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Formal filtraveis, saprophyticas e n5o acido-resistentes do bacillo de Koch;
sua importancia na pathogenia e prophylaxia da tuberculose.
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(Formas filtrables, saprofiticas y no acido-resistentes del bacilo de Koch ; '
su importancia en la patogenia y la profilaxis de la tuberculosis.)
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Do estudo da estructura que o ba-
cillo de I(och aprescnta, quer em ' cul-
tural artificiaes, quer em productos pa-
thologicos, derivou o conheciment6 da
existencia (te granulag6es no interior do
corps do b;tcillo, nitidamente reconhe-
civeis pele methods de coloraGao que
pt'opuz em 1909. Essay granulaQ6es,
quando levi'es no memo de cultura ou
nos pro(tuctos pathologicos, especial-
mente no pas tuber-culoso, representam
a forma granular do virus, reconhgcida
por MITCH em 1907.

Clontemporaneamente com os traba-
Ihos de AlIJGH, pude, em 1908, p6r em
ovid:encia no pis tuberculoso o fermento
llydl'olisante das gordui'as e c6ras do
bacillo de Koch, agence desintegrante do
bastonEte acido resistente e, por conse-
quencia, determina-nte do apparecimenta
da f6rma granular. Procedendo poste-
i'iormente ao estudo cytologico do ba-
cillo, bluer em cultures. quei ' em pro-
ductos pathologicos, convenci-me da [unc-
Gao preponderance e essencial g vida do
parasita, exercida pdas granulag6es que
o comp6e e, para a comprovag5o biolo-
gica da concepQ5o que formulara, tivc
idea de proceder a separaQao mecllanica
por meld de filtro que permittisse a pas-
sageln das granulaQ6es livres e retivesse
os baston6tes.

Com esse fim, 5 c.c. de paz caseoso
de cobaya infectada com bacillo de typo

humano forum diluidos em 20 c.c. de
agua physiologica. Procedida a filtragao
em ' vila Berkefeld (Modelo Nordmeyer)
foio produced- dividido em dual porg6es
iguaes. Uma foi centrifugada e o scdi-
mento obtido mostrou em preparado mi-
a'oscopico, dorado por Gram e [uchsina

diluida, a existencia de granulaQ6es e de
detrictos de bacillos ngo revelaveis pelo
Ziehl acido azotico ao tergo. A outra
porgao foi inoculada sob a pelle de um8
cobaya. Ndo se f ormozz canard no ponfo
de inoctzZafdo; o material inoculado. ti-
nha se reabsolvido todo sem reacgao ap
parente quando /5 dias adds a inoduZa-
Qao comegou a esbogar-sd signal db reac-
gao gangtionar que se {rnduzia par aug-
niento de uotume e endureCiidento :dos

'ganglion inguinais correspondences ao
pon/o once f(5ra praffdada a irzocirZafao.
O animal foi sacrificado I m.ez depots da
inoculagao e mostrou por autopsia gan-
glios inguinais augmenfados de po/i ne,
dui'os e hyperemiadas.

Preparag6es por esa-egagos mostrf-
i'aln ausencia do bacillo da tub:erculose,
e existencia de granulag6es incluidas em
lymphocitos. O bags augmentado de vo-
lume e congesto, mostrava em c6i-ks in-
filtragao lymphocitaria e hemorragias
interLisciaes, ease/tcia de bacfJ/os, pre-
senpa de {7ranzzZaGdes incluidas em cellu-
lar embrionarias.

Para verifical ' se a reacgao obtida
no animal corria por conta da existencia
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METHODOS RE\rELADORES DO VIRUS
FILTRANTE.

O vit'us filtrante tuberculoso ngo
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dal infectante filtrado, demonstrando
t'eacg6es allergicas nas cobayas inocu-
ladas e sujeitas a prova de intra dermo-
t'eacgao, segundo a technica indicada
para eases cason por ARLOING e DU-
FOtJRT'.

HESSLER, MONTElIARTINI, DESSY e
PETRAGNANI. n5o obstante chegared
a conclus6es negativas sabre a existencia
de um virus filtrante tuberculoso, i'efe-
rem ter observado ]es6es em alguns ani-
maes inoculados, que elves attribuem ao
poder toxics do mater'ial in.jectado.

PETRAGNANI em tilguns animaes
obse['vou uma ]eve ]]yperplasia dos folli-
culos do bago e de alguns ganglios lym-
phaticos. Essen auctores contestam, alias
qualquer poder infectante ao material em
experiencia.

CALlIETTE, VALTIS, NEGRE, BO-
QUET, reconheceram tuna infecgao
atypica, sem l:sio especifica. SERGENT,
ARLOINGT, DUFOURT, AIALARTRE,.DU-
RAND, CHARCHANSI(I, WEBER encon-
tram ao lado de bacillus especificos as
vezcs les6es atypical, oulras vezes chas
sicas. A mesma observagao apreselita
PLA y ARMENGOL..

VASILllr e IRI/)IU conslatam com
o virus obtido de um cano de lymphogi'a-
nu[omatose, ]lypertrophia gang]ionai ' tra
chee bronchica e abdominal, com a pre-
senga de bacillus acids-resistentes carac-
teristicos. SCHLOSSMANN descreve ao
dado de les6es tuberculosas classical uma
hubei'culose differente da que such:de a
inoculagao dos productos n8o file'adds
O filtrado obtido por ultra-filtragao pro-
vocou em cobayas les6es ganglionares e
visceraes, sem que podesse ser compro
wada a pi-esenga de bacillus.

DEBRE '; LELONG e BONNET'deter-
miuam na cobaya um phenomena cuta-
neo allergico de typo necrotico, por ino
c-ulac:io de filtrados de culturas de ba-
al'os da tuberculose do typo humano.

