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IMPORTANCIA

Sabemos que si ndo constitue novidade hodiernamente. es-
crever-se sobre as manifestacoes clinicas da Sifilis. pois nido cons-
tituiria contribuicdio alguma ao conhecimento de sua sintoma-
tologia clinica. de ha muito tida como assunto passivo, nao
deixa de ter algum mérito embora palido, falar-se sobre o
tratamento da Sifilis na Gravidez, com especial referéncia ao
tratamento profilatico. beneficiando o produto da concepgao,
no interesse da integridade fisico psiquica e moral da raca.

E’ pois, problema altamente social e humano o tratamento da
Sifilis na Gravidez que tem como fito. prevenir um futuro ser
contra uma das moléstias mais devastadoras e insidiosas que
tem assolado os povos. e destarte diminuir essa imensa l.egiz'm
da suburra humana, vitimas inconcientes da Sifilis. que a en-

trada do mundo lhes barrou todas as portas e entao, ou andam
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expondo suas mazelas a caridade dos passantes, ou jazem num
leito nem sempre macio que a caridade lhes prodigalisou, au-
mentando desta maneira o ja enorme ntmero de individuos que
constituem peso morto na sociedade e pensionistas do Estado.

Nenhuma doenga tem uma transcedéncia maior para o
futuro do individuo e sua prole, como a Sifilis € nao constitue
novidade alguma hoje em dia, saber-se que a Sifilis pode ser
evitada ao recem-nascido por um -adequado e seguro tratamento
da gestante sifilitica.

A Sifilis grassa em todos os recantos do mundo, coabitando
indistintamente o lar hiimilde do pobre ou o palacio no nobre,
nio havendo lugar onde um certo ntmero de individuos, nio
paguem o pesado tributo de seus efeitos.

O seu conhecimento data de ha muito, desde o século XV
quando Carlos XVIII, rei de Franca aventurou-se com seu exercito
a malfadada conquista de Napoles.

Nessa época nunca mais igualada e assinalando marco na
histéria, devido a devassidio de costumes, dizem os historiado-
res, houve enorme generalizacio como qguerem uns ou exacer-
bag¢do segundo outros da entio ‘“Peste Sexual”.

Desde essa época, trava-se luta constante afim de encon-
trar-se uma férmula que resolva o tratamento de tao insidiosa
moléstia, e ndo é de hd muito que vamos colhendo os pri-
meiros resultados a nosso favor, dessa luta que tem consumido
genios da qualidade de um Paracelso, Ricord, Garnier, Bordet,
Gengou, Schaudin, Hoffmann, Wassermann, Neisser, Ehrlich,
Fournier, Massucci, Sazerac e Levaditi, para nio citar muitos
outros, que tanto fizeram em beneficio de um mundo melhor e
que mereciam sem favor algum, ter seus nomes gravados em
pedestais de enormes obeliscos 4 ntrada de todas as cidades,
como prova do nosso reconhecimento e gratidio.

Um dos maiores progressos realisados na histéria da Obste-
tricia, foi sem diivida alguma o advento da sifiloterapia da
gestante.

Antes de seu inicio, verificavam-se nfio sé 50% de nati-
mortos dessas gestantes, como tabem apenas, um pequeno niime-
ro de recem-nascidos .vivos ou nio podiam ser considerados
isentos da Sifilis (Dill, Staender, Isenhour).

Por seu lado, Willians, afirma que as lueticas gravidas nio
tratadas durante a gravidez, tém 53% de recem-nascidos lue-
ticos francos, ao passo que as que se sugeitaram ao tratamento,
essa percentagem desce para 7,49%.

A moléstia estd muito disseminada, e a percentagem de
individuos com Sifilis varia de um pais para outro, e num
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mesmo pais dos grandes centros para as popula¢des rurais, ha-
vendo uma certa relagdo entre civilizagio e sifilizacio.

Até ha bem pouco tempo as estatisticas de Winkel. davam
que cerca de 2% das mulheres que entravam nas maternida-
des eram portadoras de Sifilis.

