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ARTIGOS ORIGINAES

A férma granular como expressao do
~ dynamismo morbigeno 0
' PELO DR. A. FONTES

A evolugdo que ha cerca de. duas decadas vem. se
operando nos estudos microbiologicos tem conduzido 08
invesligadores a novas vistas sobre o problema da vida.

Do conhecimento exacto da férma dos séres, sobre 0
qual eram quasi que em absoluto .baseadas as nogoes do

nicos de crescimento e de reproducgao, traduzidos objec-
tivamente pela variagao da férma que no cyclo de sua
yida apresentavam.os céres. unicellulares, pela intus-
sepcdo, accumulo de reservas nutritivas, pelos processos
de divisao de que era passivel a substancia viva em sua
phase de maturidade, conducentes & reproducao e 4

fixagio da’ especie, teem 0S biologistas observado que ‘

além dos factos reaes, positivos, até entdo constatados,

r—— > . . B . . .
(*) Conferencia proferida nas Jornadas Medicas do Rio de Janeiroy
15 a 22 deJulko de 1928
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filiado a actos puramente mecha-

oulros se manifestam por dados experimentaes que levam
a concepedo da vida muito além, sob determinados as«
pectos, com a nogao de energia, senhora absoluta nos
dominios da physica. . e ' :
~ Dos séres vivos, as bacterias que por suas dimen-
sBes minimas ndo permittiam uma observacao attenta e
segura das alteraqﬁes‘morphicas do seu conteudo, no
cyclo do seu desenvolvimento, partiu, como um paradoxo,
a demonstracdo experimental de que a vida persistia além

‘do‘que viamos @ do que podiamos constatar com "0 ins- -

trumental de que dispunhamos. =« . !

Ella ndo mais se corporificava em elemento visivel - =
mas se traduzia na energia viva determinadora de effei-

tos, dos quaes os animaes em experiencia eram O0S reve-

ladores. , i
Assim, da esperimentagio surgia 0 conhecimento
ndo s6 dos virus como das f6rmas filtrantes das bacterias.

o FORMAS FILTRANTES DAS BACTERIAS

Remonta a 1909 a primeira verificacdo experimental
concernente a este phenomeno. Foi ella dada com a fil-
tracio de puis de natureza tuberculosa. Das piimeiras
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conclusdes, tenho neste momento a opportunidade de vos
/ apresentar a prova documental originaria. Aqui védes a
/" primeira nota que escrevi (*) e que ndo cheguei a publicar
E " pela_temeridade das conclusdes que apresentava, feliz-
' mente confirmadas 16 annos mais tarde. Nella podereis
vér as restricdes que o espirito scientifico prudente do
‘ . -grands Oswaldo dictou. Quiz o destino, entretanto, que
- . -ellas se pudessem manter integraes, e assim, abrirem
. : 'caminho a série de investigagBes que nellas se baseam
" quer no que concerne ao caso particular do bacillo de
-Kock, quer no que se refere ao commum das bacterias
:pathogenas.
 “E’ assim que em ‘1916 Almqwist reconhece a filtra-
‘bilidade de uma férma do bac. typhosus.*
‘' “Em-1919, Ralph Mellon mostra- concludentemente
* 'em um ‘caso se septicophyohemia que na corrente san-
° ' guinea existia umna phase filtravel de um coccos morpho-
" logicamente ndo distinguivel de um staphylococcos.
R Em 1921 Olitsky e Gates descrevem o B pheumo-
i sintes "visivel e filtravel.
- Em 1928 Miss Evans conclue que um streptococcos
) J, ‘verde e 0 denominado virus filtrante da encephalite lethar-
©« . .7 gica sdo duas phases reversiveis do mesmo organismo,
& ,,-' que ainda possue uma terceira phase diphteroide.

- phase granular no b. fusiformis, filtravel ou gonidial,
-, invisivel, ndo cultivavel.
Algumas dessas formas o A. acredita serem invisiveis.
wy. A conclusdes analogas eu ji havia chegado em 1925
no estudo da férma granular dos bac. diphterico, dy-
senterico e coli.
Hauduroy com o bac. dysepterico Shiga encontra
‘uma phase filtravel, determinada pela acgdo do bacterio-
phago especifico. O caldo da cultura filirado ao fim de
certo tempo mostra granulos que por transformagdes
' muito lentas ddo origem ao bac. Shiga lypico. A mesma
_tobservagio, fez elle com o b. typhosus, com os paraty-
' _‘phus, com o 'staphylococcos e enterococcus.

- Friedeberger e seus discipulos Meissner e Cecchi
obtem a infeccdo typhica experimental com a inoculagao
de filtradgs de orgaos e de sangue de individuos que
haviam sucecumbido 4 infecgdo Eberthiana.

Brosnilawa Fejgin confirma as verificagtes de Hau-
& .duroye de Friedeberger relativas ao bac. typhosus-
; . 'Lewis estuda um micro-organismo em extremo pleo-
morphico cuja cultnra apés filtragio em vela Berkefeld
N, filtro que retem o bac. abortus, permitte a regene-
‘ragdo da cultura. Caracterisa-o com o nome de-Saccha-
romyces filtrans.

