ, C. & BADOLATO, E.G — Gasliguid
chromatography of fatly =cids in cocea butfer from Brazil. Hew.
Insi. Adolfo Lutz, 353/36: 81.89, 1975/76.

SUMMARY: In order to establish the guality standards of the cocos
butter produced in Brazil the following determinations were made: acid
value, index of refraction, iodine absorption number, melting point, mois-
ture and volatile matters, and unsaponifiable residues.

The composition of the faity acids was also determined. An adapta-
tion to the process of methylation through f{ransesterification with so-
dium methylate was made foo. Methylic esiers were analysed by gasll-
guid chromatography with a flame ionization detector.

The following acids were identified and defermined: lauric, myristic
palmitie, palmitoleic, estearic, oleic, linoleic, arachidic, linolenic and
behenic acids.

Furthermore, another saturated fatly acid with 17 carbon atoms was
aiso detected.

DESCRIFPTORS: fatly acids, deferminstion in cocoa butier by gas-
liguid chromatography; cocoa butter, fatty acids determination by gas-
liguid chromatography.

REFERENCIAS BIBLICGRAFICAS 8. [ABMACCOFPEIA dos Estedos Unidos do Bra-
sil. 20 ed. Bao Paule, Sigueira, 18952.
t  ASSOCIATION OF OFFICIAL ANALYTICAL 1285 p.

CHEMISTS., Official metheds of analysis

of the Association of Offfctal Anelytical MCNM&f'“;f & BgNELif’ E.J. — Basie
Chemists. 12nd ed. Washington, A.O.A.C. gas chromatography. Sih. ed, Bekerley,
- Cal, Varian  Aerograph [1858]. p
1875, p. 500, 18¢-40
2. BELLAVITA, N.C. & DAMIANL P. Inda- 4 opmiom INTERNATIONAL DU CACAQ BT
gint gas-cromatografiche su grasse di DU CHOCOLAT, Préparation des esters
coceo rettificato implegate per la sofis- méthyliques des acides gras. Rev. inf.
tleazione del burro di cacao. Chimics Choe, 28: 228-7, 1073.

(Milano), 45: 10-5, 1969,
§. SAO PAULO. Institute Adolfe Lutz. Nor-

3. BRACCO, V.: ROSTAGND, W. & EGLI, mas anabitices do Ingtituio Adolfo Luts.
R.H. — A story of cocoa butier — Iilipe v, 1, Métodos gquimicos e [lsicos pars
butter mixtures (Shores stenoptera L.). andlises de alimentos. S&o Paulo {1967}

Int. Choc. Rev., 25: 38-43, 1970.
10, SAO PAULO. Leis, decretos, ete, Decreto

n.e 52 504 de 26 de julho de 1970, Apro-
va normas téenicas especiais relativas a
alimentos e bebidas. Sic Paulo, Serv.

4. CIOLA, B. — Introedugdo & cromatografia
em fase gasosa. Sfo Paulo, Edgard Bli-

cher, 1973, p. 98 e 103, graf. Secretaria da Saude, 1970, p. 142,

5. DE FRANCESCO. F. & MAGLITIO. C. — 13 yay WIINGAARDEN, D.; THYSSEN, L.A
Transesterification of glycerides by me- & O8SINGA, T.D, - Fatty acid com-
thyl alechol. Preparafion of methyl es- position of cocoa butter by gas chro-
ters for wvapor phase chromatography. matography. 2. Lebemsm.  Unters.
Riv. ital. Sostanze Grasss, 25, 245-8 Forseh,, 137(3): 171-9, 18688 apud Chem.
1862 Abgir. 8, b8476a, 1968,

Reecebido pera publicaedc em 1% de outubro de 1575

89






Rev. Inst. Adolfo Lutz
35/36: 91-101, 1975/78,

AVALIACAO DA RESPOSTA IMUNOLOGICA EM ANIMAIS QUANDO

INOCULADOS COM NEISSERIA MENINGITIDIS DOS GRUPOS “A" E “C"*

&
5
AmE

José Pascoal SIMONETTI **

Augusta K, TAKEDA **
Bruno SOERESEN **#

Orivaldo ZIQUINATTI*®
Nereide B. BOSCARDIN **

RIAL-A /423

SIMONETTI, J.P.; TAKEDA, AKX ; SOERESEN, B.; ZIQUINATTI, O.
& BOSCARDIN, N.B. — Avaliacio da resposta imunoldgica em ani-
mais guando inoculados com Neisseria meningitidis dos grupos “A”
e “C". Rev. Insi. Adolfo Luitz, 35/36: 91-101, 1975/76.

RESUMO: Para o estudo do comportamenio da resposta imune a
N. meningitidis dos grupos A e C, foram feitas inoculaches em quarenta
coelhos e quatro carneiros, com bactérias vivas e morias, bem como
com polissacaridecs especificos dos grupos A ¢ € com ou sem adjuvanie,
em diferentes doses ¢ vias de inoculacio. Foram feitas vdrias séries de
inoculacdes para verificar o efeito secunddrio e tercidrio da resposta, bem
como tipo de aniicorpes envolvidos,

O nivel de anticorpos e a permanéacia, dos mesmos no soro foi me-
dido através da reacfo de hemaglutinacfo passiva e da imunoceletrofo-
rese cruzada; esta dltima técnics foi utilizada nestes soros para detecciio
de aniigencs polissacaridicos da N. meningitidis,

A andlise dos resuifados obtidos mostra gue nio existe diferenca
nas respostas imunes, nas concentracdes variando de 56 x 107 a 24 x 100
bactérias por coetho. Os anticorpos, tanto hemaglutinantes como preci-
pitantes, apareceram 5 dias apds a ulfima inoculagio, permanecendo por
um fempo médio de vinte e cinco dias. NAo houve diferenca significa-
tiva nas resposias primadrias, secundsaria e fercidria, sendo gue os anti-
corpos precipitanies apareciam em maior coneentracfio apds inoculs-
cho de séries sucessivas.

Os polissacarideos, quando inoculados intravenosamente, ngo iliciia-
ram resposta imune, porém eles se tornaram imunogénicos, quando admi-
nistrados por via intradérmica, com ¢ adjuvante completo de Freund.

DESCRITORES: Neisseria meningitidis, sorogrupos A e ; Neisseria
meningitidis, imuncgenicidade em animais.

Realizado na Secdc de Imuneologia deo Institute Adolfo Lutz, S8dc Paule, S.P
Do Iastituto Adolfo Lutz.
Do Institnio Butantan, SBdo Paulo, 8.P.

91



SIMONETTI, J.P.; TAKEDA, A K.; SOERESEN, B.;

liagho da resposta imunoldgica em animals
grupos “A” e “0”. Rev. inst. ddoljo Lutz,

ZIQUINATTI, O. & BOSCARDIN, N.B. — Ava-
quando inoculados com Neisserin meningifidis dos
35/86: 91-10%, 1875/78.

INTRODUCAOD

Em virtude do surto epidémico de
N. meningitidis na Grande $Sio Paulo, hou-
ve necessidade da obtenclo, em grande es
cala, de anti-soros especificos e potentes
contra a N.mepingitidis dos grupos A e C,
para serem utilizados no diagndstico da in-
feccic meningocdcica. Com fal objetivo fo-
ram preparados diferentes esquemas de
immunizagdo, onde se estudou a variacao da
dose inoculada 23,4, 5,718, bem como a
concentracio em baciérias por ml2. 5,4,5,6,8,
Estudou-se ainda. o comportamento de di
ferentes animais em relacgo a diferentes
vias de Inoculaciio com ou sem adjuvan.
te 11, #, gendo observada a imunogenicidade
dos antigenos ¢ a permanéncia da resposta
imnoidgica a0s mesmos. guando se uiiliza-
vam doses booster %5.4,5,87.0,10, 1,15

Também foram avaliadas as respostas
imunes primaria, sscundiria e terciaria,
bem como a existéncia ou ndo de fendme-
nos de tolerincla imunoldgiea.

MATERIAL ¥ METODOS

1. Baciérias integras

Foram usadas cepas dos grupos A e Cde
N. meningitidis isoladas do liguido cefalor-
raguidiano. As culturas foram obiidas em
caldo de M. Hinton, submetidas a agitacio
constante, a 37°C, durante 16 a 18 horas e,
a2 seguir, foram tratadas com formaldeido
na concentracio final de 2% e lavadas irés
vezes por centrifugacio em sclucic fisio-
iogica estéril. O sedimento obiido fol res-
suspenso em solugdo fisiolégica nas concen-
tracBes de 8,0 x 100 g 3,0 x 10° bactérias
por ml, de acordo com & percentagem de
iransmiténcia, mostrads na tabela 1:

ol incluida ainda uma preparagéo .de
N. meningitidis viva, também submetida 3
lavagem por cenfrifugacéo e, logo a seguir,
ressuspensa,

2. Polissacarideos

Poram utilizados polissacarideos de va-
c¢ing antimeningoctcica *, grupos A e €,
polissacarideos extraidos de N, meningitidis,

TABELA 1
Concentracdes dos antigenos, incculados por via iniravenose, nos diferenies
2SqQuUemas

Concentraches

Haguemas Antigenc N.
de meningitidis e ATola
imunizacio Crrupos coglios Bact./coelho | Bact,/ml 3 Tranmii anela
B . i ) ! G
| A 3 o
o i ) Lobhg w107 [ 80 x 108 a8
[ C i 3 ] i
A | 3 t -
a | 25 % M8 3.8 x I07 96
C ] 2
. " 5 .
2 6,3 x 100 9,0 =z 1068 66
C 8 SR '
A 5T o T T
b ) | 7.9 = @ 8,0 x 103 60
c 3 | |
— e 5 — Msm 1 S lw_ e e
C L83 x10s ¢ 90 x 108 60
i ) - | i |
C 3 i i
A . 1 | 2,4 X 1w i 35
b ( i | 24 x 1000 e !
{ C . 1 | 30 x 100 | 30

* As percentagens de transmitiineia (a 650 nm) sfo aproximadas.
** Um animal de cada grupo foi inoculado com suspensio de bactérias vivas.