ARLOING e I)UFOURT desct'event
dots typos evolutivos anatomicos e expe-
i'imentaes. O primeiro typo que recionhe
cem coma o mais frequente, se caracte
i'isa por uma tuberculisagao, de marsha
especial, sem cano'o de inoculagao e sem
adenopathia similiar apreciavel. A ' infec-
gao que evolue ao capo de algunss mazes
sobrcvem uma cachexia progressive quc

PODER PATHOGENICO

Decorrc do exposto que o virus fil-
trante tem poder pathogenico que se ma-
nifesto poi ' alterag6es anatomical e hu-
mor'aes dos animaes em expel'iencia.

Ngo foi, com'judo, ainda feito o es-
tudo systhematico das les6es possivel-
mente creadas pele virus filtrante. Em
minhas experiencias originals ngo pude
achar nada a16m de infiltragao lympho-
citaria nos ganglion e visceral (pulmfo)
Dude -encontreia f6rma acids resistente
do virus.

Identica infilti'agro lymphocitaria
existia nos ganglion onde elam visiveis
granulag6es dos bacillus, e olde a foi'ma
acids resistente do bastonete ngo foi de.
monstrada.

VERDINA refer'e ter encontrado le
sees diversas de natureza tuberculosa,
desde a infiltragao tuberculosa dos gan-
glion mediastinicos e cervicaes, at6 pe-
quenos f6cos de broncho pulmonite, com
presenga de bacillus, orchite caseosa e
abcessos caseosos.

VAUDREMER obser\-ou polyadenites
tat'dias, terminando fs vezes por suppu-
i'aQao. As adenites suppuradas sio identi-
cas is adenites inf anus. Outras vezes
encontrou perl-arthrites que determina-
vam i'igidez ai'titular absoluta, fazendo
lembrat' o syndrome de PONCET.

A inoculagao do virus filtrante em
cultural novas determinou 'nas maas
dc HAI.JDUROY e \rAUDREMER uma ba-
cillemia rapidamente mortal sem les6es
folliculares. VANNUCCI obteve sempre
uma infecGao hubei'culosa disseminada
e mortal com les6es classical.

VALTIS, ao lada de cachexia pro-
gressiva mortal, cncontrou love infarta-
mento ganglionat ', sem lesgo especifica.

r'\wy
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nEXCGOES HUMORAES

gativas sas creangas 4 tiveram uma i'eac-
gao fracamente . positlva a solugao de tu-
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rojas, sob o typo de affecgao cachecli-
sante mortal, em puzo maid ou memos
longs.

Resentem-se, entretanto, as observa-
Q6es apresentadas, da malta de systemati-
sagao que permittisse o afastamento de
causas de ergo conducentes a interpreta-
Qao do phenomeno morbido homo resul-
tante de um processo verdadeiramente
infectuoso Ol] antes tori-humoral.

E tara de duvida que naquelles cason
em que o elemento infectuoso visivel (ba-
cillo acids-alcool-resistente) 6 possivel
de ser evidenciado, a nogao de agence fo-
zico o acompanhando explica n5o s6 a
lesgo anatomica com-o a perturbac,ao
funccional(cachcxia, infartus. monte).
Mas nos outros casos em que a experi-
mentaCao n50 pei'mitts revelar o agents
infecluoso visivel, a nogao de intoxica-
Gao se contrap6e g de infecgao, collidin-
do as duas hypotheses seguintes: a) as
les6es funccionaes e . organicas sio deter-
minadas por um agence toxico, sem que
em sua acgao intervenha a noGao da
vida, b) ou sgo essas les6es produzidas
pele virus [iltrante, ndo reue]aueZ o/)/ecf!-
uamente, mas reconheciuel por sells ef-
fed/os nos animaes em experiencias.

No meu modo de extender essas dual
noQ6-es ngo sho antagonicns; antes mesmo
se approximam em determinados limites.

Sabe-se que pda inoculagao reiterada
de doses de tuberculina pods-se deter-
minai' pertubag6es funccianaes e anato-
mical, attribuidas a intoxicagao especi-
fica, mas, para que ipso succeda, 6 pi'e '
miso que essas injecg6es sejam repetidas,
conseguindo-se por esse methodo sensibi-
lisar o animal.

Com o virus filtrante este effeito
6 0btido s6 com uma inoculagao, o que
demonstra que a alter'agate funcciomal de-
lhi'minada peta f actor especifico 6 pe-
renne, modificando profundamento o
meir vito cm que elle actua, de modo
a levar os animaes a uma desnutricgao
pi'ogressiva que os conduz f morse.

As manifestag6es pathogenicas em
amboy os castes s5o identical; elias ngo
differem sengo no caracter de serem de-
terminadas continuadamente pe/a acfdo
constants e coltiinua 'do uii'us filtrante,
laooulado en waa s6 dose, e p?/a cn/z.
finufdade de acfdo def ©'niinada pda re-
potltlo da adnlnlltra€10 do prlaolplo toxloo,
no casa da {ntoxicaGao tubercu!.Mica.

A energia morbigena 6 fran.sifoifa
nesse faso; no casa do virus filtER'ntc
ella ou 6transiZoria, quando o animal re-
cupera o equilibrio organico ap6s um
cuito pi'azo de estado morbido. rcl'dado
pda reacgao allergica, ou permanl:nle
homo succede naquelles castes em que se
estabelece o svndromo de desnutriQao
pi'ogressiva, tei'minada por monte.