No entanto, modernamente as estatisticas dio percentagem
diferentes de gestantes sifiliticas e conforme o pais em qué se
considere ésse assunto temos:

Para as clinicas Suissas 4% — Urech

Para as clinicas Francesas 4,28% — Nobecourt e Bonnet
Para as clinicas Alemas 7% — Toler

Para as clinicas Inglesas 9% — Cruicshanks

Para as clinicas Italianas 13.7% cit. por Perez

Para as clinicas Espanholas 16% cit. por Perez

Para as clinicas Norte-Americanas de 4,19% a 259 — Hin-
ton, Coolie, Willians Young.

Na Clinica Obstétrica da Faculdade de Medicina de S. Paulo,
Servigo do Prof. Raul Briquet, em 1942, tive oportunidade, como
chefe do Ambulatério de Sifilis, de apresentar uma estatistica,
sobre a positividade do Wassermann das doentes atendidas nio
s6 no servico de internadas como nos Ambulatérios. Entre
Junho de 1941 e Maio de 1942, encontramos a percentagem de
20,1%.

Estivemos ultimamente afastados désse servi¢o. mas segundo
informes, essa percentagem ji desceu, oscilando entre 19 e 20%.

Em recente publicagio, Cole. nos Estadgs Unidos. referc
que nesse pais existe aproximadamente um milhdo de mies
sifiliticas, que dio anualmente 85.000 recem-nascidos.

Désses, 40% morrem, somando aqui os nati-mortos e os
restantes 60% vivem e apresentam sinais clinicos ou sorologi-
cos de Sifilis.

Leredde, citad opor Muller, calcula em 1 milhdo o numero
total de criancas portadoras de Sifilis inata existente na Fran-
ca e avalia em 150 mil. o ntimero de criangas sifiliticas nascidas
anualmente nésse pais.

Bstes ntimeros falam eloquentemente do interesse que tem
éste assunto na vida de um povo civilisado e a importancia do
tratamento da gestante sifilitica poderia ser.demonstra(la 51
lembrarmos que ji no tempo do velho Fournter. se conseguua
40% de recem-nascidos aparentemente sidios e lembremos que
durante ésse tempo s6 era conhecido o Mercurio, como arma
no tratamento da Sifilis. _ )

Embora os resultados conseguidos por Fournier. nao te-
nham sido tio bons comparados ao resultados conseguidos hoje
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em dia, nao deixavam de ser um grande passo na prevengio
dessa terrivel moléstia.

Atualmente em certos servigos nos Estados Unidos, com o
tratamento melhor orientado e langcando mao de novas armas
contra a moléstia, j4 se permitem obter 98% de recem-nascidos
clinicamente saos.

Isto vem demonstrar que a Sifilis Congénita é atualmente
u'a moléstia praticamente evitavel, como a variola, nio deixando
de constituir uma formidavel conquista da Medicina no campo
preventivo e social.

DADOS HISTORICOS

No momento presente o tratamento da Sifilis na Gravidez,
tem como fito principal prevenir o produto da concepcio sem
procurar curar a gestante, evitando pois, a propagacio da Si-
filis e sua localizacio plascentaria.

Quem primeiramente deu aten¢io a éste magno proble-
ma médico-social foi Garnier, em Franga, no século XVII, pois,
até essa época, a mulher gravida e com Sifilis, ndo era per-.
mitido frequentar os hospitais de maternidade e abandonadas
a sua propria sorte, com frequéncia viam sua gravidez se in-
terromper entre o 6.° e 8° més ou entio tinham nati-mortos
de fetos macerados.

Garnier, impressionado com essa incidéncia tio alta de nati-
mortalidade, se propbe fazer a profildixia da gestante luetica,
para isso atendendo-as em servigos a parte onde fosse submetidas
ao tratamento especifico.

Nao tarda chegar a conclusio de que o Hg envez de ser
prejudicial, curava tanto a gestante como evitava que o produ-
to da concepcio herdasse a moléstia apresentada pelos ge-
nitores.

As idéias de Garnier revolucionam os meios cientificos da
época e logo a seguir, Mauriceau endossa ésse ponto de vista,
reconhecendo o alto valor do Hg quando durante a gravidez.

Uma doutrina defendida por nomes como Garnier e Mauri-
ceau SO poderia se impor e foi o que se deu, sendo que ja nos
seculos seguintes XVII e XIX era ardorosamente defendida
por Astruc, Mahon, Swediaur e Doublet segundo citacio de
Bertin.