—;_—i\@%@;_—éﬂéﬁa—' & Dohme Resesrch Laboratories, E.T.A.
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TABELA 2

Esguemas de imunizaclic de coelhos inoculados com N, meningitidis
dos grupos 4 e C

Esquemas _imoculag¢gdes em ml
de 1.2 Bermana f 924 Semana 34 Sermann
Imunizacao - o "
1 e 1odia 2%cia 3°diallodia 29din 30diailodia 20dia 32 dia
= a 0,25 0,25 0,50 ; 0,50 0,50 100 | 100 o ik
b 0,25 0,50 050 | 0,450 1,00 1680 1 Loo 200 2.00
¢ 0.25 0.50 0.50 } 1.00 1.60 100§ 1on 500 2,00

grupos A e C, ssgundo a féenies de CAR-
BONARD ef glif 1,

3. Adjuvante

O adjuvante completo de Froeund fof pre-
parado com 85% de dleo mineral inerte —
Nujol; 15% de substancia tensioative — Ar-
lacel — e 1 mg/ml de bacilos da tuberculose
(obtidos de B.C.G.).

4. Animuois

Guarenia coethos, pesande 2500 a
3300 g, foram inoculados com N. meningi-
tidis dos grupos A e C, segundo os esgue-
mas apresentados na tabels 2. Na fabsia 1
¢ apresentads a concentracio do antigeno
utilizado.

Quatre carneiros adulfos foram inocu-
lades com N. meningitidis dos grupos A e
C, segundo ¢ esqguema para a 1.2 série apre-
sontada na tabela 3.

O esguems utilizado para a 2.8 série
foi semelhante ao des ccelhos inoculados

eom concentraciio de 9,0 x 108 bactérias por
ml, havendo alteraciio na dose de 7,25 ve-
zes maior para o antigeno do grupo A e 2.5

vezes maior para o do grupo C {tabelas
e 2,

O esquema ubilizado para a 32 ¢ 4a
séries, tanto para o antigeno do grupo &
como para o do grupe C, fol 1,8 vezes
maior,

5. Méiodos soroclégicos

Os antigenos polissacaridicos foram
deotectados pela reacio de imunosietroforese
cruzads (I.C.) em acetato de celulose, efe-
fuada segundo a ftécnica pesduisada por
PALBEARES ef @lii 18,

Anticorpos especificos foram determi-
nados pela reacio de hemaglutinacio pas-
siva (H . P.}, de acordo com a fécmica des
crita por TAKEDA et glii®2, como também
nels imunoeletroforese cruzada.

TABRELA 3

Esquemas de imunizocto, durante a 1.4 série de inoculagdes em carneiros,
utilizando como aniigeno Neisseria meningitidis, grupos 4 e C, morias

Antigenos N.

S 2 Conecentracdo de Bactdérias Vias
meningitidis
| Transmi-
tancia 55 it 80 o a5 g ] Intraw;enesa
GRUPC A e | intradérmics
1 T d
Vo;?le 20 1.0 2,{} 1,0 1,{) 1,13 ; plternadas
| Transmi- T |
téncia 35 15 80 o* 25 (o :
GRUPO C i % z Intravenosa
’ Voiume )
! ml 0.5 1,0 2,0 LG 1,0 10 I

g
k23

5 incculactes de papa de bactéria
2 inoculagdes de papa de bacidria
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RESULTADOS

1. Avaliagto da resposia imunologica dos
coelhos

Através da anglise das fabelas 4 e 5, po-
de-se verificar que:

a) Existe especificidade nas respostas
dos coslhos imunizados com N, meningitidis
dos grupos A e C.

b) N&o hd diferengas significativas
dos nivais de anticorpos em relacio & dose.

¢) O polissacarideo do grupo € néo
fol imunogénico, quandc administrado in-
travenosamente.

d} Os polissacaridecs dos grupos A e
C, guando inoculados com o adjuvante
completo de Freund, via infradérmica, pas-
sam a ser imunogénicos.

a) A resposta imune a polissacarideos
é mais fardia e os titulos de anticorpos,
mais baixos, em relacio dguela obtida guan-
do se utiliza bactéria integra.

fy Os anti-soros obiidos com a bacté-
ria inftegrs apresentam anticorpos preecipi-
tantes capazes de detectar até 0,03 pg/ml
de polissacarideos especificos na reaclo de

I.C., podendo ser utizades no diagndstico
de doenca meningocdeica no lguido cefs-
lorraguidiano.

TABELA 4

Demonstracdo da resposte imune dos coelhos iroculados, por vie iniravenosa
com diferentes concentracbes de Neisseria meningifidis dos grupos 4 ¢ C

H.P. I.C. Peri
Dose No de Antigeno N. Titulos Titulos eri?jo
Bactérias/ meningitidis Ob?:mée
coethe coelhos Grupo Ac A Ac © Ac A Ac C s tit{;}cs
. 3 A 2.048 — 4 -
56 x 107 3 c - 1.024 — +
. 3 A 2.048 — - —
2,5 x 108 9 C — 1.024 - + %
[ &
. L
; 8 A 4,096 e 3 p— 5
63 x 100 1 4 c — 1.024 — N g
o 1 A 4.096 — 4 _ o
79 x 10° 1 C — 4.008 — - E
_ — e e+ e+ w3
1 Atviva) | 2 048 — oL — o
7.9 % 16% 1 C {viva) — 4 (96 - + 2
S — e e %
3 A 4 096 o + -
83 x 10° 1 c | = 4096 | — + &
[E— e . - (S
i o
1 A 2,048 — : -
24 x 1010 1 . C — 4.096 — +
H
H.P. = Hemaglutinacdc passiva -+ positivo
1.C. = Imunocelefroforese cruzada - negativo
Ae = Anticorpes antipolissacaridecs
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TABELA 5
Demonsiracto de resposta imune dos coelhos inocylados, por via intravencse cu

via intraddérmica, com polissacarideos dos grupos 4 ¢ C

| Antigenao po-

Dose em No ode o g .2, | i.c. E Pericdo para
i lissacaridico f : i
4 | Titulos | Titules | !
1 Coell 9 de N. Menin- ' i VIA obte‘n‘;ao dos
o CRROS L gigis [AcA AcClAcA  AcC| titulos
ez ! T H - : ‘;
i | Grupo A | 82 - T Intradérmics !
8,75 i Grape © jcom A.C.F. 60 diss
1 : Grupe C — — - - , Intravenoss |
H.P. = Hemaglutinacio passiva — negative
I.C. = Imunoceletroforese cruzada 4 positive
Ac = Anticorpos antipolissacaridecs

A.C.F. = Adjuvanie compleic de Freund
2. Variaedo da resposta imunologica dos
animais

A figura 1 mostra a permanéneia da
resposta em coelhos incculados com N. me.
ningitidis dos grupos A e C, via intraveno-
sa, durante duas séries de incculactes. Po-
de-se verificar que:

a) Os anticorpos precipitanies perma-
neceram durante um periodo médio de
vinte dias, tanto na 1.2 como na 2.2 séries;

b) os anticorpos hemaglutinantes atin-
giram um tifulo maximo de 4096, permane-
cendo por dez dias; em seguida, verificoun-
se uma queda s partir do trigésimo dia
ap6s a uitima inoculacio;

¢) nfo houve variacio significetiva na
resposta imune entre as duas séries de ino-
culacdes, como também nio houve variagio
da resposta em relaciic & concentracio de
baciériag inoculadas por coelho, quando
esta concentracio variou de 60 x 106 a
9.0 x 108 bactérias por ml

A variacdo da resposta imune & N, me-
ningitidis, grupos A e C, durante um perio-
do meédio de 17 dias, é demonstrada na fi-
gura 2:

a) A variacio da resposta imunogéni-
ca dos coelhos que receberam 3 séries de
inoculagdes foi significativa em relacho &
produgdo de anticorpos hemaglutinantes,
sendo que um maior ndmero de coelhos
respondeu na faixa de tftulos de anticorpos
de 312 a 4096;

b) mnioc se conseguiu uma elevagio de
titulos, tanto na 22 como na 32 séries de
inoculacdes;

c) o0s anticorpos procipitantes se tor-
raram mais potentes e especificos, & me-
dida que aumentava o nlmerc de séries
de inoculagies.

A variagio da resposta imunoldgica dos
carneiros inoeculados com N. meningitidis
dos grupos A e C, durante quatro séries, é
mostrada na figura 3:

a) A dose de antigenos utilizada du-
rante a 1.2 série foi excessiva, uma vez que
foi detectads a presenca de antigeno no
sorc desses animais e, consegileniemente,
queda brusca no nivel de anticorpos;

b) com s reducio das doses do anii-
geno inoculado, obteve-se uma melhor res-
posta, ndo se detectando antigeno no san-
gue circulante desses animais;

¢} o titulo obtido na segunda série
permaneceu constante por um tempe maior
(45 dias);

dy observa-se gue as concenfraches
mais baixas utilizadas durante z 3.2 e 42
séries foram responsdveis pela menor flu-
tuagho dos titulos, com um periodo maior
de permanéncia;

e} n#oc houve grande variacio nos ti-
tulos maximos obtidos nas guairo séries;

£} a permanéncia dos niveis de anti-
corpos hemaglutinantes foi maior pars as
trés titimas séries, em uma faixa de va-
riacdo no iftulo de 2048 a 16.384;

g} em relacio a anticorpos precipitan-
tes, conseguiu-se uma resposta melhor nas
trés séries subsegiientes, detectando-se até
0,63 ug/mi de polissacarideos especificos

h} FExiste umsa correlacio indireta en-
ire ¢ nivel de anticorpos hsmaglutinantes
¢ precipitantes,
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DISCUSSAC E CONCLUSOES

A necessidade da obiencho de grande
guaniidade de anti-soros potentes e especi-
ficos, para ser utilizada no diagndstico de
infeccio meningecdeica, levounos ao esto
do do melbor esguema de imunizagio, on-
de fosse possivel deferminar o tempo de
aparecimento de titulos mdximos, como
também o periodo de permanéncia desses
titulos e, ainda, o concentracfo ideal de an-
tigeno inoculado, o qual poderia, em dose
elevada, levar a uma toxicidade ou a wma
paralise imunoldgica.

A auséneia de producio de anticorpos
especificos a antigenos polissacaridicos pu-
rificados guando inoculados por via intra-
venosa, mostra & importinecia da utilizacdo
do adjuvante completo de Freund, utilizan-
do a via infradérmica,

A resposia a0 antigeno polissacaridico
na&o purificado, ou seja, associado a bacté.
ria na sua forma de origem de acordo com
dados apresentados, levanos i hipdiese da
existénecia de componentes da constifuicho
bacteriana, gue viriam a atuar como adju-
vanies. Com base nisso, podemos afirmar
gue antigeno, adjuvante e via de inoculacfo
s80 inferdependentes, deniro de wm esque-
ma de imunizacio.