Sabemos que a necto-tltberculose
molestia experimental obtida por IRl-
MESC(J com a inoculagao de culttJt'as es-
terilisadas peso ca16r, apresenta um qua-
dro morbido em indo semelhante ao ari-
ma clescripto. A nogao de t/i(/a, coma n6s
a comprehendemos sob as noQ6es clns-
sicas reinantes, acha-se ahi completa-
mente afastada. O agente toxico, entre-
ianto, porque permanece /la fnffmfdade
dos tecidos, sem sei reabsoruido nem eti-
mfnado, permitte o entrebenimenlo de
uma alteragao morbida perm'anente, que
do mesmo modo que o virus filtrante, de '
termina a monte do animal.

Ha assam identidade de acgao e idcn-
lidade de effeito que devem cori'espon-
der :i identidade do agence. A condigao
experimental s6 variou no factor usda,
perduravel no virus filtrante, extincta
nas culturas esterilisadas pelo ca16r e.
entretanto, a end'gia morbigena nio foi
alterada. No casa vertente, pele menos
elsa nogao deve ser compo'ehendida
coma enei'gia frradlada da malaria o/ga-
nisada e que se manifesla pdas acQ6es

fermentativas e de catalyse, alteradoras
dos oolloides vivos e modificadoras do
cquilibrio organico que totalisa a condi-
gao da vida somatica.
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NATURESA DO VIRUS FILTRANTE
TUBERCULOSO.

6 que gei'al aos ultra-virus, a inconstan
cia dl passagem do virus atrav6s das
vedas, inconstancia tamanha que ja occa-

pothEm uma seine de cobayas inoculadas

Mas qual a naturcza do principio
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u este ao oabo de 4 dias, sem lcs6es a
Ee pudesse a monte ser attribuida.

Retirado o ganglio que havia side en-
rtado e transplantado para outdo am-
al, morreu este ultimo no m6smo puzo

4 dias. Retirado n6vamente o gan-
nglio ngo prude ser elie mats appro-
itado para n6va inoculagao por se en-
ntrar completamente necrosado o tr-
io e repleto de germans de infbcgao
cundaria. A cobaya que rcagiu peta for-
afao do cancro conserve-se com vida,
as com emagrecimento progressi\'o.

Uma outta cobaya femea f6i'a ino-
]ada com o products obtido peta es-
agamento e lavagem dos orgfios (bago,
pulm6cs) da cobaya originariamente

oculada com producto filtrado.
Conservou-se ella viva apes 4 mezes

m signal de doenQa. Durante este tem-
I este animal procreou um ' filho que
lsceit em condiQ6es normaes de desen-
lvimento; cinco dias depots de nascida
orreu a pequena cobnya.

A necropsia rcvelou: zona de necrose
I figado com degeneragao gordurosn,
fartus pulmonat'es apreciaveis m'acros-
picamcnte. Atisencia de qunlquer outta
;go macroscopica em gnnglios, visce-
s ott cavidades serosas.

O cstudo hislo pathologico dos c6l '-
; do figado mosul'ou necrose e degen:e-

gao gordurosa do parenchyma. Os c6r-
; do pulmao reve'adam hemorrhagias
tersticiaes. infartus de capillares. e zo-
os de infiltragao ped-bronchicas.

Os cortes de ganglios nada de amor-
al mostraram:.

A pesquisa de bastonetes acido-resis-
ltes foi negativa, quer em esfrcgagos,
lei ' em cortes das viscet'as e ganglios
aminados.

Outs'osim, ngo forum encontradas
.aesquer outras [ormas bacLerianas nos
eparados cxaminados e coi'ados pele
3thodo de GRAM fuchsina diluida.

Estes f autos experimentaes podem
meu v4r ser interpi'etados ct)HO devi-

dos f acgOes do virus filtranle que exer-
ceu seu poder morbigeno determinando a
monte da prime/ra cobaga por cacheria.
Remoculado no segundo animal determi-
nou a formagao de um cazzcro no panto
de inoculaQ5o com regeneragao de fdr-
mas acido-resistentes.

Estes forum reabsoruiclas, mas o gan-
glia satellite transplantado a outta con
baiya produziu por dung passagens suc-
cessioas a 'monte do aRiMa! em 4. dias.

Por outdo dado o podcr morbigeno
do virus se transmittiu om segunda pas-
sagem ao organismo materno, e em teF-
ceira passagem ao organismo do f6to que.
apes nascimento, em aspects. .not'mal,
morreu ao cabs de 5 dias com lesOes

apreciaveis, por6m atypicas da ]esgo tu-
I)erculosa classica.

A hypothese de uma phase ultra-mi-
croscopica no desenvolvimento do cycle
da vida do parasita pode explicar eases
factor que f primeira vista anomalos, se
encadeiam na logics experimental, tradu-
zidos sempre pda energia morbigena,
revelavel polo aspects clinics e anato-
mico identicos: cachexia, infartus e ne-
crose.

judo se passe Coma se uiRa intec-
Gao inapparente solapasse a resisfeitcia
oz'ganica por perth'bag6es func4ionaes
perennes conducentes ate d tormagao de
!estes que pudessem ser objedtiuadas. B
esse estado dysdrasico serra transmissi-
uet da mae ao feta, affirlNanda assist Q
nogao de heranga-morbida.

FIERANGA DE TERRENO E HERANCA
DE SEMENTE.

Pda analyse clo que acabo de refa-
rir verifica-se que as les6es observadas
nos animaes em experiencia nio encon-
tram elementos figurados que pogsam
ser i'esponsabilisados por elias.

Sgo ies6es que se approximam das
desci'iptas homo les6es por causa toxics
e, homo consequencip, porque elias se
mmiifestaram em tito recem-n:ascido.
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sas toxicas, tambem coexistem '.
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vida entretanto accorde este iuizo.
LEON BERNARD ainda recentemente
objecta argumentos que a pri\neira vista

ana, como na lepra 6 f acilmente cons-
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l gahdo que a mortalidade das creangas
durante as primeiras semanas de vida
reconhece como causa maid importante
as condig6es de criaGao.