Os japonéezes Masashi Yoshmaga e Jinichiro Endo

s confirmam a filtrabilidade do bac. typhosus sob a forma
“grantlar e em seus trabalhos referem a regeneragdo das
~culturas partindo dessa forma.
P ‘ Burnet experimentando com o bac. pestoso reco-
nhece nelle ainda uma férma filtravel, granular, regene-
. -radora da especie.
Vemos, pois, senhores, que a lista dos que teem
\]

-

() 0;A apreseuta 0 original da nota previa.
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i Mellon em 1926 demonstra a existencia de uma

-Herpes, Polyomyelite, etc.) o que é

podido verificar a existencia de uma phase filtravel no
cyclo da vida das bacterias augmenta rapidamente e as
objeccdes que a esses trabalhos se podem levantar sio de
pequena valia, tal o acervo de factos experimentaes con-
pendiados e a honorabnhdade dos nomes que 0s illus-
tram.

FORMAS FILTRANTES DAS BACTERIAS E VIRUS FILTRAVEIS

OU ULTRAVIRUS

Preciso se torna senhores, niao confundir os dois
agentes morbigenos: férmas filtrantes das bacterias e
utravirus.

Elles apresentam de commum a propriedade de
passarew atravez fillros porosos, até agora tidos como
impermeaveis s menores bacterias.

Para maior clareza referirei alguns dos caracteris-
ticos que os separam. Os ultra virus sdo sémente re-

. conheciveis por seus effeitos, nio se péde comprovar a

sua presenga ao microscopio e mesmo ao ultramicrosco-

_pico péde somente ser ella presumida, ndo tendo sido

possivel até hoje elucidar a natureza de corpusculo ou
organisagdo que lhes seja propria. Apresentam em geral
amplos limites de resistencia aos agentes physicos e
chimicos. Na opinido de alguns autores (Rivers) a sua
natureza animada ou inanimada ndo poude ainda ser
elucidade de modo inconcusso.

Os ultravirus ndo se cultivam em geral em meios
sem vida. Agem de modo infinitesimal ; haja a vista o
virus da febre aphtosa que se mostra activo na dése de
1:10.000.000 (Olizitlky). Approximam-se assim das to=
xinas.
~As formas filtrantes das bacterias sdo em geral cons-

‘tataveis, sob a apparencia de granula¢des mais ou menos

pequenas, pulverulentas, attingindo o limile da visibi-
lidade (0,25 micra).

Nas mdos de alguns autores regeneram as formas
microbianas originarias em meios artificiaes, no consenso
dos que se tem occupado do assumpto, sio phase de de-
senvolvimento do elemento morbigeno figurado.

Para Burnet todas as baterias ddo em certas condi-

¢des articulos ou granulos «filtrantes», pequenos frag- .

mentos mesmo, que provisoriamente elle denomina de
arthromicrobios, o que seria diverso dos infra-microbios
de Nicolle, que admittia um stadio filtranie no curso do

desenvolvimento dos microbios, podendo o stadio figurado -
e visivel ser mantido (exemplo da recurrente) ou ter de-

sapparecido (e peste aviaria).

Para Hauduroy — os infra microbios sao invisiveis e
exigem como caracter essencial materia vivia para- que
se possam desenvolver. Sdo virus bzotropos (Vaccina®
é diverso das férmas
filirantes invisiveis das, bactenas que podem regenerar as
especies ongmarlas em meios de cultura artificiaes.

FORMAS FILTRANTES DAS BACTERIAS GRANULARES VISIVEIS E ‘

FORMAS FILTRANTES INVISIVEIS

Do estudo

pdue em 1825 fiz de baterias do grupo
coli-dysenterico

e do ba. dyphterico conclui na existencia

" de uma phase granular pulveérulenta no cyclo do desen-
volvimento de vida dessas microorgagismos integrante

- "._A.ﬂ;_-zig_-ﬂ—
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desse cycio e'originaria da phase de organisaqio que de-

-nominei de cellular, representando assim a organisagio

morphica da bacteria em seu aspecto ja conhecido.
Deduzi ainda desse estudo a existencia de uma phase
ultramicroscopica, prevista pela observagio da lyse bac-
teriana e eonsequente libertacdo chromidial nas culturas
recentemento transplantadas Até onde poude minha ob-

_servagdo attingir ‘a organisagio dos elementos micro-

bianos recem originados se dava no seio de uma massa
pulverulenta de tal sorte fina que attingia o limite da
visibilidade armada. Esta phase ultra microscopica que

coincidia com a desintegracdo das bacterias, era de facto
em meu pensar a phase” precursora da poeira granular.

iniciadora da phase que denominei germinal.
Reproduzirei para maior clareza o quadro que entdo

apresentei schematizando a concepcdo soble o cyclo da-

vida desses mlcroorga nismos.

"Poeira granular

A — PHASE GEMINAL ;
o ! Granulagoes livres,

] Multiplicagdo granular -
B — PHASE DE CRESGIMENTO S 1
: ' Organisacio ceflular

Emissdo. e organisio gra-

Emissdo e organisacdo gra-
nular extra-cellular

nular intra-celiular

Divisdo e reproducgao cellular

G- PHASE DE DESINTEGRAGAO ( Desintegracdo cellular)

Granulagdes livres -
“Multiplicagao granular
Organisa(;ao cellular

Poeira glanular
Desintegragio cellular
Lyse o

Assim no processo de desmtegraqao da bacteria a :
lyse que se manifestava tendia 4 uma dissolugdo. com-'

pleta terminada pelo desapparecimento do elemento figu-
rado- bacteria ou granulo chromidial, ou entic a uma
phase de regeneragao traduzida pela organisagdo e mul-
tiplicagdo granular, primordios de nova organisacio da
bacteria. Assim se estabglece a perpetuidade da especie.