Si um grande passo havia sido dado no campo da Medicina

social e profilatico, os resultados obtidos até entdo, ainda dei-
Xavam muito a desejar.

Apesar c.los.progressos da terapeutica anti-sifilitica da ges-
tante ter atingido nessa ocasiio um grau avancado, o trata-
mento da Sifilis na gravidez sé teve inicio real, depois que Bar
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e outros demonstraram que o “914"- nem era mais toxico na
gravidez, nem era abortivo, como supunha Ehrlich que se ahs-
teve .de emprega-lo na gravidez supondo-o de perigosa acio
abortiva.

A principio muito temor e prudéncia houve ao administrar-
se 0 Arsénico, porque era crenca de que ésse medicamento pro-
vocava lesGes para o lado dos rins, figado. instestino, etc.. Com
o evoluir dos tempos verificou-se que era exagerada essa afir-
INagao e a proposito, recentemente Cole nos Estados Unidos.
publicou documentado trabalho em que demonstra que as mani-
festagbes téxicas mais frequentes, eram de 2 a 5 vezes mais
frequentes na mulher nio gravida do que na gestante, de modo-
que, hoje ésse temor estd praticamente abandonado.

Os medicamentos empregados no tratamento da Sifilis na
gravidez sio constituidos pela mesma tria tio conhecida Ar-
sénico-Bismuto-Merctirio.

Désses, o Merciirio foi o primeiro a ser usado. Seu emprego
na Sifilis data dos tempos do século XV. logo apés a grande epi-
demia na Europa disseminada pelos exercitos de Carlos VIII.

Os que o usaram, fizeram lembrados de que ésse metal ji
era conhecido dos Romanos (que o aplicavam sob a forma de
“Sulfureto de Hg” com muito bons resultados em (uasi todas
as moléstias cutaneas.

Nésse século foi empregado sob a forma de friccdes, fu-
migacées de cindbrio, envoltorios mercuriais, banhos, inhala-
¢oes, pensos, revestimentos das pernas em botinas especiais, sem-
pre associado a jejuns prolongados, suadores, sangrias e *‘surras’
que em alguns hospitais os pacientes recebiam como castigo de
Seus prazeres pecaminosos.

Niao encontramos referéncias especiais ao tratamento da
gestante. consequentemente ao tratamento preventivo da Sifi-
lis congénita nessa época.

O Hg comecou a ser empregado para tratamento da Sifilis
da mulher gestante, por ‘Garnier em Franca no século XVTI, €
as primeiras observagdes acerca do tratamento da gestante i-
filitica com o fito de evitar abortos. isto é. como preventivo da
Sifilis congénita foram feitas por Mauriceau. o

Foi com Fournier que o emprego do Merctirio atingiu seu
ponto culminante, sendo empregado na gravid(ﬁz. nao so com o
papel de curar a Sifilis materna. como evitar as possiveis
consequencias ao produto da concepcio.

Sabemos dos graves sintomas téxicos provocados o tra-
tamento da Sifilis pelo Hg. como as célebres curas de sali-
vagdo, as estomatites graves, as oligurias, as diarréias etc..
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Abstracdo feita do que ocorreu devido a impericia dos que
o aplicavam. pois, que de inicio o Hg foi administrado por leigos
e charlataes, ésse metal evidentemente possue agio agressiva
contra os emuntorios particularmente no estado gravidico,

Eis o motivo porque hoje em dia, o Hg esta perdendo seus
adeptos estando seu uso mais ou menos depreciado neste par-
ticular.

A isto nao queremos dizer que o Hg ndo seja mais usado no
tratamento da Sifilis na gravidez. Existem ainda autores como
Mc Cord e Perez que o preferem nio obstante sua agio le-
siva do aparelho renal hepatico.

O seu emprego é feito seja sob a forma de pomada para
friccoes, seja sob a forma de injegdes.

Outro medicamento empregado no tratamento da Sifilis na
gravidez & o Arsénico. '

Apesar de ser ésse metal conhecido de hd muito, figurando
mesmo na Farmacopéa do Extremo Oriente, desde a antigui-
dade, 1.300 anos A.C., com o nome de “Rasaratnamuchaya”,
usado antes contra a lepra, s6 recentemente é que entrou no
rol dos medicamentos empregados contra a Sifilis da mulher
gestante.