Ao meu v6r ainda 6 logic.o que assam

seja, e de modo algum isto inrirma o
poder pathogenico do virus.

A experimental:io anil'al com o vi-
nes filtrante e a observagao clinics na
tub.erculose demonstram a funcgao ca-
chetisante do virus, (lue 6 preponderante
a today as outras acg6es m:orbigenas.

A cachexia 6 indubitavelmente pro-
duzida por perturbagao profunda do me-
tabolismo assimilador; tem assam, pois.
esb'eita relagao com os acton biologicos
dependentes das acg6es vitnminicas. Ora
a experiencia clinics demonstra nas'
maas de COUVELAIRE e de BERNARD
que as creangas amamentadas com leila
mated'no, subtrahidas ao alleitamento ai '-
tificial, collocadas progressivamente em
condig6eS de .hygiene e de fiscalisaQio
favor'aveis, se salvam . em grande m'aio-
ria e enti;e elias a taxa da mortalidade
baixa dc)3 poi ' 100 (1921--1923), a 13,2
P. 100 (1925--1926) at6 £ 7,2 por 100,
pda ultima estatistica obtida. A conclu-
s2o logics. pols, 6 .que a desnufrifdo pro-
gressiua porte ser euitadct peta alleita-
menfo na/ural, e que assam se pods bai-
xar a mortalidadc poi ' cachexia nos pri-
meiros mazes de vida. O .levantamento
do coefficients nutritivo do paciente 6
na infecgao tuberculosa o factor mats
importance da cuba. A meu v6r pols a
objecgao levantada por BERNARD 6 an-
tes a demonstragao clinics da natuieza
do morbus. Na/Dram morborzrm Hedi(Xz-
menta ostendurtt.

Em 1910 eu escrevi: KOutro ponte
muito impartante a elucidar 6 o da he-
ranga tuberculosa; nada impede (iue a
granulagao sc transmitta ao f6to, allen
dendo fs dimens6es della, que s&o com-
pativeis com a passagem atrav6z o fil
tro: acredilamos que nio s6 se hci'da o
terreno tuberculisavel, coho o virus sob
i f6rma de granulagao, que p6de per-

manecer em latencia ou em ' evolugao
lenta>. E de outta feith, no ldesm'o anno.
:.Tratando-se de um animal sensivel a
tuberculose coma a cobaya, essen factor
nos indicam que devem ser ;ellis appli-
cados aos homers pda razao, e onde
se f6rem confirMados experimentalmente,
homo conseguim:os verifical-os na co-
b;aya, poderf ser substituida sen8o in-
teiramente. pele menos em grande parte
dos cason a nocao de ferrara rubel'clzZf-

sapeZ pda de terreno com f Z#erczzlose em '
pofendfaZ)}.

Mats tardy, em outED. topics. da
presente mem;aria, terei que voltar
a esta proposiQao que, a meu ver, acha
demonstragao experimental mas verifi-
cag6es feitas, com o virus filtrante, de
1923 para ca pelts numerosos investiga-
dot'es que se tem occupado do assumpto

LATENCIA. AVIRtTI,ENCIA E SAPRO
PHYTISMO.

A possibilidade do bacillo acids-re-
sistente permanecer na intimidade dos
tecidos sem determinat ' less:es apreeia-
veis, mostra um Brio de parasitismo que
se approxima da avirulencia. A atte-
nuagao do poder morbigeno do parasite.
compativel com a saQde apparente do
animal, ngo implica, entretanto, a inocui-
dade do agents, que com seu metab'olis-
mo altera mats ou ments profundamente
o 'humorismo do organisms parasitado.
A nocao corrente hole em dia do indivi-
duo tuberculisado, por6m, sem ' doenfa
fuberdlz/osa, jf alargada pda nogao in-
troduzida por CALlIETTE de fndfufdno
bad//fsado, dove kinda ser dilatada pda
nogao de !ndipfdtzo infectado sem barf//o
e :sent fzzD'arch/o, m'as mais ou ments
seitsibilisado.

E assam sc comprehende a luz da
microbiologia a nogao do terreno favo-
ravel, coma um estado de constituigao
morbida, dependente das alteraQ6es hu-
moraes especi£icas, em esb'eita ]igagio
com a causa determinants morbigena.
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Esse observag5o 6 instructive. O or-
ganisms da cobaya 6 por todos reconhe-
cido como de extreme sensibilidade g
infecgao tuberculosa do typo humana,
e entnetanto o german em ' questao mos-
trou virulencia mats alta para o orga-
nisms do homem que para o do animal
em: ;experiencia. O seu poder mbrbigeno
foi sempre manifestado antes por acgao
toxica que pot ' acQao virulenta(na accep-
gao: da proliferagao . do germem), pois
que o animal em experiencia morreu ao
cabs de 8 mezes .apresentando s6 UH
f6co da infecgao, localisada em um; gan-
glio. Ngo se p6de attribuir a evoluCao
lenta da infecgao ao pequeno numero
de bacillus injectados no I ' animal, pois
que no segundo, no qual a infecgao v©m
evoluindo de modo analogs ao do pri-
meiro, a dose infectante foi representada
por metade de um ganglio rico em f6r-
mas bacterianas. S6 a attenuagao de vi-
rulencia para a cobaya p6de explicar o
facto ,observado.

ll.--Adolescents com tuberculose re-
nal desde a idade de 7 anmos, compro-
vada por bacterioscopia e inoculagao de
irina. Desenvolveu-se normalmente at6
a data actual com a idade de 17 annos.
A inoculagao da urina determinou a
morte da cobaya no puzo de dots mazes
com tuberculose generalisada.

lll.--Um outdo cano clinico que tal-
vcz sega ainda mats suggestivo. Doente
de idade avangada, com bronchite chro-
nica, sem bacillus de Koch na expectora-
Qao ao exams microscopico. A inocula-
gao do escarro determinou na cobaya a
formagao do camera de inoculagao e a
adenine classier com bacillos acido-resis-
tentes. O p$s do ganglia reinoculado nio
determinou doenQa em segunda passa-
gem, sends i'eabsorvido. (Obs. do Dr. A.
MACHADO).