A nocao de lyse bacteriana, seja a lyse. determinada
por factores endogenos (autolyse) seja por factores exoge-

nos, nos levard por extensdo'd comprehensdo de uma
phase da materia viva que collide com a nogio dos :

ultravirus. , .

«

| ULTRA VIRUS E BACTERIOPHAGO . .

Nao é meu intuito, senhores, entrar pormenorisada
mente na analyse deste recente capitulo da biologia.

Os scientistas actualmente, porfiam em elucidar a
natureza intima dos phenomenos observados attribuiveis
4 acedo desses agentes e ndo seria enrpoucas linhas pos-

sivel vos por ao corrente dos trabalhos realisados com -

tal objecto. Recommendo-vos a leitura do livro d’Herelle,
Le Bacleriophage el sonktomportement. Nelle magistral-
mente trata o descobridiv do phenomeno dos assumptos
que lhe sdo correlatos até agora estudados.

Deverei vos dizer entretanto que se acha ainda sus- -

pensa a opinido de que seja o bacteriophago um ultra

wirus, dotaao pois de vida propria, especie de bacteria
ultra microscopica, ou que represente elle uma moda-
lidade fermentativa da materia viva, ndo animada.

"De um lado e de outro se accumulam experiencias
tendenciosas a demonstragio de qualquer das hypce
theses. .

- Mas o que nio poderemos deixar de reconhecer, e
a no¢ao que dessas experiencias resulta com mais cla-
reza, €, senhores, que a acgao do bacteriophago se cons
funde com a dos fermentos e a das toxinas.

Ainda muito recentemente,
Journal of Immunology em n. de Abril u'timo, encontra
caracteres no bacteriophago que se oppoem 4 hypothese
de d'Herelle, e que o levou a adjudicara esse agente
uma formacao inanimada.

ULTRA VIRUY E TOXINAS.

Poderemos ter uma nocdo da aclividade dos ultia

virus pelareferencia das verificagdes de Olitsky e Bcez -

da commissdo americana feitas no Instituto de Hygiene:
e Bactenologla de Strasburg sobre o virus da febre

'aphtosa. Observaram esses autores que o virus estudado

era aclivo a 1:10.000.000. E dizem ainda textualmente

«This+shows not only the minuleness of the active agent,
but also the necessity for a change of technique from

that employed with larger sized infectious agentsw. Por

um systema de filtragdo molecular encontraram estes

autores, em relacdo 4 particulas de carga electrica seme- -
lhante, dimensdes que variavamn de 20 a 100 mnu de dia- -
metro.

Esta actmdade se contunde ou mesmo ullrapassa a
das’ toxinas mais aclivas conhecidas, como por-exemplo -
4 telanica que nas maos de Vaillard e Vincet matavam o
camondongo na dose de 1:100.000. E, se por acaso a-
identificagao entre os ultra virus e toxinas ndao poude ser -
ainda feita reconhecendo a natureza animada desses
ultimos agentes, resta ainda tambem a duvida pelo'?
menos na opinido de alguns experimentadores sobre a
natureza animada dos ultravirus, ainda recentemenle
expressa no trabalho de Rivess, Symposum on filteroble -

viruse, pelas seguintes palavras; it is impossible  to say:. -

at preeenf whether the viruses are- ammate or mam--,v
mate » | - i
_ Nao deveremos entrar no estudo- compalado das pro-“-.
prledades physico-chimicas e biologicas desses agentes 3"
elles as apresentam umas que os approximam, outras gue

os afastam na concecdo de identidade de natureza. Agens -

tes de ordem chimica, inanimados ou de ordem blolo- J
gica, dolados de vida, se traduzem ¢m todos os casos por -
um polencial pathogenico ultima expressio da energia.:

* da-maleria viva morbigena.

. Senhores, demode geral e em synthese eu vos delis
neei a immensidade do mundo que se descobre 4 nocoe :
logia, sobre a base das nogdes biologicas referidas. - .

-® Até ha bem pouco no estudo das infecgdes apezar do
onhemmento que tinhamos dos elementos etiologicos por
ellas responsaveis, grande massa de factos de observacao,

permanecia em mysterio tanto mais insondavel quanto -

-

- rwe

Emil Weiss, no The .
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mais infiuctiferas eram as in_vestiga«bes<conducemes-=é '
filiagao Jelles 4s modalidades conhecidas - dos elementos:
causaes, cujo diagnostico 's6 era possivel se baseando na.
forma que 08 caracterisava. - A _

O conhecimento das alteragdes morphicas soffridas
pela bacterias no desenvolvimento do cyclo de sua vida
permittiu identificar ainda a essas formas modificadas 0s
elementos pathologicos observados. até entdo tidos como

~* aberrantes dos typos morbidos-classicos e s6 por analogias

considerados, Qomo"dqpenderites dos  elémentos figurados

-conhecidos. !