Paracelso, em 1530 foi quem pela primeira vez empregou-o
‘no combate a Sifilis.

Sua administracio a principio (Atoxyl) deu em resultado
alguns desastres, mas dissecado e estudado por Ehrlich eis
que surge o “606” dychlorydrato de dioxy-diamino-arsenobenzol,
(que recebeu o nome de Salvarsan dos Alemies e Arsphenamine
dos Franceses) derivado do Arsénico e experimentado pela

primeira vez no genero humano por Hoppe e Wittleben da cli-
nica do Prof. Alt.

Esse derivado do Arsénico foi empregado na Sifilis da mu-
lher gestante com muito bons resultados, sem ter provocado
a interrupgdo da gravidez como era esperado.

Aperfeicoando ésse derivado e eliminando os radicais que
aumentassem sua toxidez, eis que surge o “914” derivado do
Arsénico e com propriedades mais definidas,

Seu emprego na gravidez foi temido e discutido e o pro-
prio Ehrlich se abstinha de indica-lo, pois, julgava-o de acdo
abortiva.

A éste propésito interessante lembramos o trabalho publi-
cado por Cole em 1936 nos Estados Unidos e no qual refere ésse
autor que as manifestacdes toxicas e devidas aarsenoterapia,

eram de 2 a 5 vezes mais frequentes na mulher nio gravida do
que na gestante.
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Deve-se a Bar a introddcdo do “914” no arsenal terapeutico
da Sifilis na ravidez.

Os arsenicais sio administrados sob a forma de trivalentes
ou pentavalentes.

Os trivalentes tém ag¢io mais rdpida e sio principalmente in-
dicados nos casos em que ha lesges contagiantes provocando uma
cicatrizacdo rapida dessas lesGes, motivo pelo qual é empregado
como profilaitico. Tem uma agio oxilante na Sifilis nervosa.

Os pentavalentes podem ser usados por via intramuscular
ou oral. Tém agio eletiva sobre o nervo 6tico constituindo sua
principal contra indicacdo, a lesdo desse nervo alem de ter acio
mais téxica sobre os rins, sendo de acio eficiente na Sifilis
nervosa. :

Dos medicamentos metalicos usados no tratamento da Si-
filis, o mais novo é o Bismutto. .

Deve-se a Massuci as primeiras observac¢des acerta das pro-
priedades espirilicidas do Bismuto. mas, a sua inclusio como
arma contra a Sifilis foi feita por Sazerac e Levaditi, que desde
1921, em solugio aquosa por via sub cutanea eintramuscular,
trataram individuos com Sifilis.

A principio o Bi foi empregado sob a forma de compostos
insoluveis passando depois a ser empregado sob a forma de olco-
soluveis e seguidamente liposoluveis e hidrosoluveis.

Atualmente ha uma tendéncia acentuada em preferir-se os
compostos liposoluveis, devido as vantagens que apresenta sobre

0s demais compostos de Bismuto.

. Os liposoluveis tém sido melhor tolerados que os demais
compostos e isto devido ao fato de que com éles se evitam
os acidentes locais dos insoluveis ou em suspensio oleosa de um
lado; e por outro, estd demonstrado que sendo de absorcio mais
lenta que os hdirosoluveis, tornam-se menos toxicos que estes.

Tém outrosim, a vantagem de nio deixar depositos intra-
musculares e sendo de absor¢io e eliminagio mais ripida e facil
que os sais insoluveis e pouco mais lenta que Os soluveis em
liquido aquoso. possuem por conseguinte acio mais rapida. ener-
gica eficaz e é de toxidez quasi nula.

No presente momento uma outra arma .jz'l esta 59‘11'(!_0- em-
pregada no tratamento da Sifilis e em particular da Sifili~ na
gravidez. o
> Referimos a maravilha do século que corre. a Peniciling des-
coberta pelo Prof. Alexander Fleming, em 1928 e po‘sta- em uso.
em 1940 pelo mesmo Prof. Fleming e colaboradores Prot. Florey.,
Chain, Dra. Florey, Abraham. Jennings e San.d(?r.j. }

E' a substincia ativa de um fungo. “Penicillium notatum



250 REVISTA DE MEDICINA — Malo, 1946

A Penicilina é um acido instavel e os preparados usados na
terapeutica, sao os seus sais. E’ dosado em unidade Oxford (UO).
Pura tem uma poténcia 10 vezes maior que a empregada ha-
bitualmente devido a grande perda de substancia ativa que re-
sulta duma purifica¢gio mais completa.