Em virias séries de inoculacBes em
coelhos e carneiros, observouse que os fi-
tulos maximos obtidos eram sugestivos de
uma auséncia de resposia secunddria, ou
gue as inoculagdes subsegiijentes utilizadas
com o intwito de booster tinham como
efei{o a elgvacio da producio de anticorpos
até um determinado tifulo mdximo que foi
igual para todas as séries de Inoculaciio.

O comportamento dos carneiros (fig. 3)
destaca em primeiro planc a discrepante
resposta obiida apds a 1.8 série de inocula-
ches em relagho hs subseglientes séries,

uma vez que os fitulos de anticorpos ini-
clalmente obtidos tiveram variacBes acen-
fusdas, alcancando um titulo médximo com
pequeno periodo de permanéncia e wma ra-
pida gueda subsegiiente. Tendo-se detecta-
do antigeno no soro desses animals, pro-
vavelmente inoculado em dose elevada, os
anticorpos produzidos teriam sido neutrali-
zados por esses antigenos, impedindo a de-
teccdo in vitro, dada a formaciio e mefabo-
lizacio deste complexc antigeno.anticorpo.
Também ndo fol verificada resposta secun
ddria, wyma vez que as doses de boosier fun
cionaram apenas para s elevacio de titulos
até um maximo constante para todas as
séries de inoculaches,

Com a observacio dp permanéncia de
titulos de anficorpos apds a 23, 32 e 44
séries de inoculacbes, onde foram utiiiza-
dag conceniracdes menores de antigenos,
podem-se estabelecer esquemnas guase que
ideais parsn uma boa imunizagio, se bem
gue nio definitivos, uma vez gque o animal
fol pré-imunizado (1.2 sérier,

Os anficorpos de fipo precipitante fam-
bém apareceram em concentragdes malo-
res, de acordo com a progressdo das séries,
leyandonos a concluir gue o aparecimento
dos mesmos depende de um nuimero maior
de estimulos ou de selecionamente de céiu-
lzs imunocompetentes, com maior especifi-
cidade.

Os anti-scros obtidos para & N. menin.
gitidis do grupo A eram todos especificos,
engquanto que 0 mesmo n&0 0COrren COm
a N. meningitidis do grupc C. Este Tato
poderia ser explicado se levarmos em conta
serem ag N. meningifidis dos grupos A e C
portadorgs de um delerminante antigénico
comum o qual, no grupo A, ndo seria imu-
nodominagnie, ou estaria antigenicamente
mascarado. Hsta reacao cruzada pdde ser
facilmente contormnada absorvendo-se os so-
ro8 com Ppolissacarideos ou baciérias de
grupos especificos,
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SIMONETTI, J.P.; TAKEDA, A K.; SOERESEN, B.; ZIQUINATTI, O.
& BOSCARDIN, N.B. — Ewvaluation of the immune response of ani-
mals inoculated with serogroups A and C Neisserig meningitidis.
Rev, Inst. Adolfo Lutz, 35/36: 91-101, 1975/76.

SUMMARY: In order to study the immune response to serogroups
A and C N, meningitidis the author inocculated 40 rabbits and 4 sheeps
with live and dead bacteria as well as with specific A and C polysaccha-
rides, with and without adjuvanis in different doses and by different
inoculation vias. Several series of inoculation were carried out iIn order
to verify the booster response. The level of the aniibodies and their
permanence in the serum was measured through passive hasmaggiuti-
nation and counterdmmuncelecirophoresis. The same techinie was used
to detect the polysaccharide antigens of N, meningitidis in these sera.

The analysis of the results obtained indicated that there is no diffe-
rence in the immune responses at conceniraions varying from 586 x 107
to 2,4 x 1010 bacteria per rabbii. Both haemagglutinating and precipitat-
ing antibodies appeared five days affer the last inoculation and remsain-
ed for an average period of twenty five days. There was no significant
gifferences between primary, secondary and tertiary responses yet the
precipitating aniibodies appeared in heavier concenirafions afier ino-
culation of the sucessives series. When incculated intravenousiy the po-
liszecharides did not induee immune response bui they becams immunc-
genic when injected intradermically whith complete Freund adjuvant.

DESCRIPTORS: Neisseriq meningitidis, serogroups A and C; Neis-
seric meningitidis, immunogenicity in animals,
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RESUMO: E apresentade o levantamento bibliogréfico sobre toxo-
plasmose 1o Brasil, abrangendoe ¢ periodo de 1908 a 18975

DESCRITORES:
brasileira, 1908 a 1975.

toxoplasmose (Brasil); toxoplasmose, bibHografia

INTRODUCGCAO

Dentre os estudos de palologia huma-
na e veterindria compsarzdos, a toxoplas-
mose ocupa um lugar de suma Importin-
cia, principalmente nas dltimas décadas,
por se constituir numa das zoonoses de
malor difusfo no munde em gque vivemos.

A descoberta do parasito no coelho, em
S#o Paulo, por Splendore, em 1808 ¢, simui-
tAneamente, em reedor norte-africano, o
gondi, por Nicolle et Manceaux, na Tunisia,
desencadecy uma série de investigages so-
bre 0 novo parasito e sobre as consegiién-
cias do parasitismo, especialmente no cam-
poe da Veterindria. Na patologia humana,
entretanto, tais investigagbes comegaram a
avolumarse a partir de 19850, guando, co-
mo resuifado de sprimoramento de ideni-
cas de diagndstico elinico, parasitolégico e
imunoldgico, flcou demonstrado que a toxo-
plasmose é uma das zoonoses (ue mais in-
tensamente atingem o home.

Nestes ultimos anoes foi conseguida a elu-
cidacio do ciclo bioldgico do Toxoplasma
gondii por diferentes pesquisadores, enire
gles, Jacobs, Dubey, Hutchison, Rommel,
Frenkel. De tais indagactes concluiuse gue
¢ gato e ouifros felideos s80 o8 hospedeiros
definitives daguele protozodrio.

Em 1872, Jewel, Miller e Jamilschke es-
tudaram o ciclo biclégico em vdrias espé
cies da Familia Felidae e confirmaram o fa-
to de gue somente nesta € que ocorre ¢ ci-
clo sexuvado do Tozoplusmo gonrdii, tradu-
zido pela eliminaclo de oocistos nay fezes.
Quanto z outros hospedeivos, ocorrem, ape-
nas, ciclos assexuados, por esquizogonia e
por gndodiogenia. Deste modo, foi estabele-
citda definitivamente a posicio taxondmica
do parssito que se encontrava ns Ineeria
sedis. Atualmente situase o Toxoplasma
gondii no Filo Protozoe, Subfilo Apicomplexa
o gual apresenta uma estruturagho apical
complexa, comura aos parasitos da maldria
e da coccidiose; por sua peculiar reprodu-

+ pealizado na Bibllctecs do Instituto Adolfo Lautz Bfo Paule, B.P.

*¢ Do Instituto Adolfe Tuiz,
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Levantamento bhibliogrifico de

cio endodiogénica, ol criada a Ordem Endo-
diccoccidia,

Verifica-se, na atualidade, um crescente
interesse em torno de t8o0 importante e di-
fundida parssitose, com o desenvolvimento
de pesguisas na area epidemiolégica, no es-
tudo da ultraestrutura e da bicguimica do
parasito. As informacdes preciosas que, sem
cessar, vAo surgindo de maneira impressio-
nante, chrigam o pesguisador & intensa vi-
gilia em seus trabalhos.

A principal finalidade da presente publi-
cacdo & reunir, na medida das nossas possi-
bilidades, as referéncias nacionais sobre to-
xoplasmose humana e animal, na tentativa
de avaliar a contribuicic nacional, bem co-
mao facilitar acs estudioscs do assunto o co-
nhecimento de numerosos trabaihos ¢ teses
publicados até esta date. Este trabalho re-
gistra sinaleticamente, e em ordem crono-
I0gica, os trabalhos publicados por autores
brasileiros, no pericdo de 1808 & 1975. Na
sua elaboracio consultamos indices, biblio-
grafias e, até mesmo, as referéncias biblio-
g1dficas de trabalhos jé publicados. Quan-
do possivel, os originais foram consuitados,
afim de que as informacdes fossem as mais
exatas. Por cutre lado, apesar de estarmos
reunindo este malerial hd mais de dois
anos, sabemos gue nem todos os trabalhos,
publicados no Brasil, encontram-se agui
citados, dado Bs dificuldades de acesso is
informacdes. Esperamos, contudo, gue ele
atinja sua finalidade precipua que € a de
servir como uma fonie de Informacio para
agueles que estudam a toxoplasmose no
Brasil.

1808

SPLENDORE, A. — Un nuovo protozos paragsita
de'conigli inconirato nelle lesione anatomi-
che duna majatbia che ricords in meltd puntl
i1 Rala-pzar geliuomo. R, Soe. Scient, §.
Paulo, 3 (10/12): 109-112, 1808. i

15489

CARINI, A. — Reproduction experimentale de la
toxoplasmose du lapin. B. Sce. Pathol. Ezol,
2 {8):. 465-489, oct. 19909, 2

SPLENDORE, A. — S0pra un nUQOvVo proiozoo pas
rassita de'conigli. R. Soec. Scieni. 8. Paulo, 4
(10/12) : 75-78, abr./agd. 19909, 3
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SPLENDORE, A, — Bur un nouveau protozeoaire
parasite du lapin. B. Soc. Pathol, Ezot., 2
{8} 462-485, oct. 1908, 4

1911

ARAGAO, H.B. -— Obhservacfes sdbre algumas
hemogregarinas das aves. Mem. Inst. Cswaldo
Cruz, § £1): 54-84, 1911, 5

CARINI, A. — Infection spontandée du pigeon et
dau chieg due au Toroplasma cunicull. B.
Soc, Puthol. Fxot., 4 {8}: 518-518, oet. 1811

8

PARANHOS, U, -~ Toxoplasmose, B. Vei. Zooiec.,

1 (2): B4-57, set. 1811. 7

1912

MIGLIANO, L. — Um caso de toxoplasmose ca-
nina. Brasil Med., 26 {27): 273-274, jul.
1912, 8

16818

CARINI, A. & MACIEL, J. — A toxoplasmose na-
tural do cBo. R, Vei. Zootec, 3 {6): 374-375.
dez. 1913, 9

CARINI, A. & MACIEL, J. — ‘Foxohlasmose no-
turelle du chien, B, Soc. Paihol. Lxzot., 6
(103 : 681-683, dec. 1913 19

MIGLIANG, L. — Os loroplesmas. Rio de Janei-
1o, 1813, 76 p. [Tese -— Faculdade Nacional
de Medicing | 11