. 0s exemplos da syphilis e.da tuberculose sao sob

_esse aspecto frizantes.

'« Averificagio da forma granular dos respectivos virus,
elucidou ‘o problema das modalidades clinicas das refe-

- ‘ridas ‘infeccdes nas quaes falhava-a constatacdo obje-
“"cliva do agente etiologico respectivo.

Assim na syphilis nervosa ou ‘mesmo visceral.
Nao me furto ‘a vo§ referir’litteralmente os argu-

“mentos collectados pelo nossa eminente collega Pacheco
o Silva em seu traballio «Espirochetose dos cenlros ner-

vosos», em apoio & minha these.

- Ja em 1907, Jacquet e Sézary assignalavam a preé-
senga das formas granulares do espirocheta num caso de
supra renalite syphilitica «Eufin, certaines formes® sont

. totalement granuleuses ou ponctuées. Tantot, des grains
volumineux sont reunis par de courtes chainettes de

points; tantot le microorganisme est uniquement granu-
leux ou ponctué. Souvent, la chaine formée n’est pas

~ reguliere et decrit des sinuosités plus au moins étroites.

_-Quelque fois, les chainettes sont reguliéres et rappellent

celles qui constituent les streptococques. Telles sont les
f)rines alypiques que nous avons observées». No correr
de sua argumentagio assim se exprime Pacheco e Silva:
Existe, pois, 0 vitus syphilitico que ndo €0 espirochela,
mas sim o granulo, e seria essa a parte filtravel, por-
quanto sabido é que 0 material depois de fil'rado e isento
de espirochetas continua a determinar a infecgdo (Espi-
rocheta icterogenes).

E é tora de duvida p~r quantos se teem ultimamente
occupado do assumpto que essas granulagdes represen-
tam de facto um substractum morphico da vida do espi-
rocheta, formas granuiares ieaes e nio artificios de te-
chnica como até bem pouco muitos admittiam.

- Os recentes trabalhos de Levadite estabelecem cla-
ramente que essas formas granulares quasi que ultra
microscopicas representam a phase pre-spirochetica do
virus syphilitico e que ellas seriam capazes de assegurar
a conservacdo do germen nos tecidos durante os periodos

~ latentes da doenca (férmas de resistencia) e constituiriam

reservas de virus, a despeito de certos tratamentos es-
pecificos origem das recidivas).
" Em relagdo 4 tuberculose esta no conhecimento de

“todos a ininterrupta série de trabalhos que de 1907 até

" hoje demonstram insophismavelmonte a importancia da

forma granular do virus. Podemos considerar as acqui-
si¢oes feitas neste dominio como definitivas. Ellas re-

2+ gigtem 4 critica de duas decadas, universalmente mani-
- festada, constituem hoje em dia patrimonio scientifico.

" Mas os. abysmos biologicos 'sdo insondaveis. - A’
proporgio que 0 esplorador mnelles penetra, a imagem da
verdade, imagem virtual na essencia humana, sempre
se afasta, abrindo novos horizontes 2 pesquiza, onde as
incegnitas se multiplicam, as interpretagdes se invali-
dam, mas onde_ os factos experimentaes se impoem.

Foi de um desses factos experimentaes que muitas
vezes passam despercebidos, por ndo se poder nelles re-

_conhecer a importancia de suas consequencias que. Se

originou a moderna concepgdo - do ultra virus tubercu-
losp. A filtragdo de 5 cc. de pus deu iniigo 4 exploracao
de um veio que ja se mostra rico em conclusdes e que 0
futuro permittird reconhecer factor de beneficios a,_hu-
manidade. . sl -

. Por uma simples operagio de ‘technica - corriqueira,
se poude verificar novos effeitos do viris, novas concep-
¢Oes surgiram, novos esclarecimentos foram dados a es-

‘tados morbidos indecifraveis.

Com essa simples operagio nasceu 0 conhecimento
da grande verdade. «Os estados morbidos infectuosos de-
rivam de um potencial pathogenico, ullima expressdo da
energia da materia viva morbigena». S

E na tuberculose a demonstracio desse postulado
nos poude ser dada por via experimental. *

A NOGAO DO PATHENERGOGENO

A nogio de um potencial pathogenico, ultima ex-
presséo da energia da materia viva morbigena resultou
claramente do estudo experimental da infeccdo tubercu-
losa. . -

J4 em memoria apresentada ao 1° Congresso Pan
Americano contra a Tuberculose, de Cordova, em Ou-
tubro de 1927 eu referia : B’ fora de duvida que naquelles
casos em que o elemento infectuoso visivivel (bac.acido-
alcool-resistente) é possivel de ‘ser evidenciado, a nogao
de agente loxico o acompanhando explica ndo s6 a lesao
anatomica como a perturbacao funccional (gachexia, in-
fartus, morte). Mas nos outros casos em queé.a experi-
mentacdo nao permitte revelar o agente infectuoso visivel,
a nogio de intoxicagio se contrapde 4 de infecgio, colli- -
dindo as duas hypotheses seguintes : .a) as lesOes func-
cionaes e organicas sdo determinadas por um agente
toxico, sem que em sSua acgao infevenha-a nogao de vida;
b) ou sdo essas lesdes produzidas pelos virus filtrante,
nao revelavel objectivamente, mas reconhecivel por seus
effeilos nos animaes em experiencias.