CONHECIMENTOS INDISPENSAVEIS
A0 TRATAMENTO DA SiFILIS NA GRAVIDEZ

Ainda perdura uma certa confusio mesmo entre médicos,
quanto a denominagdo da Sifilis que trds o recem-nascido. FE’
assim que certas denominag6es empregadas a todo momento para
referir-se a Sifilis do recem-nascido, estdo erradas e deverio ser
substituidas por outras mais proximas da realidade.

As denominagbes de “Sifilis Hereditaria” ou “Heredo Sifilis”,
sao erradas e mesmo absurdas ante o conceito do que se en-
tende por hereditariedade bioldgica.

A Sifilis do rcem-nascido seria “Hereditaria” si fosse vei-
culada pelo espermatozoide ou pelo 6vulo. Ora, tanto um como
outro perdem sua Vitalidade quando parasitados ou mesmo atin-
gidos por elemento extranho; de modo que, nem o esperma-
tozoide nem o évulo, podem dar origem a um ovo que heredita-
riamente tivesse Sifilis.

Si éste fato nio chegasse, uma outra consideragio viria
reforcar esta afirmagio: é que a parte do espermatozoide que se
une ao o6vulo na fecundagio € a cabeca, pois bem, o trepone-
ma é de 3 a 5 veezs maior do que a caheca do espermatozoide,
segundo Bab.

Do mesmo modo tambem deverio ser abandonadas as ex-
pressoes de “Sifilis Congénita” e “Sifilis Concepcional” como
quer Hoffmann, porque despertam a idéia inexata de uma trans-
missio no ato do coito, visto, que esta se produz mais tarde,
da mae para o feto.

A sifilis que adquire o recem-nascido no momento do parto,
quando a mae apresenta lesGes contagiantes no trajeto do canal
do parto, Kolmer di o nome de “Sifilis ante-natal”.

Miller é de opinido de que deveria ser chamada “Sifilis
Ingénita” ou “sifilis Inata” a Sifilis que apresenta o recem-nasci-
do, por corresponder mais exatamente i realidade. Assim uma
enfermidade é “Ingénita” ou “Inata”, quando o produto a
adquire em um momento variavel da vida intra-uterina.

A concepcio feita por Paracelso em 1534 de que a Sifilis
passa de pais para filho, e contestada por Gaspar Torella, hoje
esta perfeitamente comprovada. Si entretanto, constitue assunto
passivo a transmissibilidade da Sifilis de pais para filhos, ndo
deixou contudo de provocar uma certa discussdo, mesmo até a
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bem pouco, quanto ao principal responsavel pela transmissio
da Sifilis de pais a filhos.

Sitmon, citado por Costa, no tratado de Sergent. Dumas,
Ribadeau e outros ja dizia que “a muhler constitue o verdadeiro
perigo dos matrimonios sifiliticos porque a infeccio do produ-
to se dava fatalmente™.

Atualmente ji reina harmonia quando a éste ponto de
vista: quem transmite a Sifilis ao filho é a maie sifilitica. podend:,
o pai ser indene. Bste por sua vez niao pode transmitir direta-
mente a Sifilis ao filho sendo a mie si. Quando o pai for sifili-
tico e a mae sa, éle primeiramente contaminard a esposa que
por sua vez transmitira ao produto da concepgio.

Com ésses novos conceitos, vemos deixar de ter fundamento
as ja envelhecidas leis da imunidade (Leis de Colles e Profeta)
no que diz respeito ao erroneo critério sobre a amamentacio.

A lei de Colles eunciada em 1837 dizia:

“Um recem-nascido sifilitico, filho de.maie sa, nio a con-
taminava pelo aleitamento, pois, a mie adquiria imunidade du-
rante a gestagio”’, modernamente esta substituida pela lei de
Carle: ““A mulher que da a luz um filho sifilitico, é sifilitica™

A lei de Profeta anunciada em 1865 dizia:

“Todo recem-nascido siao, filho de mae sifilitica. nio con-
trae a Sifilis pelo aleitamento ou outro meio”.