SPLENDCORE, A. — Des formes fiagellées et des ga-
métes dans le Tozoplesma cuniculi. B, Soo
Pathol. Exot., § (3): 318-323, mal. 1813 1z

1914

ARANTES, J.B. ~— Infecedes experimentalis pelo
tozoplasina, 11, Novas locallzacdes deste pro-

togodrio. III. A Dipartichc € o seu tnlco
processo de multiplicacfo. Brasil Med. 28
{40): 873-376, out. 1814 13

ARANTES, J.B. — Contribuicdo pure o estudo

do tozoplasma., Rlo de Janeiro, 1914, 58 p.
{Tese inaug. - Faculdade de Medicina. Ria
de Janetro} 14

ARANTES, J.B. -- Toxoplasmose. Evolucdo do
Torzoplasma cawis mno systema nervoso de
pombo e as lesbes por ele produzidas. Brasil
Med., 28 (13): 144, abr. 1914, 15

CARINI, A, & MACIEL, J.J. - Infeccio de toxo-
plasmose ¢ de paralisia bulbsar infectuose pe-
las mucosas sans. Brasil Med.,, 28 (5): 41,
fev, 1914. 16
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1808 8 1978, Rev. Inst. 4doljo Lutz, 25/98:
1918
CARINI, A, & MACIEL, J. — Quelpues hémopa-
rasites du Brésil. B. Soc. Pathol. Exoi, 9
{4): 247265 avr. 1916, 17

CARINI, A, & MIGLIANG, L. — 3ur un toxoplas-
me du cobaye, (Toxoplosmg cavige . sp.)

B, Soec, Pathol, Ezot., 9 ()@ 435-436, 1814,

18

927

TORRES, .M. — Affinités de UEncephalitozoon
chagasi, agent etiolologigue d'une méningo-
encéphalo-myelite congénitale avec myocar-
dite et myosite chez "'home. C. R. Soc. Biol,
gy: 1797.1798, sout/nov. 1927, 19

FTORRES, C. .M. — Morphologie d'un nouveau pa-
rasite de Vhomme I'Ereephglitozoon chggest
n. gp. observé dans un cas de méninge-ence-
phalo-myélite congénitale avec myosite et

myocardite. €. E. Soe. Riol, 97: 1787-1720,
aout/noy, 1827, 20
TORRES, C. M. - 3ur une upouvelle maladie de

"homme caractérisée par la présence d'un
parasite intracellulaire trés proche diul toxo-
plasma et de 'encephalitozoon, dans le fissu
musciilaire cardiaque, les muscles du sgue-

lette, le tissu celludaire sous-cutané et le
tissiyt nherveux. . R, Soc, Biol, 9¥: 1778-
1781, acut/nov. 1937. 21
1828
TORRES, C. M. — Sadbre uma nova enfidade mor-

bida <o homem caracterizads por meningo-
encephalo-rayelite, myosite e myocardite
aguda difusa congénita, associadas a pre-
senga nos respectivos tecides de um novo
parasita, Encephalitozoon chagesi, M. Torres,
1927. Brasil Med. 42 (1): 1-4, jan. 1928,

22

1529

PESSQA, 8.8, & CUORREA, C. — Nota sibre so
xoplasmas dos passarcs. dn. Poul. Med. Cir,

26 (Ty: 103-108, jul, 1528, 23
1933
ARAGAO, H.B. — Counsidérations sur les hémo-
gregarines des oiseaus. €. K. Soo, Ricl, 133

214-217, fev. 1833. %4

1931

PIRES, W. & SANTOS, V. — LesSes histopatolé-
gleas observadas num cago de itoxoplaspuose
natural do pombo, E. Dep. Nae Prod. Anim.,
1 £1): 19.22, 1034, a5

19431

TOBTES, J. & BRETZ, . — Schre uma rikettsio-
88 observada em zona rural do Estade do
Rio de Janeire, PBrasil Med. 55 {48). 789~
798, nov., 1941, 28

1942

BIOGCA, E. & PASQUALIN, RB. -~ A acfo terapdu-
tica de alguns compoOstos sulfanilamidicos na
infecchio experimental por toxoplasma. Arg.
Bilol., 26 {247): 107-109, abr./malo, 1943, a7

GUIMARAES, FP.N. & MEYER, II. — Cultive de
Toxcoplasma (Nicolle & Manceaux, 1508), em
culturas de tecidos., RB. Rras. Riol, 2 {1).
3123-128, mar, 1942, 28

NGBREGA, P, & RIEIS, J. - Identidade dos btoxo-

plasmas de aves e de mamiferos. Arg. Inst.
Biol., 1%: 21-28, seb. 1843, 28
SPRINGER, L. - Toxoplasmose epizodtiea entre
pombos, Arg. Biol, 26 {248): 7T4-78, mar,
1942, 30
1948
BIOGCQCA, E — Aflvidade gquimicferipica da 4-

nitro-¢-formilamine-difenilsulfona (compos-
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BIOCCA, E. — Observages ulteriores na guimion
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34
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1945
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maio/jun. 1945, 36
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SUMMARY: A bibliographic survey on toxoplasmosis in Brazil co
vering the period from 1%08 to 1875 is presented.

DESCRIPTORS: toxoplasmosis (Bragzil); toxoplasmosis, Bragilian bi-
hiiography.
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CAMPOS, E.P.; BRANDIL A J.; MASSIGNANI, A M. & BAPTISTA, N, —
Utilizacdo de varios tipos de fucsina bhdsica no preparo do reativo
de Schiff para coloracio dos aldeidos em corfes de tecidos. Rew, I'nst
Adolfo Lutz, 35/36: 127.130, 1875/74.

RESUMO: Qualguer tipo de fucsina basica poderd ser empregado
com sueesso no preparo do reativo de Schiff, pars a coloragio dos al-
deidoes, e nfo somente as fucsinas bdsicas indiesdas pelos Hvros dp ide-

nicas histoldgicas, usando-se as seguintes normas:

a) eliminar ¢ miaximo

de oxigénia da dgua, fervendo durante ung 15 minubos; b) cessar a ebu-

fico afastando-a ds chams e s¢ enilo juntar a fucsing;

¢) coloear ¢

metabissulfito no fundo do reaiivo bem acidificado; ) ndo deixar ne-
nhum ftraco de carvio na solucfio; e) evitar conifacto de ar com o reati-

ve, durante sua estocagem.

DESCRITORES: Ieucofucsina,

preparoc;
tecidoe; aldeide em fecido, coloragéo,

coloracBo de aldeido em

INTREODUQCAO

Os tratados de i{écnicas histoldgicas in-
dicam gue somente determinados tipos de
Tucsina bdsica podem produzir uma leuco-
fuesina que serve para a coloragho de gli-
cogénio com o reative de Schiff, Este fato
vinka hd tempos chamando nossa atencho,
parecendonos gue poderfamos utilizar ou-
tras fucsinas para obter uma leucofucsing,
usando a formula de Tomasi, citads por
PEARSE 4 (1960), para preparacic do rea-

#¢ o o Ipgtituto Adolfo Lutz.

tive de Schiff. Com alguns cuidados e fa-
zenlo algumas modificagdes, chegamos &
conclusfio de gque gualguer tipo de fucsinag
bdsica dard uma leucofucsing em perfeitas
condicdes de uso para utilizacio nessa
técniea.

MATERIAIS E METODOS

Foram usados cortes de figado, rim,
baco, pulmio e de outros Srgios de camun-

#  Realizade na Secdo de Anstomia Patoldgica do Institute Adolfo Lutz, S&o Paulo, 8.P.
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dongos nos guais foram injetados, por via
intramuscular, 2 mi de soluciio de sucrose
a 3,6%; estes animsais, sacrificados 2 horas
ap0s o injecio, mostraram nos drgBos gran-
des quantidades de glizcogénic. Foram ufi-
lizadas ladminas negabivas para glicogénio,
empregando-se o iaste da saliva, para con-
trale.

As pecas foram fixadas em formol al-
codlice gelado, assim preparado: 20 mi de
formol puro, 40 vol., 50 ml de dgua desti-
lada e o volume completado até 230 mi com
#leool absoluto, Esfas pecgas, colocadas no
{ixador formol alcodlico, foram conserva-
das em geladeirs durante 24 horas e, de-
pois de fixadas, foram colocadas em alcool
gbhsoluto, 3 mudancas de 1 hora cada; em
clorofdérmio, 2 mudancas de 1 hora cada; em
parafina, 3 mudangas de 1 hora cada, Fo-
ram feitos cortes de 6 microns de espessu-
ra.

Também foram coradas laminas de fun-
gos pelo método de Gridley, sabendo-se que
nesta coloragho usa-se uma leucofucsina.

1. Reativo de Schiff (segundo Tomasi
amid FEARSE %), conforme nossa iéc-
nica:

Ferva 400 ml de adgua destilada, duran-
ie 15 minufos até gue ¢ volume seja redu-
zido g 200 ml, afaste a chama e espere até
que cesse a ebulicho. Junte, sem triturar,

1 g de fucsina basica. Agite vagarcsamente

durante 5 minutos, Deixe a solucio esfiriar
até 500C. Filtre diretamente para um ba-
o voluméirico de 250 ml de cor ambar e
adicione & solucio 20 ml de dcido clorvidrico
normal. Deixe que a solugdo esfrie até 25°C
e adicione, através de um funii de tubeo lon-
go {fig. 13, 1 g de metabissulfite de sdédio,
fazendo com que esie caia no fundo da
solugho. Tampe imediatamente o Tbaldo.
Agite suavemente duranie um minuto e deb
xe 0 reative em repouse no escuro, em fem-
peratura ambienie, por 2448 horas. Junie
unicamente 2 g de carvio ativo (Norii).
Agite a soluciio durante 1 minuto e filire,
virias vezes, em papel de fiitro Whatman
1.9 1, para eliminar qualquer iraco de car-
vio que seria prejudicial ao reativo. Trans-
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fira & solugho para wm frasco escuro apro-
priado e tampe. O frasco deverd conter um
méximo de sclugho, para que a camsada de
ar entre a tampa e o reativo seja a menor
possivel. O contacto da solugdo com o oxi-
génio do ar oxida & leucofucsina 1. Conserve
a2 solugdo assim obtide em geladeira a
0,50C; porém, antes de seu uso, ela deve
adguirir a temperatura do ambiente, para
0 que basta deixd-la em repouso sobre uma
mesa durante 1 hora,