Estas duas hypotheses a meu ver ndo se contradizem
nem sdo antagonicas, antes se completam. quando bem
interpretadas. Pela inoculagdo reiterada de déses. de tu-
berculina pode-se determinar perturbagdes funceionaes a
anatomicas, attribuidas & intoxicagao-especifica, mas para
que assim succeda, é preciso que essas injecgOes sejam
repetidas, conseguindo-se por essé methodo sensibilisax
o animal. ) _—

Com o virus filtrante este -effeito é obtido s6 com
uma inoculagdo, o que demonstra que a alteracdo func-
cional determinada pelo factor especifico é perenne, mo-
dificando profundamente 0 meio vivo-em que elle actua,
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de modo a levar os animaes 4 uma desnutri¢dc progres-
siva que os conduz a morte.

As manifeslagdes pathogenicas em ambos 0s c€asos
sdo identicas, ellas ndo differem sendao no caracter de
serem [determinadas continuadamente pela acgao cons-
tanté e continua do wvirus fillrante, «inoculado em uma
24 dose», e pela continuidade de ac¢do determinada «pela
repetigio ‘da administragdo do principio toxicon, 1o caso
de inloxzicacdo tuberculinica. .

A energia morbigena ¢ transiloria neste caso; N0
caso do virus filtrante ella ou é fransitoria quando o
animal recupera o equilibrio organico apés um curto
prazo-de estado morbido, revelado pela reacgio allergica
ou permanenle como succede naquelles casos em que se

" estabelece o syndromo da desnutri¢io progressiva, termi-

nada por morte.

Um outro exemplo suggestivo nos é dado com a ob-
servacio da necro-tuberculose determinada pela inocu-
latdo de culturas do ba. do Kock esterilisada pelo calor.

A nogdo de vida, considerada sob as nocgdes classicas
reinantes acha-se ahi completamente afasteda; o agente

“toxico, entretanto, porque permanece na intimidade dos

tecidos, sem ser reabsorvido nem eliminado, permitte o en-
tretenimento de uma alteragio morbida ‘permanente, que
do mesmo modo que o virus filtrante, determina a morte
do-animal. »
© Ha assim identidade de acgdo e identidade de effeito
que devem corresponder & identidade do agente.
A condigdio experimental s6 variou no factor vida,
perduravel no virus filtrante, extincta nas culturas es-

terilisadas pelo calor e entretanto a energia morbigena '

nao ftoi alterada. .
0 PATHENERGOGENO, A FORMA 'CBANULAR E 0 ULTRA VIRUS
: TUBERCULOSO

As mais lmportantes consequencias resuitam ainda
do ‘estudo da infecgao experimental determinada pelos
elemeritossiltraveis do virus tuberculoso. E’ elle rico em
ensinamentos nio s6 sobre o problema microbiologico
como tambem sobre 03 problemas biologicos e medicos.

Em 19 de Novembro de 1926 iniciei a seg_'uinte série:

experimental. Escarro tuberculoso em’emulsdo em agua

“physiologica tendo permanecido em estufa a 37° C du-
rante 3 dias foi ﬁl!:radd em vela Chamberland L 2. A~
integridade da vela foi verificada pelas culturas feitas em -

meios communs com 0 filtrado, obtido que quer conser-

‘vadas em estufa, quer a temperatura ambiente se con-
. servaram estereis. : ;

Com o filtrado foram injectados :

~sob a pelle (10 cc. do filtrado) cob. 1 (inacho
' cob. 2 (femea)

No péritoneo (8 cc. do filtrado) cob. 3 (macho)
A 18 de Fevereiro de 1927 morreu a-cob. 1 ; cachec-

tica. A autopsia mostrou ausencia de lesdes - especificas -

e de bacillos acido-alcool-resistentes. No pulmao foram
encontrados infartos e hemorrhagias capillares. O estudo
das visceras feito por cortes, inclusive das lesbes encon-

PR LI A

tradas nos pulmdes ndo mostrou leso=s especificas mneme

tampouco bacillos acido alcool 1esistentes. .

Desse animal foi retirado material para inoculagéo de’
cob T — Injectada com polpa de bago. .
cob II — Inj. com polpa de pulméo.
cob III — Inj. com fragmentos de epiploon.
cob IV — (femea) [nj. com agua de lavagem de pulmao

e figado. ' ‘

Em 20/2/21, morte, da cob I por causa'intercurrente.
Ausencia de lesdes especificas e de bac. acido-alcool re-
sistentes. ]

Em 28-2-27 morte da cob I[. As verificagdes necrop-
sicas desta cobayas foram identicas ds da cob I.

Em 24-2-27 morte da cop 11I. Autopsia |mostrou  a
presenga de ganglios epiploicos augmentados de volume.

Ausencia de lesoes especificas. Presen¢a nos ganglios
epiploicos de granulagdes acido-alcool-resistentes. Com
este '
(macho).