A segundo destas observaQ6es mos-
ti'a a existencia de um germem tuber'cu-
ligeno de virulencia attenuada para o seu
portador, mantendo-se entretanto seu co-

der virulento e agri'essivo intacto para
o animal de experiencia.

A terceira observagao mosti'a a pos-
sibilidade da existencia do germem ent
estado quasi saprophyta, incapaz ji de
d'etermhar les6es lethaes no aliim'al de
experiencia, emquanto que entretem o
estado morbido em seu hospedador.

Assam penso , poder presumir (iue a
hama da pathogeneidade do bacillo possa
varian ' poi ' condig6es inherentes f sua
vida em limites vastos, attingindo 5s ve-
zes ao estado de saprophytismo parasi-
tario

Ainda a demonstragao experimental
dense facto nos 6 dada pele B. C. G.
A vaccina obtida por CALMETTE pda at-
tenuagao do bacillo bovine em melds bi:
liadcis, attenuagao fixada nas sub-Cultu-
ral, representa uma raga artificial, capaz
de produzir o esbogo da infecQao, pro-
duzindo as reacg6es allergicas, assegu-
radoras da immUnidade. E entretAnto as
modifica96es soffridas pda blacteria nio
foram de tal sorte pfofundas que dome
promettessem o seu arcabougo estructu-
ral, nem o seu metabolismo, traduzidos,
peso phenomeno de acido-resistencia. Os
bacillos cultivados em m:Cios glycerina-
dos conservam esse caracter, sans auoir
d redoutdr que te B. C. G. reprenne de ta
pirulence. (CALBfETTE).

S6 o poder aggressivo do virus foj
assam modificado e o foia custa dos
elementos constitutivos da bile do boi.

Ora elsa modificagao se df tambem
do mesmo modo sabre os presum'infos [le-
nenos di//usfueis componentes dos cal-
dbs tuberculinicos, homo tive occasiio
de referir em 1917, preparando UHa tu-
berculina attenuada, a custa dos lipoides
do oled de figaro de badalh6o e da bile
do boi

Interv6m, ahi, phenomenos de ad-
sorpgao que permittem pl'ejulgai ' uma
profunda m:odificagao na estructui'a mi-
cellar, tornando lenta a reabsorpgao dos
principios activos e proporcionando uma
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As modifica96es impressas ao meta-
bolismo do bacillo de l£och por agentes
chimicos e physicos podem ' ser de tal
sorte profundas que suas propriedades
bio-chimicas se mostram alteradas a tal
porto que elle perde o seu caracter de
acids i'esistencia e lorna-se avirulanto.

Foi que FERRAN demonstrou coma as
cultural homogeneas, comprovadas por
ARLOING, AUCLAIR e COURMONT em
trhbalhos fundaMentaes f concep©aq
pleomorphica do virus tub:erculoso.

Poi ' outdo dado, a addigao de subs-
tancias graxas a culturas- de germens
ngo acids resistentes confers a icstes a pr:o-
priedade de resistir aos acidos. A acido
resistencia mostra-se assiH: um ' caracter
adquirido pdas bacterial em virtude de
condig6es esp:eciaes de chimismo do
meir nutritive.

[ntimam-ante ]igada f constituigao
chimica do meio, pods elsa pibpriedlde
se manifestar transitoriamente ou de
modo accidental (coli., bacterial sapro-
phytas), ou permanentemonte com ' carac-
ter de relativa tixidez, conferida heredi-
tariamente(acido-r'esistentes saprophy '
tas, bacillus para-tuberculosis, !)acillo
de ]Coch).

O estudo da biologia e da estructura
do bacillo de l<och, em condig6es nor-
maes de desenvolviMOnto nas culturas ar-
tificiaes, mostra ainda a relatividade
dense caracter(BEZANQON, PHILIBERT,
FONTES, VAUDREMER, HAUDUROY)
e a perda da acids-resistencia, por acQ6es
naturaes nas culturas artificiaes ou in
vivo. homo succede nos tecidos tt6erculi-
sados (FONTES), e por memos artificiaes,
coma resulta da acgao da bile, neue'ina
e Mukorosi--saponina.(TATSO BURO
YABE. MASONA SHIBATO, YATSUMAS
KUMASAle YOSllITO KABAYASHI),
mostram a reversibilidade do phenome-

Acabo de referir que a perda da
acids-resistencia no bacall.o de Koch tem

sido provocada. coi'rentemente poi ' arti-
ficios 'da technicl que permitted a mo-

no

dificacao do meld nutritiv,o artificial. E
a acquisiGao da nova propriedade df ori-
gem a uma variedade que transmitte a
suas gerag6es o caracter biochimico que
Ihe foi conferido. E o que resulta da ob-
servagao dos autores japonezes arima ci-
tados, que em 17 amostras de badillos de
Koch observaram dubs variedad:es ano-
malas, isoladas directamehte de dots
cases de tuberculose pulmonar, peso me-
thodo de PETROFF.

Essay dual variedades T Y 1, e T
Y 2, apresentavam os seguintes caracteres:
ndo elam acids-resistentes, corcluaw-se
facfZmenfe pdas cares basicas de anilina.
e elam GRAM positivas.