Esta lei esta hoje substituida pela lei de Gaucher:

“O filho nascido de maie sifilitica, nao se contamina pelo
aleitamento, nio porque esteja imunizada mas, porque ja ¢ sifi-
litico.”

Os autores referem que as consequencias da Sifilis sobre o
produto diferem conforme a contaminagio da mulhe se deu:

a) por ocasiio da consepqio.

b) no curso da prenhez até aproximadamente a 32%semana

¢) nas ultimas 6 ou 8 semanas da gestacao

d) quando a Sifilis é presexistente; ‘
isto, desde que a gestante nio tivesse recebido tratamento es-
pecifico adequado. o

Si a mulher se infectasse por ocasiao da concepgio. no mi-
cio da gestacio ou em seu curso, até aproximadamente a 32°
semana aconteceria quasi invariavelmente que entre o "~° e N°
més de gravidez, haveria invasio dos orgaos A\'it_ats do feto por
espiroquetas ou figuradamentet uma septicemia treponemica.

resultando em consequéncia a morte fetal, com sua expulsio mars

ou menos rapida. o y
Si a mulher se infectasse nas ultimas semanas e cravides

a infec¢io do produto seria exsepeional, pois € sabido que o
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por volta do 6.° dia da contaminacido é que se da a grande in-
vassio de treponemas no sangue, de modo que o feto escaparia
aos efeitos da grande septicénmia treponémica.

L verdade que antes do aparecimento da lesdo primiria,
um certo ntimero de treponemas invade a crculagao mas, a bar-
reira placentaria (Espiroquetolisis de Brindeau e Manouelian)
seria suficiente para deter seus efeitos, s6 sendo vencida pela
grande septicémia treponémica a qual se verifica aproximada-
mente por volta do 60.° dia da contaminac¢io, Entretanto, esta
concepgdo sobre a contaminagdio da gestante nos 2 dltimos
meses, ja for profundamente abalada com as observagGes de
Buschke e Fischer e de Steiner e Flisser, citados por Finkels-
tein. Os primeiros desses autores observaram uma mulher que
gravida, se contaminou oito semanas antes do parto, dando a
luz um feto morto macerado; e os segundos que observaram uma
outra gestante que contaminada sete semanas antes do parto
deu a luz um recem-nascido que apresentava conjuntamente com
a miae uma erupgio especifica nitida. ,

Nos casos em que a Sifilis materna fosse antiga, as conse-
quéncias variariam consideravelmente e muito a propdsito lem-
braremos a regra de Diday e Kassovitz que se refere a evolu-
cao da gravidez em mulheres com Sifilis antiga.

Segundo ésses autores. a gravidez em mulheres com Sifilis
antiga, se processaria da seguinte forma, independente de tra-
tamento: .

1) Fetos mortos macerados

2) Partos prematuros de fetos mortos

3) Partos prematuros de fetos vivos sifiliticos, que mor-
rem nos primeiros mesés.

4) Partos de termo de recem-nascidos sifiliticos, que mor-
rem nos dois primeiros anos.

5) Partos de termo de recem-nascidos clinicamente sios.

Diziam os autores que o envelhecimento da infecgdo sifili-
tica materna provocava uma atenuacio da transmissibilidade
congeérita, seja porque o germem vae perdendo gradativamente
sua energia, seja porque passe a fixar-se nos tecidos ‘sem cir-
cular no sangue, ou por ambos os motivos, de modo que, em
cada prenhez consecutiva de uma mulher sifilitica aumentam as
probabilidade do feto sobrevir & infeccio e mesmo até de nio
ser por ela atingido (Citron).

Ultimamente, Gautisnell em 1934 e Forch em 1934, inocula-
ram semem de individuos com uma Sifilis de mais de 5 anos
em macacos, tendo conseguido casos positivos. Isso vem pro-
var que o esperma desses individuos estava apto a contaminar
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pm—

as esposas. Essas experiéncias vem demonstrar o quanto ilu-
didos estavam aqueles que acreditavam na transmissibilidade di-
minutiva da Sifilis ou “Sifilis dos cinco anos’.

Diz o Prof. Raul. C. Briquet muito sabiamente que €35¢ ps-
quema esta errado e é de funestas consequéncias si dele se es-
perar alguma coisa.