Ao cabo de 8 dias apresentou este animal um ab-
cesso no ponto da inoculagao que se ulcerou constituindo

* uma ulceragdo em férma de cancro. O producto da ras-
pagem dos bordos do cancro em estregagos mostrou a
presen¢a na lesdo de bacillos- acido-alcool-resistentes.
Ganglio inguinal satellite augmentado. \

A ulceracdo cicatrizou ao cabo de 1 mez.

Procedeu se 4 extirpacdo do ganglio no qual ndo
havia caseifica¢do nem foram encontradas bacillos.

Morte desta cobaya em 28-4-28 por cachexia.

Pela necropsia se verificou ausencia de lesdes tuber-
culosas. Infartos pulmonares, e presenca de bac. ac. al.
res. e de forma granular nos ganglios tracheo-bronchi-
cos. . i s ' '

. 0 ganglio satelli¥e ao cancro apds a cicatrisagdo,da

‘ulceracio que se deu ao cabo de. 1 mez toi estirpado e apos
ser verificada a ausencia de caseificagiq e de bac. foi ino-
culado sob a pelle de uma cobaya. Esta morreu 5 dias
apés sem lesdes nem causa, apparente, tendo sido este-
“reis as culturas feitas com sangué do coragao

" Este mesmo, ganglio foi transplantado para outra

gobaya sob a mesma technica.. O animal morreu 5 dias
“depois e do mesmo modo que o anterior ndo mostrou.
! Jesdes apparentes nem germens no, sangué do-coragao.

A cobaya femea IV que fora injectado em 18-2-27 .e
gue conviveu com 2 cob.
- a luz em 99.9.27 a um filhote que morreu ao de B dias.
A-autopsia deste filhote mostrou zona de. caseificagdo e
necrose no figado, hemorrhagias e infartos pulmonares,
ganglios epiploicos augmentados. Ausencia de bac.
ac. al. res. : : L

Um pequeno fragmento do ganglio foi inoculado.sob
a pelle de uma cobaya. Esta ultima 42 dias depoia mos-
trou o inicio da formagdo de um cancroque sé conservou
aberto durante 1 mez. N&o foram encontrados na lesdio
bacilles ac. al. res. O cancro cicatrizou e o animal se
acha vivo no momento actual, excessivamente gordo,
sem aspecto de doenga tuberculosa.
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ultimo material 1oi inoculado uma cob. Illa .-

macho IITa desde 24-2-27 deu
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ima oriundas de
erculosa: seja

o Em 8-42-27 se deu. um segundo’ parto com dous, fiz; LI As'g_noqa_es-exposms ac
')lhotes gue morreram em Maio de 1928 sem lesOes  tu- perimentagao permittem que a infecedo tub
bqgculosas' nem bacillos, apresen»tando\ antes porém. po- considerada sob novos aspeclos que aclaram 2 sua patho-
‘liadenia inguinal accentuada. - - X . genia em pontos até aqui obscuros. . ¥iss :

As cobayas 2 (femeae 3 (macho) tambem procreal;am.._,'l_r . Queadoenga tuberculosa se ‘adquire por contagio é
'O primeiro parto se. deu 2 14-9-27. com um filhote que  axioma estabelecido e que O contagio s faz extrauterus’ .

r I;lp?}f@?.,@ﬁzdiqé depois de nascido- A -autopsia, revelot s, 6.0 facto mais commumente: erificado. Admitte:se ainda
E infa'rtoéfp’uhh"n‘ares,“.hemorrhagias capillares do. pulmao, - geralmente que 0 contagio {ntra-uterino pdde occorrers
. zona de v__ne:cr_e'se."no; figado. Ausencia de bacillos’ ac- al. - mas o phenomen® & raro, porque elle ¢ se-dd - d cusia da
¢ res. O se undo ‘parto se deu Qm'8-12-27 com dous fie -inlegridade da placenta. na P P gl

"7 A heranca morbida é, porém negada, e somente ad-

Ew"lh:b’te,s"‘t:blti aspecto normal, mas .comos 'ganglids “ingui-
da
de absolula auséncia do elemento

--‘::;nggs_:augmentqdos de’volume. Um morrea em 8.5:28 ¢ mitlida sob o-euphemismo da heranga de terreno &
outro em 14-5-28. Nenhum dos doas apresentava'm e predisposiqﬁo, sob anocdo
- gDes tuberculosas nem bacmos." Yo - infectuoso. . : _
B b As primeiras conclusdes desta gérie eu pude com- .. . Ora, a experimentagdo acima exposta demonstra &
municar ao Gongresso de Cordova. : P saciedade atransmissibilidade”do elemento infectuoso da
By C Para mim esses factos experimentaes podem Ser ine-- mae ao feto por via placentaria. - -

terpretados como devidos & acgdo do'virus filtrantes que " Tstabelece-se assim a heran¢a do virus (e @ palavra

yoder morbigeno determinando 2 morte de - deve ser comprehendida como expressio de um  legado

exerceu seu p
primeira cobaya por cachexia. Reinoculado 1o segundo materno) sob a forma granular visivel ou mesmo sob [orma

2 animal determinou @ formagdo de cancro no ponto de. ndio reconhecivel pelos acluaes methodos de observago vt
' inoculagdo com regeneracao de férmas acido - resistentes. sual, e que por passagens ultetiores por organismos sen
. As [drmas acido resistentes foram reabsorvidas mas 0 siveis 4 infecgdo regenera o elemento figurado sob a form
ganglio satellite transplantado 2 outra cobaya produzit classica de bac. acido alcool resistente, dotada do pode

por duas passagens successivas a morte do animal em 5, pathogenico queé lhe é reconhecido.
dias. ° ' - = P A nojio do viras tuberculoso deve a meu yer repre