Z. Coloracic vpelo método de Schiff (PAS)

A coloragiio para evidenciar o glicogénioc
deve ser sempre feita sob uma peliculs
protetora de celoidina, como fol sugerido
por LISBON® (1960), LILLIE = (1654) e
PEARSE 5.8, 1960,

Solucbes

a) Celoidina a 1%
em partes iguais);

{alcool a 95% e éter

b} Acido periddico diluido (HIQ-2H,O,
cone, 0,5 g; agua destilada, 100 ml);

¢) Realivo de Schiff, preparado con-
forme fol descrito anieriormente, partindo
de gualquer fucsina bdsica ou New Fuchsin;

d) EHematoxiling de Harris sem acido
acetico, de férmula conhecida,

Coloracdo
1. Xilel 1 (p. desparafinar) ..... 5 min
2. Xilol 2 (p. desparafinar) ..... 5 min
3. Alcool absoluto ............ ... 3 min
4. Aleool a 95% ... .. ... 3 min
5. Bolucioc A (para proteger) 10 min
6. Deixar secar perfeitamente as 14-

minas em pé.
7. Alcool a 80% (para endurecar a

celoidina) ... .. ... ... 5 min
8. Lavar em agua de torneira .... 5 min
9. Lavar em &dgua destilada ... ... 5 min
10. Colocar na solucic B {(para oxi

Jary e 5 min
11. Lavar somente em dgua desti-

lada.
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12. Corar na solucao C (o frasco
de Borel deverd estar fechado e

protegido da luz) .............. 15 min
13. Lavar em agua de torneira para

desenvolver a cor rosa ....... 10 min
14, Corar na solugdo D ............ 2 min
15. Lavar em dgua corrente, diferen-

ciar rapidamente em dlcool &ci-

do (HCI1 0,5ml e dlcool a T0%,

95 ml), 2 mergulhos.
16. Lavar em &dgua corrente ....... 10 min
17. Colocar em 4dlcool a 95% e em

dalcool absoluto e enxugar as la-

minas em panel de filtro, com o

corte voltado para bhaixo.
18. Xilol (2 mudas) ............... 5 min

19. Montar em balsamo sintético do
Canadd diluido em toluol.

linfatico com
com

Fig. 1 — Corte de géanglio
blastomicose sul-americana,
fungos corados pelo Método de

Gridley (PAS): membrana (PAS
positivo), corada de vermelho
forte; nicleo (corado pela fucsina
alceidica), arroxeado; citoplasma
das ceélulas fagocitarias corado
pela hematoxilina de Harris em

azul. 400 x.

RESULTADOS E DISCUSSAO

PEARSE 6 (1960) acha que nem todos o0s
lotes de fucsina bdsica produzem uma rea-
cao satisfatéria. Todavia, quando o reativo
nido funciona, nem sempre depende da mar-

Fig. 2 — Funil de vidro com haste bastan
te longa utilizado na técnica.

ca do corante nem da partida, mas sim da
maneira como o reativo foi preparado. Ex-
perimentamos varics tipos de fucsina bdsi-
ca, a saber: Fucsinas Merck em pd e Merck-
Diamant; fucsina B.D.H. (British Drug
House); fucsina Griibler; New Fuchsin Har-
leco; fucsina basica Harlsco; fucsina bdsica
Carlo Erba; fucsina bdsica Schiaparelli;
fucsina bdsica Gurr; fucsina bdsica Difco;
fucsina bdsica Biochemical Research, e com
todos eles obtivemos leucofucsinas, que de-
ram Otimos resultados na coloracdo pelo
PAS.

Recomendamos, portanto, que, para se
obterem resultados satisfatérios no preparo
das leucofucsinas, € necessdrio eliminar to-
do o oxigénio da dgua destilada empregada
e evitar a oxidacdo da fucsina bdsica, ao co-
locd-la em ebulicao, bastando para isso afas-
tar a chama; colocar o metabissulfito na
solucao resfriada, a 25°C, através de um
funil de tubo bem longo, que atinja quass
o fundo do baldo volumétrico, para que a
reducdo nao se dé fora da solucido, mas
que a perda de oxigénio se dé dentro da
solucdo com desprendimento de SO,; evi-
tar ao mdximo o contacto da solucao com
0 oxigénio do ar, para o que se deve filtra-
la rapidamente, tampar logo o frasco e re-
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firar todo o carvdo da soclucdo com papel
de filtro apropriado, fazendo vérias filtra-
08 com 0 mesmo papel

Accnselhamos sempre, antes de se des-
prezar O reativo de Schiff, experimentd-lo
am lAmines positivas pois, hs vezes, pode-
mos ter reabivos de Schiff gue, apesar de
go apresentarem corados, dio Otimas colo-
racBes para o glicogénio e, oulras vezes,
podemos ter leucofucsinag perfeitamente
gristalinas que néo funclonam; este ditimo
fato se deve ao excesso na quantidade de
carvio utilizado para descorar o reativo,
considerando gue o carvio, possuindo pro-
priedades fisicas de adsorcgo, vai descorar
totalmente o ecoranfe, nio permitindo mais

que, nos cortes, & fucsina reaja com o al-
defdo, dandc 2 cor vermeiha. A coloracio
de glicogénio deve ser feita sempre sob uma
camade protetora de colddio, conforme su-
gestdo de LISON S, LILLIE e PEARSE S, &
citedos.
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CAMPOS, B P.; BRANDI A J.; MASSIGNANI, A M. & BAPTISTA, N. -
Use of various brands of basic fuchsins in the preparation of the
Bchiff’s reagent for staining of aldehydes in tissue sections. Rewp. Insi,
Adoifo Lutz, 33/3¢: 127-130, 1975/76.

SUMMARY: Any brand of basic fuchsins can be used in the pre-

paration of Schiff's reagent for siading of aldehydes rather than only
those indicated in the histologic fechnigues literature, provided the
following guideiines are observed: a) oxyvgen in the waler is fo be eli-
minated fo the maximum exient possible by boiling the water for 15

minuies;
heating is discontinued;
cf the acidified reagent; d}
tion;

DESCRIPTORS: Ileuccfuchsin,

tissue; aldehyde, staining in tissue.

preparation;

b) addition of fuchsin fo the waler iz to be made only affer
¢} metabissulfite must be added at the bottom
no trace of coal is to be left in the seolu-
d) reagent is not to have contact with air during storage.

staining, aldehyde in
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NIEVES, B. & GABALDON P, R. - Clostridium botulinum en suelos
del Estade Mérida, Venezuela, Rev. Insf. Adolfo Lutz, 35/36: 131-137,

1975/78.

RESUMEN: Se estudiaron 160 especimenes de suelo, preferente.
mente de zonas progimas s las margenes del Rio Chama, incluyendo
regiones de diversas caracteristicas climdticas v suelos de diferente na-

turaleza.

Clostridium botulinum tipo A fué demostrado en fres especimenes
de El Vigia y tipo D en dos especimenes de las zonas vecinas s Ejido

vy HEstdnguez respectivamente.

El hecho de que €l botulismo humeano ¢ animal no ha sido descrifo
en el pais puede atribuirse a fallas de diagndstico y se sugiere su inves-
tigacién en enfermedades con sintomas compatibies con £l

DESCRIPTORES:

INTRERODUCION

El botulismo puede definirse como “snfer-
m&dad neurc-paralitica, siempre grave, gue
afecta al hombre y animales en varias
regiones del mundo y generalmente resul-
tante de la ingestidn de alimenitos que
contienen metabolitos fdxicos de uno o
varios iipos conocidos de Clostridium bo-
fulinum, cuyo habitat natural es el suelo
de ciertas regiones geograficas”2.

A esta definicidn, consignada por Dolman

Closiridium botulinum (Msérida, Venezusln).

en 1.964, deben agregarse log conceptos méds
recientes acerca de la posibilidad de con-
traer la enfermedad, por contaminacion de
heridas con esta especie bacteriana. Se han
descrito diez casog de este fipo en la lite.
returs mundial hasta 1973 vy cinco casos
sdicionales enire marzo y septiembre de
1.974, todos ellos ocurrides en EE.UU.
por heridas traumabicasis,

Ta revisidn bibliogrdfica nacional no re-
vela ningun informe sobre casos de hotw
lismo occurridos en el pais, ni sobre inves-

*  Del Departamento de Mierobiologia de la Faculitad de Farmacian de DUniversidad de Los Andes,

Mérida, Venezuela.

**  Del Departamento de Miercbiologia de la Facultad ds Medicing de 'Universidad de Los Andes,

Mérida, Venezuela.

13



NIEVES, B. & GABALDON P., R. — Closiridium bofulinwm en suelos del Estado Mérida, Venezue-

in, Rep, Inst, Adolfo Luiz, 35/3%:

131137, 1876/76.

tigacidn de esporas de Closiridium botuli-
num en sus suelos., La Unica referencia
encontrada sobre presencia de esporas de
ests especie, en zonas vecinas a nuestre
pais, se relaciona con la demosiracion de
C. botulinum en sedimentos marinos y ani-
males acudticos en el Golic de Veneruela
v en el Golfo de Darién, investigada por
Carrol y cobll, poesiblemente con la fina
lidad de determinar la calidad sanitaria de
productos derivados de In pesca en sus
aguas, yva gue i investigacion {ué auspi-
cigda por el Bureau of Conumercial Fishe-
ries {Pascagoula, Miss.)

MATERIAL Y METODOS

Cién especimenes de suelos fueron colec-
cionados entre Octubre de 1.973 vy Mayo de
1.975, tomadas en distinfas zonas del Es-
fado Mérida, en regiones 4aridas, fértiles,
aTeonosas, boscosas y pastizales, preferente-
menie en las margenes del Rio Chama v &
diferentes sltitudes de su eurso.

Aprozximadamente 10 g de especimen de
suelo, fueron suspendidos en 25 ml de gela-
tina-fosfato. 1 mi de esta susponsion fué
inocylado em cada uno de tres tubos con-
teniendo caldc-carne picada adicicnado de
§,3% de dextrosa v 0,2% de almiddn, previa-
mente reducido y eniriado. Un tubo fué
calentado a 75°C, por 15 minutos, un segun-
do tubo a 80°C, por 10 minuios y €l tercer
tubo no recibid tratamiento alpuno. Los iu.
bos de caldocarnedextrosa-almiddn, asi
inoculados y tratados, fuercn incubados en
anaerobicsis por cinco dias a 309C.

1. Clarificacion

a} La poreidn liquida de ios cultivos,
o=l oblenidos, fué {rasferida a ftubos plas-
ficos de cenirifuga.

h) Se centrifugd a 12 350 x g durante
16 minutos a 4°C.

c¢) El sobrenadants fue vertido en tu-
bog de 15 x 126 mm.