" Eis pois, um outro conceito erroneo. que deverd ser
abandonado quando estipulamos as diretrizes do pré-natal de
uma gestante, qualquer que seja seu nivel social.

Outro conhecimento que reputamos de valor para todo
aquele que se abalanceia tratar a gestante sifilitica. é quanto a
época da transmissdo da Sifilis “in utero”. Este pormenor pa-
rece que estd aceito pela maioria dos autores modernos: a pas-
sagem do espiroqueta nunca se faz antes do quinto més de gra-
videz. Depois dessa época comeca sua migracio (embolias) atra-
vez da placenta, e € por volta do sétimo ou oitavo més que se
observa a morte do produto devido a lesio de orgdos vitais
segundo (Trinchese. Hornung, Thonsen. Klaften, Jeannin).

A Sifilis que apresenta 0O recem-nascido sera tanto mais

grave, quanto mais precocemente se verificar a contaminagdo e
quanto mais gravemente estiver a mae.

Sabemos que a tolerancia da gestante ao “g14" é perfeita
na primeira metade da gestagao, diminuindo na segunda me-
tade, quando cae sua resisténcia pela deficiéncia fisiologica de
varios orgdos, ficando a doente mais sugeita a fenomenos to-
xicos como dermatite, ictericia, neurite oOtica, etc... Isso nao
quer dizer que a gestante nio tolere bem o Arsénico, e para 1530
devemos nos lembrar as referencias de Cole em 1936 sobre a fre-
quéncia dos fenomenos toxicos apresentados pela gestante ao
tratamento especifico.

Por outro lado devemos lembrar que a passagem diapla-
centaria do Arsénico vae s¢ fazendo progressivamente do inicto
até o fim da gestacio, e sua eliminacio aumenta progre:ssi\:a-
mente no decorrer das 24 horas. comegando no fim da primeira
hora e atingindo seu méaximo no fim da vigésima quarta hora.

Esta eliminagao se faz 70% pelo intestino. tendo papel amn-
da na eliminacio a seguir OS rins. glandulas sudoriporas e pul-
mao.

A reagdo sorologica da Sifilis (Wassermam) conquanto,
muito importante. nao Jeixa de ter para o obstetra umul valor
relavo. .

fisse nio deverd pscravisar-se a essa prova socrologica e
fazer depender seu tratamento especifico do resultado positivo
ou negativo da mesma. o o _ _

Sabemos que., em 70% das toximias eravidicas o \Wasser
mann ¢é positivo, E evidente que nio se trata sempre e uma Tes

cao diante do treponema.
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Si uma reagdo sorolégica positiva, muitas vezes, nio quer
dizer a existéncia da infeccdo, por outro lado:nem sempre a
negatividade dessa reagio implicaria a ausencia da .mesma
moléstia.

A éste respeito Willians afirma que aproximadamente um
dentre os dez dos fetos sifiliticos é nascido de mie com reacio
de Wassermann negativa.

Por outro lado é ainda Wllians quem fala que, dentre 16
mulheres com reacdo positiva e que nao haviam sido tratadas,
apenas menos da metade tiveram filhos sifiliticos.

E’ pois, associando a uma anaminese obstétrica apurada e a
um exame clinico cuidadoso que deveremos analisar a reagio
sorolégica, firmar o diagnéstico da moléstia e orientar o trata-
mento especifico.

TRATAMENTO

O tratamento da mulher grivida e com Sifilis vem em cres-
cente entusiasmo desde as ideias de Garnier até o momento pre-
sente € nio duvidamos de que chegaremos um dia, muito perto
do tdo almejado sonho de Ehrlich, a “Terapia aterilisans magna”.

Os especialistas de todos os paises civilisados disputam cor-
dialmente a primasia de melhores resultados e é com volapia
que citam estatisticas nas quais demonstram os resultados de
tratamentos estipulados.

Si Fournier apenas usando o Mercdrio. jA obtinha 40% de
recem-nascidos aparentemente /sio, outros autores principal-
mente os norte-americanos, lancando mio de outras armas te-
rapeuticas, atualmente chegaram a percentagem animadora de
98% ou’ mesmo 100% (‘Greenlees) de recem-nascidos clinica-
mente saos, quando submetiam a gestante sifilitica a adequado
tratamento especifico.