Por outro lado 0 poder morbigeno do virus se mani- _ sentar um complexo de materia viva cujacapacidade (
festou uwa vez em primeira passagem, outra vez em Seé- reproducgao e manitesta por algo além da forma inc
gunda passagemn a0 organismo materno efem terceira pas- . vidualisada' no pac. de Kock. E’ a phase meta bacill
sagem a0 organismo dos fetos que apresentarain sempre do virus, concretisada e objectivada em parte ‘pela fort
- lesOes identicas: infartos pulmonares, hemorrhagias ¢a- granular e qUe por mim 6 tida como phase biogenet
. pillares do pulmao, necrese o caseificacao do figado e po- delle e morphogenica do bastonete que devemos COI

liadenia e cachexia. Em 1 desses casos houve em 4° pas- derar como 08 agentes “etiologicos caracterisadores

. sagem a formagdo de um cancro typico, cicatrizado a0 doenca tuberculose classica.

cabo de 1 mez. ' O poder pathogenico do virus independe seus effe

" Em nenhum delles se verificou a presenga 4o glemento , de suds modalidades morphicas. Elle se manifesta me

' ﬁyurado bacillo acido-alcaolra-esistente. E “ na qusencia do elemento ﬁgurado que por tal possa

© Tudo se passou ahi como se uma infecgdo inappa responsabilisado, elle se transmitie por inoculacdes

rente solapasse resistencia organica . por perturbagdes  gérie, ou-ainda por via placentaria. Em qualquer dos ¢

funccionaes perennes conducentes até 2 formagdo de_le- elle determina um pstado morbido caracteristico, 56l

goes que pudessem ser objectivadas. E esse estado dys- com lesdes identicas,  que muitas vezes produz an

- crasico. serid transmissivel da mao ao feto affirmando do animal.

agsim 2 n?(%ﬁo de heranga mmtblda. 4 e A este elemento morbigeno gue acompanha o Vs
Da serie expenmental acima relatada resu ta ainda culoso, n@0 cultivavel in vitro, néo revelavel morphical

8 observagao, interessante de ndo ter sido _encontrado 0 ' in vivo, cujo poder independe da presenga do elemento
stante em Seus €

- glemento ba. acido-aloool-resﬁstente gendio no ramo da rado, transmissivel €M série, COM.

.;' ) \ A . .
W1 .. série em que a infecgdo fol obtida pela inoculacdo directa morbigenos, e somente por elles reconhecido eu denom
; Pathenergogeno, € ? reconhego como responsavel pe

™

¥

-
e

T T e

L]
. . .do virus.
1 e Nos cas0s e (Ue interveio O phenomeno biologico_’, ranga morbida na infecedo tuberculose.
0 i da hrerangd, esta se manifestod tao somente em relagao - Elle differe do ultra yirus pel incapacidade q!
.+ ag poder morbigeno e nao ao elemento figurado- . minha experimentacao sempre mostrou de regener:

oy -Vem 6352 observagao mostrar que ainda mesmo que in vitro, quer in vivo 0 elemento infectuoso morp
R . 8endo dé u pussagem do bac. da juberculose da mae ao camente caracterisado.

(L, [ele, miC deixa por iss0 de existir a heranga morbida -

nessa infecgdo, € assim a N0gao do pathenergogeno s OS'lNFlNITAMENTE‘PEQUENOS & 0 ESTADO COLL(

gl digsocia da nocdo do ultra virus, considerado como phase - 7 _

Ul - metacyclica germ'ma\ do virus tuberculoso, ou da forma Sera pois na energia jmmanente 208 colloide

 eaw nhase integralisadora, “bioge- possivel encontrar 2 elucidagdo desses phenome!
~anhaciveis por seus effeitos @ que nao podem



: SR
ponsabilisados a ut elémento .identificavel de modo ob- ‘mostrado ldé\a]ispd& duas i'ezes'.;_mais._-’éobri_:-_, at_:_c_
Jeotivo. . it ien gt g il R G B R 8 D umna verfebral do.'qug,'sobreaartiCulagéo;éoxb‘femtit_‘cl

Sabemos que 1 millesimo de milligramma de‘toxina~" -+ -Egtaocalisag: preferencial ‘da tubercilose /ossé

tetanica basta para determinar a morte de uma cobaya, e

esta fracgdo infinitesimal da gramma representa ainda um
complexo de materia contendo 90 %" de ‘agna, 10 % ' de’
proteinas ndo especificas e’ saes, néo sendo computavel a
parte verdadeiramente toxica do complexo:/; -

o

O exemplo do ultra. virus da febre aphtosa’ j4 refe--

rido sobrepassa ainda em actividade. ao- da toxina’ teta-

nica. K taes. exemplo podem ~ser multiplicados tantas

vezes quantas forem as modalidades morbid

as referi
a agentes toxicos ou intecc’iosos, '