122

2. Tripsinizacicn

Se mezclaron 4,5 ml dzl sobrenadante
con 3,5 mi de una solucidn de tripsina al
1%, se incubd & 37°C, por 45 minutos.

3. Imoculacidn ol raicn

a} Be prepararon las distinias mezclas
e sobrenadante-antitoxina como se mues.
fra en la tabla I, incubando a temperatura
ambiente por 39 minutos.

h) Se inyectaron dos ratones de 15 a
20 g de peso, por via intraperitoneal, con
cada mezela (0,5 ml por raton). Se obser-
varon los ratones por un pericdo de cuairo
digg. La muerte de los ratones por bhotu-
lismo ocurre generalmenie entre 6-24 horas,
ocasionalmente puede ser tardia. Log sinto-
mas de botulismo en los ratones a menudo
aparecen cuairo horgs después de la ino-
culacion e incluye erizamiento de la piel,
respirageion abdominal laboriosa y pardlisis
de los miembros.

e) 8i la toxing botulinica esta presente
er los cultives en suficiente cantidad para
ser detectada en estas condiciones, las mez-
clas no calentadas mataréan a los ratones,
exceptc aguellos gue reciben la antitoxina
especifica. Los ratones inoculados con el
sobrenadante calentado a 1000C, sobrevi-
VEraf.

Aislamienio

Para obtener cultivos puros de C. botu-
linum, se sub-cultive de caldo-carne-dextro-
sa slmiddn, en placas de agsr yemsa de
huevo modificado por MceClung-Toabe$, in-
cubando anaerdbicamente a 37°C, por 48
horas.

La incubacidn en anaerobiosis se realzd
en jarras de Brewser, con catalizador en
caliente y reempiazo del aize por una mes
cla de 10% de II,, 80% de N, y 10% de
CO,, utiiizando un indicador de anaeroblo-
sis constituido por trazas de aszul de meti-
lenc en solucidn de glucoss.

Se seleccionaron las colonias sospecho-
lipasa positiva, cultivando cinco de
caldc-carne-dexirosa-aimidén e in-

sas,
ellas en
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cubando g 30°C, para maxima produccicn
de toxing., Ls identificacion de los cultivos
puros fué establecida por pruebas biogui-

micas3, v el tipo de toxina botulinica fué
determinado por neufralizacidn de la toxina
descrita anteriormente®.

TABLA !

Neutralizacion de las foxines de C, Botulinum

Tubo N© Sobrenadante Antitoxina Tratamiento
| .
1 | 1 ml . 1009C, 10 min.
2 ! 1 mi — Temp. amb. 30 min.
3 0,8 mi 0,2 ml anti A Temp. amb, 30 min,
4 0,8 ml 0,2 ml anti B Temp. amb. 30 min,
5 3,8 ml 0,2 ml anti C Temp. amb, 30 min,
6 3,8 ml 0,2 ml anfi I Temp. amb. 30 min.
7 8.8 ml 0,2 ml anti E Temp. amb, 30 min.

RESULTADOS

Con el propdsito de deferminar la dis-
tribucién de C. bolulinum en suelos del
Estado Mérida, se investigd un total de
cién especimenes de tierra, coleccionados
en diversos puntos del Estado, principal.
mente en la cuencs del Rio Chama gue
atraviesa el Estado Mérida des Norte g Sur,
por los Distritos RBangel, Likertador, Campo
Fligs, Sucre, Tovar v Rivas Pavila.

La presencia de C, boiulinum en los 100
especimenes de diferentes tipos, de suelos
del Estado Mérida, se resumen en la tabla 2
¥ la ubicacion de los sitios de coleceidn,
en la figura {(pdg. 127).

* Las aniitoxinas tipo especificas A y B utilizadas fueron

En Ia muestra estudiada, ¢l 5% de los
especimenes fuercn téxicos en los cultivos
iniciales en caldo-carne-dextrosa-almiddn. La
prueba de neufralizecidn de Ia foxina con
antisteros monovalentes tipo A, B, C, Dy E,
reveld C. bofulinum tipo D en dos casos y
C. Dotulinum tipo A en fres casos (tabla 3).

Sin tomar en cuenta la toxicidad de los
cultivos iniciales, se intentd el aislamiento
de C. botullnum a pariir de los mismos,
en medio de agar vemsa de huevo modifi-
cado por Mce Clung y Toabet obtenidn-
dose colonias lipasa posifiva y lecitinasa
negativa, pero sin clara evidencia de toxi-
cidad.

obtenidas e Wellcome Burroughs

(Londres) y los tipos €, D, y E, gentilments cedidas por el Anserobic Laboratory, C.0.C., Atlan-

ta, U.S8.A.
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TRUJILLOD

BARINAS

O\ Punto de reacoleccion
(@ Muestra positiva

TACHIRA
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TABLA 2

Ocurrencia de C. botulinum en suelos del Estado Mérida
(Qclubre de 1873 - Mayo de 1975)

Zona N.C de N.¢ de Especimcne:f: Tipo de
Alturas Especimenes conteniendo C. boiulinum
(ME 8. N. M) | C. botulinum
| i
Alto Chama .
(1.800-4.000) . 31 ¢ —
Chama Medio :
(1.800-800) § 24 1 A
Balo Chamsa ,
(600-0) ; 45 4 AyD
E
I : |
t
Totales | 106 5
TABLA 3
Letolidad de los neuntrolizados de toxinos bolulinicas
Muest Rats Efecio en el ratén reecibiendo |
uesira atén ) .
0,4 ml del centrifugado més |
. (] i
N N.¢ 01 mi de antisuero tipo: Control | N.® Protegidos
z ] | ’1
A B I C D= \
e L
! !
67 1 M M| M s | M 3 M
2 M Mol M S 1M 8 M
! :
78 1 | M M | M| S M s M
2 M M M S M s M
87 E 8 M M M M s M
2 s M M M il ] M
89 i a M M M M 8 M
2 s M M M M s M
96 1 ll S M M %1 M 8 M
2 S M M M M ] M
i i
M - Muertes
5 == Scbrevivientes
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DISCUSION

ILa ocurrencia de C. botulinum en la
muestra estudiada, en un 5%, nos revela la
relativa poca frecuencia de este gérmen en
ios suelos investigados. Los cinco especi-
menes positivos para C. bofulinum fueron
coleceionados en la zona sur del Estado:
Ejido, Estdnquez y el Vigia. C. bofulinum
tipo A fu¢ detectadc en fres muestras y
C. botulinum tipo D en dos muestras.

En los paises donde se ha observado,
el botulismo sz presenta en brotes de pe-
quefia escala y muy raramenie en la pobla-
cién humana, a diferencia de los animales
en los gue produce brotes en gran escala
por la ingestion de alimentos contamina-
dos, por animals particularmente suscepti-
bles a cierios tipos antigénicos de la foxina
(tipos ¢ vy D en aves y bovinos respecti-
vamente)., Tal sifvacion es explicable por
los procedimientos utilizados en la alimen-
tacion regulada del ganado y por las cos-
fumbres migratorins de aves salvajes, que
ios llevan a consumir masivamente un iipo
ds alimento gue puede estar contaminado.

Globalmente se ha establecido que entre
el 1% ¥ el 25% de los suelos confienen es-
poras de . botulinum (EE.TU., Australia,
Hewai, China, Suecia, Inglaferra, Alema-
nia)10, En Norte América et tipo A pre-
domina al oeste de las Montafias Rocosas
v ¢l tipo B en el valle del Rio Mississippl ¥
region de los grandes Lagos?. En 1967, Krav.
chenko encontré C, bofulinum?, en €l 10,5%
de los suelog de la Unidn Soviética, con
predominio del tipo E en el 62% de las
muestras positivas, observandc a la vez
mayor percentaje de muesiras positives en
el sur del pais. El mismo autor afirma
gue no halld relacidn entre la positividad
de los suelos v la mayor densidad de po-
blacidn, de suelos cultivados o dedicados
al pastoreo, en cambioc, se observé alguna
influencia por parte de 1a presencia de
aluvidn o arena. El predominio del tipo E
en ambientes acuaticos parece circunseribir-
se a lafitudes septentrionales, ya gue segin
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log trabajos de Carroll ¥ Ward en el Golio
de Méjicol?, Golfo de Darién y Golfo da
Venezuelal, aungue revelan la presencia de
los tipos A, C v E, observan predominio de
los dos primeros.

En Eurcpa, por muchos afios, ha apa-
recido el fipe B como predominante?, pero
recientes investigaciones indicam que el
tipo B es mas comiin en el norte del con-
tinente, particularmente Suecia y Dinamar-
ca® los fipos C y D, aungue estin pre-
sentes, son relativamenie raros. El tipo B
ha sido aisiado en suelos de Hawai, China
v Japodn, siendo el tipo E el mas comun en
este dliimo pais.

Muestras de sedimentos del Estado de
Ceard, Brasil, v muesfras de peces captu-
rados en las cosias de Nicaragua y Hone
duras, revelaron resuliados similares a los
de los Golfos de Venezuela y Dariénii,

De lz muestra de suele investigada en
el presente trabsjo se logrd aislar colonias
lipasa positiva en un 55%, de los especime-
nes gue aparentemenie corresponden, por
las pruebas bioguimicas, a C. sporogenes,
microerganismo esirechamente relacionado
con C. botulinum y del cual solo se dife-
rencia por su falta de toxicidad. En este
aspecto, nos enfreatamos al problema va
pianteado por ofros auforess, 7 en cuanto a
ia dificultad de aisiar C. bolulinum en cul-
tive puro, de materisles altamente conta-
minados, En este sentido debe advertirse
también la posibilidad de interferencia gque
sobre ia produccicn de toxina botulinica y
sobre el crecimiento de C. bofulinum pu-
diera ejercer la presencia de otra flora aso-
clada (C. perfringens, C. sporogenes y B. ce-
reus), como lo ha demostrado recientemen-
te Bmiths,

La ausencia de informes scbre casos de
botulismo en el pais es atribuibe a carencia
de su investigacion sistemdtica como pro-
codimiento de diagnostice en cuadros con
sintomas y signos compatibles, por lo que
se sugiere su investigacion en casos gue lo
ameriten.
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NIEVES, B. GABALDON P, R. — Clostridium botulinum in scils of
Méerida state, Vencrzuela, Rey. Ingt, Adolfo Lutz, 35/36: 131-137, 1975/76.,

SUMMARY: One hundred soil samples from regions along Chama
River were studisd. The samples were ifaken from places presenting
different wheather conditions and several types of scil.