Morphologicamente semelhantes a
um streptothrix, desenvolviam-se egual-
m.este bem ' em memos comm\ms e gly-
derinados, a temp. de 37oc. em ' 24 a 48
horan. Mostravam fraco poder pathoge-
nico para a cobaya, cujas les6es ngo
apresentavam nenhuma semelhanga com
les6es de tuberculose verdadeira.

As provas de fixagao de complemen-
to, com o s6i'o de cobayas inoculadas
com .essay amostras, quando utilisado o
antigens de BESREDKA ma maioria dos
castes foram negatives, emquanto que
foray sempre positix'as com o s6t'o dc
cobaya inoculada com tuberculose, (luan-
erun utilisadas coma antigens emuls6es
de T Y 1, e T Y 2.

Passando essay am:ostras n6vameltte
por !nero de PETROFF ou de BES-
REDKA com ovo, ao capo de 3 a 8 ge-
rag6es, readquii'iam a acido resistencia
e a morphologia de verdadeiios bacillus
de tuberculose, assim coma o seu poder
pathogenico para as cobayas que mor-
riam com tuberculose generalisada.

Essay verificag6es demonstram de
modo inconcusso a possibilidade de uma
vida saprophytica do bacillo, ainda que
artificial, susceptivel de, em determinadas
condig6es impostas ao meio nutritive,
permiltir que o virus readquira os seas
caracteres classicos de morphol-onnia e pa-
thogeneidade.

r
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obrigatorio do bacillo del tuberculoso.
(CALMETTE).

Deste pensar ngo comPartilham emi-
nentes microbiologistas.

E assam que FERRAN, o genie pia-
neiro que abriu o caminhb ad estudo
das anomalias observadas no desenvol-
vimento do cyc]o da vida dO ]iacillo de
Koch, estabelecendo sabre experiencias
numerosas, a nogao do pleomk)rphismo
c da profunda modificagao biologics im-
pressa ao parasite pdas influencias extb-
riores, cr6 firmed:este na cadeia phylo-
genetica que riga o parasita tubbrculi-
geno acids-resistente, com os caracteres
classicos descriptor por Koch, ao saproH
phyta banal, comensal do organismo
vito, n50 acido-resistente, que elle lilia
ao grupo coli-typhus.

Desde 1897 que em: sua note a Aca-
demia de Sciencias e a Sochdade de Bio-
logia dc Paris, .Relative aux aptitudes
saprophytes du bacile de la tuber'cuJose
et a ses afinit6s avec le bacille du typhus
et le coli-baciljcp vem o sabio catalXo
defendendo seu pensar com a pertina-
cia e seguranga, que s6mente s5o confe-
ridas pda absoluta confianga na verdade
da these que o empolga.

Synthetisa e eschematisa FERRAN
a sua doutrina den-ominando a/p/ta(a)
a todas as bacterias ngo acido-resistentes,
de procedencias diversas, capazes de,
quando em culturas pura$ deter'minarem
nos animals injectados tublerculos e ba-
cjllos dc lCoch.

A este bacillo, terms final da evolu-
fao do saprophyta ao pai'asita pallto-
geno, da FERRAN a denominaQ5o de
gamma (y).

Entry a bacteria alpha e a bacteria
ganzma ha um grupo de b:acterias que
mostra sagas distinctas, mats ou menos
proximas por seus cat'acteres biologicos.
das bactei'ias alpha ou das bacterial
gamma. A esse grupo dcnominou FER-
RAN bacterias bela (#).

A bacteria glz/72ma quando .em cal-
dos artificiaes de cultura perde algumas

de subs props'iedades, originando uma
sub raga ngo acido-resistente, que elle
champ epsi/Olz(6). Entry as bacterial
gamma e eps/Zon figura a variedade acl-
do-resistente emulsionavel designada pele
name de bacterial della (8).

Baseando sua doutrina no 61o phy-
logenetico acima exposto comprova FER-
RAN a sua these com copiosa experimen-
tagao tendente a dem.onstrar suas conclu-
s6es relativas quer aos caracteres cultu-
raes das bacterial em questao quer as
propriedades immunological que elias
apresentam

Irda que em todos os sous porme-
nores ngo tenha side verificada a dou-
trina de FERRAN, falhando a documen-
tag2o experimental em maas da grande
maioi'ia dos microbiologistas, resulta del-
la a veracidade dos pheaomenos de
pleomorphismo, de anomalias de carac-
teres culturaes, e a avirulencia de amos-
tras do baciljo de ]<loch. oriundhs de
broncos p.ossuidores dos caracteres clas-
sicos, m:orphologicos, culturaes e patho-
genlcos.

Estabelece-se assam a tendencia para
que se admitta a mutagao do b'acillo de
Koch, produzindo sub-sagas afastadas
mats ou menos do bronco original.

A observagao de VAUDREMER traz
carta messy de factor experimbntaes em
apoio dessas ideas.

Para este auctor o parasitismo do
b:aci11o de Koch <n'existe que pour un
des stades du cycle evolutif du genie
de . la bacillose, le stade d'acids-resis-
tances.

\rAUDREMER estudando as condi-
Q6es de d:esenvolvimento de culturas do
bacillo de lCoch em memos pobros. con-
segue obter f6rmas culturaes atypical,
bacillos polymorpllos. granulosos, nlo
acids-resistentes, quando cultivAdos em ' su-
perfici:e; massas em f6rmas de -cogume-
los, f6rmas gi'anulares litres, bacteridia-
nas curtas, mycelliformes, f6rmas em le-
vedo, .quando cultivadas . em profundi-
dade.
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Estas trans£ormag6es, referidas ja
por DOSTAL, s5o tgo profundas que
VA(JDREMER se julia auctorisado a di-
ner: A tuberculosc 6 uma molestia cau-
sada poi ' diversos germans pertenaantes
a familia dos cogumelos parasitas. A tu-
berculose 6 pols etiologicamente um'a
mycose.