Yty |

veis

3

Se nos mostra desta sorte o microcosmo da materi'a,;_,,,,a estructura;esponjosa‘dos 0ssos'e sua exfrema irriga &C
por meio de actos vitaes regulados seguramente:por leis” : popon ‘ G g gay

que nos sao desconhecidas em sua quasi totalidade mas
que um dia se enquadrario no determinismo _mathema-:

tico. Emquanto,, porém, ndo ‘nos  chega .a_ hora .de des--

vendarmos os arcanos do ‘mysterio, contentemo-nos , com"
a verificagdo daquelles phenomenos que a razio prevd’
em estreita ‘ligagdo 4s -condiges bio-chimicas e que,.
ainda mais, reconhece.como estrictamente dependentes
de uma condigdo particular da materia viva, ndo objec-’
tivada em: elemento figurado, e que em extremo ‘estado®

de dissociag@o permitte que-a energia a ella immanente

se manifeste .pelos phenomenos reacci
das condigtes morbidas,

Este estadoi; colloidal " da materia 'i’i;a\ ‘é"‘phySiCé

mente representado pelo primordio de toda organisacdo,

pelo estado espherular ou granular, regido em sua massa =
grante "do Cosmos, X

6 em seus effeitos, como parte.inte
pelas leis da Mechanica do Universo
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sobre os COPpos vertebraes
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,.Stbre os‘,!"cqrpos_vv\:&eb'raé‘s .tem, sido. -expl i,cad'cfl.‘-‘:.‘ pel
. tolalidade dos’ autéres; como’ décorrente da estructir:
‘éspon|osa dos’ mesmos e dd'sua_abundante vésculari
sacdo e irr'igagéo-fs&rig'tin“t‘ta..'.;'é_"ﬁi esta ultima - condiga
anatomica s¢' tem procurodo filiat a “maior frequencia . dc
mal de Polt na segundainfancia. (Lance, Urena, Broca)

-«Com! quanta’a pilha dos corpos vertebraes, nc
;-dizer de Lance; ' constitua a- massa mais volumosa de
) 0550 esponia‘sb do orgadismof‘,.,‘r.\&o € possivel acceita

_ como as unicas ou principaes | causas - determinantes: de
 maior frequencia da ‘espondylife bacillar comparada c om
-as demais localisacoes osseas. da tuberculose, pois  que
“identicas circumstancias anatomicas e physiologicas se
~enconfram 'tfealisadas;e'm .oufras o0sscs, sobrefudo nas
’i“‘epiphy‘ses' superior da fibia e inferior do femur, nas cos:
" tellas, especialmente nestas, ossos essencialmente espon-
~josos e mais’ que todos ‘vascularisados; nos quaes: a
“localisago do processo bacillar € relativamente infima.
. Se altentarmos, ainda, para as modernas concep-

“cBes sobre. a biologia do bacillo de Koch e, sobre a
.- natureza das lesées dnatomo-pathologicas. da “infeccao,

. Que procuram explidar a preferencia da localisacéo apical
na tuberculose pulmonar como deferminada pela” pouca
 vascularisagdio e irrigagao ‘dessa’ regido dos pulmées,
éoﬁcep;ées de que surgiu'um novo processo therapeutico
“subsidiario da tuberculose pulmonar; que se cifra na col-
"locacéo dos: doentes em decubito inclinado para melhor
 irrigagéo dos apices, ndo_poderemos, de forma alguma,
" n0s collocar ao lado daquelles; e sdo quasi a tofalidade,
_ que pensam que a irrigagéo abundante do 0SS0 espon-
, ioso favorece a localisagéo do processo tuberculoso.: !
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braes, em._que. pesem s af-
de Lanelogue, “que aftribuem
2 ncia & coxalgia (26,38 % ph'ra,:_‘es_(q&;e; .16,
"17 % para aquella) fem sido - assignalada ; pela ! maioria

dos autores; -enfre os' quaes Ménard, mas; sobretudo;
" pelas maghnificas” e: vultuosas . estatisticas’ do" Instituto
Rizzoli, que  conferem-ao mal dé Pott .uma percentagem

de 45,05 %, mas; localisagses. dal tubercilose ossen, ao

lefica sobre os corpos_verteb
firmagGes e estatisticas* d
. maior frequencia &

i
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swertebraes como de

de so’brav_fqu"e ‘a_hypere

Sl AT D WNEER ST e
mia_que:se estabelece ‘nos 4 6cos.

* de infecgao’ onslifue’ o mais. valorssa! phenomenode

* deféza organica na luta confra o 56 ultrapassada na |
sua_significacao . pelas eoformagaes “vasculares|Z que, |

~alias, Ihe séo’ db"}i&écjﬁ’e’hﬁh‘%a.i‘fgigrﬁc?’gﬁify'siblbqica"'"‘. als
O] 3 -
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Assim, pois, | airrigacao fabundan(edos
todostos ossos :

8

.

’ £y .y‘f»:r:-!‘—' :
€Sponjosos,”

v b PR AT g g et Pl et o s RN SN Ry B, s BRro s St il o oy 0 e s filast b i sl ».";-l' s P at gl s
‘passo “que  affribuem 4 ‘coxalgia -qunqg;;{umpﬂfgq:QUegc_la;;Lffrauo‘ de'ser.uma’das ausas predisponentes e precipus
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