Type A Clostridium boiulinum was found in three samples from El
Vigia and type B was found in two samples from the neighborhood of

Ejido and Estdnguesz.

The fact that both human and animal botulism were never repcried
in the country can be laid to diagnostic failures and its investigation in
deseases with compatible symptomatology is suggested.

DESCRIPTORS: Clostridium botulinum (Mérida, Venezuela).
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TAKEDA, A K.; ROSSI, V.C.; DINIZ, J. M.P.; ADELINO, M.G. P, &
TAUNAY, A.E. — Anticorpos antipolissacarides de Neisseric menin-
gitidis, grupos A e C, em vacinados e em pacientes com doenga me-
ningecdcica previamenfe vacinados ou ndo. Rep, Inst. Adolfo Luiz,
35/36: 130-146, 1975/176.

RESUMO: A resposta ac estimulo antigénico e vacina polissacari-
dice antimeningocdcica fol avallada pela reagdo de hemaglutinacfio pas-
siva em Individuos de faixas etdrias de 0 a maiores de 21 anos. A vacina
polissacaridica A mostrou-se mais imunogénica do gue a vacina polissa-
caridica C. Wéo foi encontrada reagio cruzadsa entre o polissacarideoc A
g (.

Na doenca meningocdcica, a rea¢dc mostrou-se especifica para o0s
dois grupos de meningococos, permitindo diagndstico correto de muitos
casos em gue falharam gs ouiras provas diagnosticas.

Em pacientes vacinados com a vacina antimeningecdeica AC, que
vierar: a fer z dosnca, 2 reacio de hemaglutinagio passiva mostrou-se
ineficaz como prova diagnodstice pois a maloria dos pacientes, quando
apresentaram ififulcs hemaglutinanies, estes eram muite baixos, sem
conversfio soroiSgica ou, guando havia conversic, nio foi possivel ave-
riguar se esta era devida & vacina ou & doenca.

DESCRITORES: Neisseria meningifidis, sorogrupos A e C; meningite
meningocedcica; vacina polissacaridica meningoedcica.,

INTRODUCAO maglutinacio passiva fol feita por vérios

autores 1,2,3,4, 7,10 gque demonsiraram ser

A pesquisa de aniicorpos antipolissaca-  esta uma reaglio especifica e de fdcil exe-
rideos meningocdcicos pela reacio de he-  cucdo.

= Realizado na BSecio de Imunologian do Instituto Adolfo Lutz, 8fo Paulo, 8.7,
** Do Institutoc Adolfo Lutz.
#%% Do Hospital Infantll Cindido Fontoura, Sdo Paulo, 8.9
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CARBONARE e¢f aliil verificaram gue a  Soros

fécnica propesta por Gotschlich et olif, de

extracio do polissacarideo grupo-especifico a) Resposte ¢ veeing - Foi avaliada

de Neisseria meningitidis, poderia ser apii-
cada a vdrios oulros grupos de meningoco-
cos, com a finalidade de obter um polis-
sacarideo grupo-especifico, uiilizédvel para
reaches diagndsticas das infecgbes menin-
gocteicas. TAKEDA ef alii 1 demonstraram
ser a reacio de hemaglutinagio passiva,
com hemdcias sensibilizadas com polissa-
caridec exiraido de N. meningiiidis do gru
po C, especifica nio 36 pars demonstrar s
presenca de anticorpes hemaglutinantes no
sangue de individuos vacinados como tam-
bém em doenies com a doenga meningocd
cica por N. meningitidis, grupe C.

Com o recrudescimento em 1974 do sur-
to de meningite meningococica devido &
brusca intromissio da N, meningitidis do
grupo A, as mesmas téenicas foram utiliza-
das com o fim de verificar se & reacdo era
bhastante especifica a ponto de permitir di-
ferenciar sorologicarnenie os casos devidos
8 N. meningitidis, grupo A e grupo C,
Para essa verificacho foram utilizados so-
ros de individuos de véarias faixas etdrias
gue haviam sido vacinados, assim como de
pacientes com diagndstico ciinico de doen-
¢a meningococica, muitos des guals ja pre-
viarnente vacinados.

MATERIAL E METODOS
Vacing utilizada

50 w«g de polissacariden des N, meningi
tidis do grupo C*,

50 g de polissacarideo de N. meningi-
tidis o grupo A ™%,

100 ug de polissacaridec de N. meningi-
tidis dos grupos A e € (80 ug de A e 50 ag
de C) R

em soros pareados de individuos perten-
centes a vidrios grupos etérios; estes soros
foram colhidos antes da vacinacio & 30 dias
apds 4 mesma,

b) Resposie & doenga meningococica
- Foi avaliada em soros paresdos de indi-
viduos com doenca meningocdelea, inter-
nados no Hospiial Emilio Ribas, Sio Pau-
lo, e no Hospital infaniil Ciandido Fontou-
ra, fambém em S&oc Paulo; estes scoros fo-
ram colhidos ne alo da internacfo e por
ocasiio da alia.

Reacdo de hemagluiinacfo puassiva

Foi feita esta reacio de scordo com a
téonica descrita por TAKEDA ef giiil®, A
concentracio de polissacarideo wutilizade foi
de 1,9 ug/mi para o polissacarideo C e 0,58
sg/ml para o polisscarideo A.

RESULTADOS

Com o intuito de verificar a presenca
olu nédo da resposta inespecifica ou cruzada
enitre os polissacarideos A ou C, meninas
cuja idade variou de 7T a 17 anos foram di-
vididas em 2 grupos. O grupo I fol vacina-
do com 50 g de vacina antimeningocdcica
A e, 30 dias apds, com a vacina antimenin-
gococica C; o grupe II recebeu somente a
vacing anfimeningococica AC,

De acorde com a figura, & resposta
imune do grupe I mostrouse especifica pa-
ra o polissacarideo A, nfic havendo altera-
¢Ao na resposta & vacina polissacaridica C;
30 dias apds a vacinacfio com o polissaca-
rideo C néBo mostrou qualguer alteracho
nos titulos de anticorpos para © pols-
sacaridec A, Com relacio ao grupo Ii, o
resultade fol idéntico ac do grupo I, mos-
trando que wm polissacaridec ndo interfere
com o ouirp, guando injetado simultanea-
mente,

¥ Meningococcus group C vaccine, Merk Sharp & Dohme Research Labs., New Jersey and West

Point, Pa., E.U.A.

#*  Meningococeus  group A vaccine, Inst.

*%¢  Meningococcus group A e C vaccine, Inst,

140

Meérieux, Lion, Franega.
Mérleux, Lion, Franga.



— Anticor-

ADELING, M.G.F. & TAUNAY, A.%.

ROSSE, V.C.; DINIZ, J.M.P.:
pos antipolissacarideo de Neisseria meningitidis, grupos A e €, em vacinados e emn pacientes com

ALK}

TABEEDA,

139-148,

Rev. Inst. Adolfo Luilz, 85/58:

&0

Gciea previamente vacinados ou ng

ca meningococio;

doen

(OV) 11 8 (D9 V) I sodnis sop vopopociuiusu vomprLreoessiiod BUIOBA B BOB0[0I0S BisOdsey

oS BUIDe A opdnuIIBA
o sody 0p  sajuy
RRHA0
FH2BH00G]
S2ERTI00 | OOOD0
L 8088806} OO0
Hee 13
0060
[ 7711 G000
eEIBE 0000
(21T #{ 0006
snhe| COG
#BH0! OO0 00
[lelstd
#| oooco
o0
#eloono
e} o000
[slelelsl
OV VNIOVA
II 040489

o odnib op sodipLRTOSRNOGHUL  SGGRIUD WO SDUNBW B zu- ©
¥ odnib op 303puRYDSSoSHUD S0dIODIUD 0D BLUUDE Bp ge-~ D
ephouian p COIDMEILA CRADHIIG A DNIDUIZ0 A
B spdy op Sapuy spdn o spoY op sauy
SDIp 0 e 2899
SaveCREIEe DETROBTGE HEODIAPE
SIS EOR SENBD08E DTHERIE
$ELSUBY] OOEBINEE | REBHEI 00 o
o
ose L] L] BB HO000 Ly
o 400 ,
23606 Q0000 2
L1 COOG
LT 0 a0 L0 e
EL 1] ot
RG89 | 000 00000 000 0 9
o0 00 ac0c
Goo00 Q0000 00000 00 bg
00000 0o
ae {00000 QOO 00000 LS o
oo o L]
HO00D G000 COoon L
4] 2] [314 L
3 UNIOVA ¥ VNIDVA
i 04ny 9o

SDIBPWHLD SDIPSW S0P [N Op po0Es

-y

©850% 50408 S0P FSuDULNBDWBY SN

141



TAKEDA, A.K.; ROSSI, V.C.;

DINIZ, J.M.P.; ADELING, M.G.F. & TAUNAY, A.E.

— Anticor-

pos antipolissacarideo de Neisseria meningitidis, grupos A e C, em vacinados e em pacienies com

doesncs meningocbeica previamente vacinados ou nfo.

Rev. Inst. Adolfo Luiz, 83/35: 1389-144,

O grau de imunogenicidade da vacina
polissacaridica AC, ern individuos normais
de diferentes faixas etdrias, estd avaliado
na tabela 1, De acordo com esta fabela, na
faixa etdria de 0 a4 2 anos nao foi demons-
tradsa a existéncia de anticorpos especificos
no sangue, antes da vacinagio. Somente

5% dos componentes deste grupc desenvol-
veram anticorpos C especificos demonstré-
veis 30 dias apds a vacinacfo e o titulo
médic desses anticorpes fol de 19, 30 pas-
so que 56% deste grupo desenvolveram an-
ticorpos A especificos, com o titulo médio
de 18,

TABELA 1

Teor de anticorpos hemaglutinantes aniipolissagcarideos 4 ¢ C anies € apds @

pacinaedo em individuos normais de diferenies fuizas eidrias

Reaglio de hemagluiinacho passiva positiva
Faixa T | ! i
. Namero de | Vacina Antes da vacinacio Depois ds vacinacgio
etdria : .
individuos E aplicada l Percenfagem Tiiule I Percentagem Titule
i 1
\ % | Médio | % Médio
6. 2 i 46 E | 0 0 56 16
anocs 1 58 i o 0 : 0 [ 8 19
i . !
JR— ! E i s
9 . 5 J \ A o o 57 32
| 73 ‘
anos : s 0 ; [ 8 12
i ¢ i i t i
! ! : ’ : 5 i
| 32 ; 1
5 e 18 % 182 1 : 8 95,4 81
anos ; ‘E ¢ @ Y 19 59,5 26
> 14 | A ! 15,8 1 15 [ 91,7 90
850 ;
anos : Il 1 8.6 E 28 E 74 71
i !