' Fina-se assam VAUDREMER a cor-
rente dos que creem na ubiquidade do
gennem, traduzida polo seu desenvolvi-
mento f6ra da vida parasitaria. Pda cul-
tura do parasita em meios pobb'es e em
temperaturas relativamente b'atlas ger-
minam as granulagaes sob f6rmas zoo '-
gleicas, mycelianass, bacillares, que ngo
sgo acido-resistentes.

Em memos nutritivos ricks em mate-
rial graxas e azo.tados, a temperature de
37o--38o, os granules d3o nascimento a
f6rmas de bacillus de Koch. No entre-
tanto no pensai ' hesse auctor, a phase pa-
rasitaria s6 se lorna obrigatoria apes
uma primeira passagem atrav6s o OI'ga-
nislno anima].

As [6rmas ngo acids-resistentes, re-

presenladas primordialmente pdas f6r-
mas granulares, apresentam variados ta-
manlios que se confundem inicialmente
com o limite da visibilidade.

m.anifestag6es moi'midas, prepay'am . os
elementos hospedadores do parasita, por
luna pr6via sensibilisaQao, a um ' habifaf
que shes deja favoravel.

Nessa phase de desenvolvim:onto dc
sua vida o elements m'orbigend 6 reprp-
sentado pda forma granular vsiivel (pha-
se demonstrada) ou invisivel (phase pre-
sumida). O poder aggressive do get'mem '
que varia por condig6es ainda n:to esta-
belecidas experimentalmbnte, p6de nttTn-
gir modajidade revelavel por svmptomas
clinicos. aged-os ou nXo : (ph:ise derivante
da bacteria de ataque de PLA, acgao

phlegmasica ou phlogogena das b'acted'ias
a/pha de FERRAN).

Nessa phase de desenvolvim:onto do
parasila o organisms infectado mgo mbs-
tra aspects clinics caracteristico da in-
feccXa tuberculosa.

Conftlnde-se o quadra morb'ido COm
os nspcctos de intoxicagao chronica des-
nutritiva. ou com o periodo de incubagao
das molestias infectuosas em ' gerd, ou
com stadia inicia] de um'a infecgao agu-
da. O quads'o morbido especifico da in-
feccgo tuberculosa s6 se apresenta ap6s
a installaGao dn phase parasitaria do
agente moi'bigeno. correspondents ao sta-
dio a\angado de desenvolvimentb figu-
rado do parasita.

}la phase inicia] do cycle .da vida da
bacteria, sua acgao morbigena se con-
funde com a acgao derivante dos vene-
nos e toxinas oriundos da materia viva,
(energia morbipena irradiada em virtude
de extrema divisibilidade da materia
viva), no faso particular em questao, coh
os venenos tuberculinicos difusiveis, im-
pregnando o meio sobre que agem ' e de-
terminando assim as condiQ6es anergi-
ca{ propicias ao desenVolvimcnto do
morbas.

Essay acg6es acompanham o virus
em togo o seu cycle vital, torque elias
se originam de uma phase que se repute
na regeneragdo do parasite, em geragaes
subsequentcs.

Das ideas expostas na presence me-
morla e que eondizem em tragos geraes
com as nog6es fundamentals pol ' mim
estabelecidas cm 1909--1910, confirma-
das e desenvolvidas peta grande maioria
dos experimentadores que nestes ulthnos
annoy se vem occupando do assumpto,
resullam nog6es que trazem a crave para
a elucidagao do enigma:--pathogenic da
infecgao tuberculosa.

A doenga tuberculosa reconhecida-
mente doenga parasitaria, assam; se toi'na
apes um pi'6vio periodo de acg6es mor-
bigenns transitorias ou permanentes,
phlagogenas, periods conman a ladas
as doengas [nfeafizosasj que com ou sem

i
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Coincide, pris, a enet'gia mori)igena
(pathenergogenio,) que confere o carac-
ter de virulencia f bacteria com ' a pro-

priedade maid ou ments desenvolvida de
repetidas success6es de phases grannla-
res, estabelecedoras de n6vas geraQ6es
e asseguradoras da perpetuidade da espe-

De acc6rdo coin esse mlodo de v6r
deve a therapeutica ser applicada nas
phases iniciaes da doenga, pat'a que os
deus effeitos sejam mats .apreciaveis. E
o que n clinica nos ensina, quei ' peso le-
vantamento das condiQ6es de nutrigao do
orgatxismo infectado, que Ices confere
mellor resistencia, quer. pda therapeu-
tics immUnisante.

A nogao do terreno tuberculisavel,
into 6 1)1 edisposto a infecgao tuberculosa,
confina a meu v6i ' com a nogao de ter-
renc, com tuberculose em potential. Quer
o agence tuberculigeno seja repo'esentado
pda phase parasitaria latente, quer o
deja pda phase infectuosa inapare:nte
(concepg5o de NICOLLE), p6de se esta-
belecel' a actuagao de um:a tubeFculose
occu[tg, com ]esgo histo]ogica, inactive,
ou mfsmo sem les5o anatomida, que por
condigeks favoravCis ao surto do mor-
bus, evoluirg pat'a as f6rmas classical co-
nhecidas.

Assam ', pols, e a ]uz dos factos i'ecen-
temente adquiridos sabre a heranga do
virus nXo se nasce tub:erculisavel, na
acepgao de exclusfo de agents vivo in-
fectante do organismo recem-nato, mas,
por heranGa do pafhenergogenio, se nasCe
com tuberculose eM potencial, into 6 coM
infecgao capaz de evoluir sob aspectos
os maid diversos, variando de acc6rdo
com a sua virulencia, desde o organismo
quasi em completa normalidade, ao orga-
nisms congenitamente debil, doente, pro
[undam-ente dyscrasico, candidato ica-
chexia por desnutrigao progressiva, e
kinda a16m, ao organismo no (dual o vi-
rus evoluirf attingindo a phase parasi-
taria tuberculigena. determinando o an-

gie

parecimento da doenQa tuberculosa sob
a f6rma e evolugao classicambnte reco-
nhecidas. E elsa 6 a gamtna mbrbida
reveladora da infecgao tuberculosa.