O mesmo fol verificado em criancas da
faixa etdriz de 2 a 5 anos. Neste grupo,
também nio pode ser defectada a presenca
de anticorpos hemaglutinantes prévacing
tanto para A como para C. Trinia dlas apos
a vacinacfo 57% destas criancas desenvol-
verarn anticorpos especificos para polissa-
carideos A, com titulo médio de 32, en-
guanto que, para o pelissacarideo C, ape-
nas 6% responderam i vacina com titulo
médic de 12.

J& na faiza etéria de 5 a 16 anos, antes
da vacinacho, 32% destas criancgas apresen-
taram anticorpos para o polissacarideo A e
4,4% para ¢ polissacarideo C, sendo titulo
médio, respectivamente, 16 e¢ 19. Apds a
vacinacio, 954% responderam ac polissaca-
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ridec A e 59,5% ao polissacaridec C, com
titulos médios de 81 ¢ 26 respectivamente.

Em malores de 16 anos, aniteriormente
& vacinagho, 15,6% itinham anticorpos para
¢ polissacaridec A e 8,6% parz o polissaca-
rideo C, eom titulos méedios de 15 ¢ 28.
Trinta dias apds & vacinacio, 91,7% respon-
deram ao polissacarideo A e 774% a0 po-
lissacarideo C e os titulos médies foram de
90 e 71, respeciivamente.

Como a reacfo de hemaglutinacic pas-
siva ndo se mostrou muito sensivel em va-
cinados das faixas etdrias abaixc de 3 anos,
a mesma reacdo foi aplicada aos pacientes
ndo vachhados, com diagndstico clinico e
laboratorial de meningite meningocdcica,
da mesma faixa etdria, cujos resuitados se
encontram na tabela 2:
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TABELA 2

Pacientes de 0 o 3 anos com infeccdo meningocdcica confirmada pelo exaome do
liguido cefalorragquidiano

Falxa etéris Liguldo cefalorraguidiano Soro
o |
QL |oss a ]
M. de casos D.G.N. Cultura L I.E.C I #/eonversio | ¢/conversio
%o ¥ i % | % i %o
H ; -
¢ ;} 2 70,17 228 { 40,35 ; 26,31 [ 78,68
SOV B A € 31,25 ! 40,62 162 | saa
J i |
D.G.N - diplococos Gram negatives
I.E.G. o imunocelsetroforese crugada

A semelbanca do gue ocorre com 08
vacinados, a reacfo de hemaglutinacio pas-
siva também € especifica guando se {rata
de doentes portadores de infeccio menin-
gocdeica dos grupos A ou €, que tiveram

"o diagnéstico clfnice confirmado pelo iso-
jamento e identificacio do agente etiolégi-
co ou pela presenca de polissacaridecs no
lHouide cefalorraquidiano, conforme de-
monstra g tabelas 3:

TABELA 3

Pacientes com meningite purulenta cujo agente elioldgico foi identificado por

cultura
1 I1.E.C. H.P,

N2 de Cuifuyra positividade % positividade %
C¢aAs0s i positiva para Polissacarideo Polissacarideo
] A C A C

N. meningitidis
251 Grupo A 160 0 100 )

N. meningitidis
249 Grupo C G 100 . 0 100
104 Quiras baciérias 0 0 1] ¢}

1.BE.G. = imunoeiedroforese cruzada

H.P. — hemaglutinacio passiva

A conversio soroldgica pela reacio de
hemaglutinacfio passiva em pacientes de
diferentes faixas etdrias, com diagndstico
clinico de dosncas meningocdeica, vacinados
& nido vacinados, encontra-se na iabela 4.

Nos vacinados, & reacio de hemaglutinacio
passiva, além de ser positiva somente pa-
ra um ndmerp muifo pegueno de casos,
nio apresentou variacfo significativa entre
o fitulo médip da primeira e da segunda
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TABELA 4

Convers@o soroldgica pela reagdc de hemaglutinacdo passiva em pacientes de
diferentes faizas eldrins cowm dicgndstico clinico de doengo meningocdeica,
vacinados e ndo pacinados

] ;
. | Com conversido sorclégica Titule meédic
Baixa
Vacinados N.© de casos [~ — T -
ptariz n.t i A 1.2 amostrs | 2.2 amostra
i i
; y
Sim ] 108 13 12,03 13 14
0 =« 2 anos
Nao 247 62 25,10 45 51,5
dim 10z 24 23,50 5.5 19,5
2 - b anos ]
Nao 174 83 53.44 23] 170
Sim 237 40 1887 37 45
5 - 16 ancs
Nio 169 a7 f 57.39 33,8 2218
e e S OOV [
Sim 204 53 i 85,3 125
168 -T2 anos
Nio i) 80 52,5 158

ammostra, ao contrério do que se observour  mostraram, em resposta 4 vacina cu b doen-
ne grupe de nio vacinados. ¢a, anticorpos hemaglutinantes, tanto na

Dos 180 individuos gue nio apresenta- Primeira como ne segunda amostra de soro.
ram conversio soroldgica, T (39%) nBc (Tabela 5),

TABELA 5

Presenca ou auséncie de anticorpos hemaglutinagnies em individucs wvocinados
que liveram doenca meningocdcica com comprovacdc laboratorial e ndo
apresentaram conwversto sorcologica

s .. ‘ Hemeaglutinagfio passiva
Faixa etdria |
Total
{anos) Positiva Negaliva
‘L n° de ¢asos ; n° de casos
2 g (36%) 16 (84%) 25
3 5 18 (B143%) 17 (48,57%) 35
6 — 15 28 (63,40%) 15 (36,60%) 41
> i 56 (71,00%) 23 (29,00%) 79
109 - | n — 180
i
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DISCUSSAO E CONCLUSOES

A reacdo de hemagiutinacBo passiva
mostrou-se  especifica,
reacio cruzada para o polissacarides A ou
C, permitinde avaliar a resposia & vacina
polissacaridica utilizada em separado ou

em conjunto.

nao apresentando

A vacina polissacaridica AC € pouco
imunogénica para a faiza etdria de 0 a 2
anos, melhorando com o progredir da ida-
de, tanto para o polissacarideo A como pa-
ra o polissacaridec C. Os titulos de anticor-
pos hemagiutinantes sfo sempre mais bal-
x0s para a vacina € do que para a vacl
na A & qual responde especificamente maior
nimero de individuos.

Osg anticorpos hemaglutinantes anterio-
res 4 vachhacho foram evidenciados somen-
te em faixas etarias superiores a dols anos,

o gue node ser atribuido & falta de sensi-
bilizagio previa pela infeccio natural.

Quanto & poueca resposta imunitdria &
vacing nas faixas etdries baixas, pode sey
stribuida ao estado imunoidgico peculiar
das crisncas, especifico dos antigencs po-
lissacaridicos, pois, para que haja resposta
&0 antigeno polissacaridico, € necessaric que
este esteja associado a uma proteing ow a
cutros componentes gque funcicnem como
coadjuvante, & semethanca <o gue ocorre
nas infecedes naturals; esta hipodtese parece
ser @ mais provavel, uma vez que em 57
criangas de 0 a 2 anos fol verificada con-
versao sorologica em 73,68% das mesmas
{tabela 3), guando acomefidas pela dosncs
meningocdcica.

A aparents discrepéncis enire 0s resul-
tados mostrados nas tabelas 2, 3 e 4 de-
ve-s¢ ac fato de somente terem sido compu-
tados nas tabelas 2 e 3 aqueles pacienies
nos quais, além do disgndstico clinico, ha-
via confirmagio laboratorial de doenga

meningoeodeica.

Conciuimos que a reacio de hemaglu-
tinagBo passiva € vidlida no s6 pare ava
lacao da imunogenicidade da vacing anti-
meningocoeica A, C ou AC (mista), em gru-
pes etdrios superiores a 2 anos, como tam-
hém para o diagndsticc da dosncs menin-
gocdcica, permitindo diferenciacio dos deis
grupos de meningococos, Nos doenies pre-
viamente vacinados com a vecina antime-
ningocteica os resultados foram insatisfatd-
Trios OIS, NOs casos enl gue houve conver-
sic dos $itules, foi dificil avaliar se era

devido & vacing ou & doenca.

Por outro lado, na tabela 4, comparan-
do-se 08 titulos de anticorpos no ato da in-
ternacdo e nc da alia destes pacientes, ve-
rificamos que muifas vezes nio houve va-
riscio no titulo médio enire a 12 e a 2.2
amosiras, qualgquer gue fosse a laixa etd
rig. Isto leva a acreditar que a vacinacio
prévia pode ter um efeiio imunossupressor
especifico ng indugéo de formac@o de anti-
corpos  hemagilutinentes em  resposta a
doenca, capazes de reagir com o polissaca-
rideo, ou que individuos com baixa respos-
ta A vacina serlam do grupo susceptivel i
doencs.

A tabela 5, em que foram analisados
individuos vacinados corn diagndstico labo-
ratorial de doenga meningocdcica, pode
comprovar gue existe uma certa percenta-
gem de individuos gue ndo responde ao es-
tirmulo antigénico, quer da vacing gqusr da
doenca. Poderiam ser estes individuos con-
siderados como geneticamente toleranies a

estes antigenos?

Apesar de nfic se poder afirmar gque a
presenca de anticorpos hemaglutinantes sig-
nifica protecio contra a doenga, ests cons.
tatagio representa um fato novo que estd
sendo objeto de outras investigaches.
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SUMMARY: The response to the antigenic stimulus of meningo.
coceic polysaccharide vaccine was evaluated through passive haemagglu-
tination in individuals in the age group of 0 to older than 21 years old.
Vaccine A was found o be more immunogenic than vaceine €, No cross
reactions were found between A and C polysaccharides. The reaction
proved to be specific for both groups of meningococcus, thus allowing
corract diagneosis of meningococeic disease in many instances where other
diagnostic test have failed. The passive haemaggiutination was inefective
a8 & diagnostical fest in patients who had been vaccinated with AC anti-
meningococeic vaccine, because most of these patients presented low
haemagglutinating titles without serological conversion and, when it was
present, it was not possible to know weather it was due do the vaccine
or io the desease.
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