No tocante a prophylaxia essay ideas
n5o alteram as nog6es actualmente esta-
blelecidas. Reforgam-nas, antes, ma ne-
cessidade de se attended com ' especia]
carinho as condig6es de vitabilidade do
feta (hygiene pr6 e post-natal) e ma pre-
servagao da infancia e adolescencia do
contagio estabelecido peta forma parasi-
taria do virus.

O augments do estado allergico do
individuo, quer Ihe sega elle conferido
pdas condig6es optimas de nutrigao e
desenvolvimento, quer pdas condig6es
naturaes de immunisagao (vaccinagao ac-
cidental por contagion espagados), ou ar-
tificiaes (vaccinagao poi ' vit'us attenua-
dos), assegurai'f f humanidade ao lada
das medidas conducentes ao af astamento
do contagio, a libertaQao do seu maid
terriv.el flagello morbido.

A observaQao da infec:Qao experimen-
tal produzida pelo virus filtrante tuber-
culoso mostra uma attenuagao do seu
poder pathogeniao. E de presum'it que o
estudo aprofundado do phenomeno pei'-
mitta a obtengao de oirzzs fiZfranfes /leos.
Abrir-se-:i assam uma nova via a vaccina-
Ga:o anthtluberdu](ysa.

No estudo de allergia tuberculosa,
porta em evidencia a funcgao antigenica
do virus filtrante, homo os recentes tra-
balhos pai'elem demonstrar, d) aiagnos-
tico da phase inapparente da infecgao
serf possivel e desta sorte f acilitar-se-f
a therapeutics e a prophylaxia.

E, assam, esse novo capitulo da pa-
Ihologia tuberculosa cheio de promessas,
umas jli realisadas, outras carecendo de
confirmag;ao, .espera o concurso dos estu-
diosos que em esforgo commum possa
exploral-o com maier rendimento para
a sciencia e melhor. vantagem para a hu-
manidade.
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RESUME Essay alterag6es das propriedades
do bacillo de Koch podem ser dctbrmi-
nadas por condig6es naturaes ou artifi-
ciaes, que por vezes o approximam dos
bacillus para-tuberculosis que sgo sapro-
phytas.

O Bader pathogenico dos para-tuber-
culosis tem tambem side porto em evi-
dencla. ainda que em condig6es acciden-
taes, e a experimentagao dembnstra que
o seu metabolismo p6de determinar read-
Q6es de immunldade, ainda que attanua-
das.

Todos essen f acton f allam eloquente-
mente na possibilidade de se reconhecer
um €1o phylogen6tico que ligue essas
bacterias entre si.

A nogao das f6rmas filtrantes do
virus tuberculoso, consubstandiada na
energia morbigena de que sgo dotadas
(palhenergogenio), elucida a pathogania
da infecGao tuberculosa, doenga parasita-
ria. identificando-a ainfecgao inaparente
e aos aspectos morbidos da infecgao ]a-
tente,. occulta e aguda.

Elsa nogao permttie tamb'em a elu-
cidagab pathogenica da heranGa moi'bida
que se p6de mostrar em todos os grads
da escala, desde o organisms quasi nor-
mal ao organismo tomado pda infecgao
classica.

E possivel que o estudo aprofundado
do titus filtrante tuberduloso permitta
descobrii ', pdas reacg6es allergicas deter-
minadas nos organismos recem-natos, a
heranga morbida e assim fadilite a the-
rapeutica e prophylaxia da infecgao.

E possivel ainda que a obtengao de
um pious fiZfranfe /fzo possa conduzir no
achado de um anti-vii'us, prophyiactico
e therapeutics.

Notavel acervo de trabalhos con-
cluem pda existencia de uma t6rma fil-
trante do virus tuberculoso, dotada de
poder pathogenico variavel, determinan-
do les6es ora atypicas, ora identical 4s
les6es classical estabelecidas Belo ba-
cillo de Koch.

Essay f6rmas filtrantes sXo repre-
sentadas por elementos figurados granu-
lares visiveiS ou por elementos invisiveis
que as collocam entry os ultra-virus. Elias
podem regenerar a forma baston6te acl-
do-rtsistente do virus por passagem pele
organismo animal.

Ngo 6, cntretanto, possivel ainda. es-
tabelecer-se acc6rdo sobre a exacta na-
tupeza dessas faTWas filtrantes que, em
qualquer das hypotheses aventadas, re-
po'esentam uma phase de desenvolvi-
mento no cyclo da vida do bacillo de
Koch '.

Este bacillo com a forma e caracte-
res que Ihe sXo reconhecidos na liter'a-
cura classica, represents a phase parasi-
taria do virus tuberculoso, originada por
caracteres accidentalmente adquiridos e
conservados em r'elativa fixidez, pdas
leis biological de adaptagao c heranga.

Em favor dessa preposigao f allam
o pleomorphismo que o virus p6de mos-
trar, a peraa de seus caracteres especiEi-
cos (acido-resistencia, virulencia), a la-
tencia de vida que o virus p6de apr6sen-
tar em cotldig6cs dysgeneticas, a hyber-
nagao da semente em condigaes proximal
ao saproplil'pismo e a i'eaquisigao aos ca-
racteres especificos por elementos pro-
picios ao seu desenvolvimento.

i jiniiro -Brasil
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