Si no tempo de Ehrlich abstinham-se de empregar o Arsé-
nico, por temerem ser ésse medicamento de acio abortiva, j&
Hoffmann e Klaften empregam-no sem temor, aumentando
consideravelmente o niimero de injecdes por tratamento, propos-
to por Zarate, para encontrar-mos no presente momento na era’
da arsenoterapia massica.

 Aquele tdo grande temor de fnicio ao se empregar o Arsé-
nico, deixou de existir depois das observacdes de Bar, confirma-
das alnda. recentemente pelos trabalhos autorizados de Cole.

A. p.rmc1pio s6 empregaram o Mercirio; depois associaram
0 Arsemco.. a seguir, incluiram o Bismuto como arma terapeuti-
ca e nos dias que correm contam com mais uma, a Penicilina.

Si percorrermos a literatura sobre éste assunto, iremos
ver que z}.terapeutica da gestante sifilitica, tem sofrido sensi-
veis modificacbes ora, de medicamentos empregados; ora na
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dosagem total ou parcial mixima, ou ainda na técnica de apli-
cagio.
As maiores modificagées nesse campo nos tem vindo dos

Estados Unidos. (1)

O tratamento da gestante sifilitica, até ha bem pouco
tempo, era feito de modo quasi idéntico ao tratamento da
mulher nio gravida e do homem com Sifilis, apenas diferindo
na questio da dose parcial maxima e de dose total maxima
de cada tratamento, as quais eram reduzidas afim de nao sobre-
carregarem muito a gestante que ja tinha uma sobrecarga prin-
cipalmente na segunda metade da gestacdo, onde aparecia uma
deficiéncia fisioloégica de orgdos importantes como o figado,
rins, intestinos etc.

O tratamento era feito segundo os processos classicos de
Hoffmann e Klaften.

. O tratamento pelo processo de Hoffmann, tanbem chamado
método intensivo, consiste em administrar-se o Arsénico duas
vezes por semana sob a forma de “914” em séries que vao de
0,15 ctg a 0,60 ctg. até completar 50 grs., dando em seguida o
Bismuto, uma empola de 0,1 ctgr. de bismutato metalico, com
intervalos de 5 dias até completar uma série de 15 a 16 empolas.

Por ésse método, em 14 semanas, administrariamos 5,0 grs.
de “914”, somando a ésse tempo um periodo de 5 semanas de
descanco e sabendo-se que a gravidez dura em média 40 se-
manas, verificamos que por ésse processo poderemos alcancar
duas séries.

No entanto, ésse esquema de tratamento, diziam os
autores, nio deixava de constituir perigo para a doente de-
vido a dose elevada de Arsénico.

O processo de Klaften, tambem chamado método discréto
é aquele que preconiza doses menores, nao ultrapassﬂando de 0,45
ctgr. por dose de Neosalvarsan e por semana. Com éste processo
conseguiremos atingir uma série e meia e COmMO a percentagem
de criancas que se mostravam clinicamente sadias, quando as
mies eram submetidas a ésse tipo de tratamento, era de 98%,
tem sido considerado pelos autores como um tratamento quasi
ideal e preferido ao tratamento anterior. (Hofimann).

Bsses eram os tipos de tratamento da mulher gravida e com

Sifilis usados até ha pouco.

Em 1941 a Conferéncia Nacional de Defesa contra a Sifilis
realisada no Rio de Janeiro. e tendo como relator o _Prof, Joa-
quim Mota e contando entre outros com a colaboraca od P-rm.l
Clovis Corréa da Costa. ficou deliberado aprovar 0 seguintt
esquema de tratamento para a gestante ~ifilitica:



258 REVISTA DE MEDICINA — Maro, 1946

ESQUEMA DE UM TRATAMENTO DESCONTINUO
EM SERIES SIMULANEAS PARA A GESTANTE SIFILITICA

“Respeitadas as contra indica¢ées ou intolerancias e levando
em consideracio o peso da mulher, praticar o tratamento como

segue:
1. — Série arseno-bismutica simultianea:
Na primeira semana, duas injegoes de “914” -— 0,15 e 0,30.
Na segunda semana, duas inje¢Ges de “914” — 0,45 e 060,

caso a mulher pese 60 quilos ou mais. Se pesar menos de 60
quilos ficar na dose de 0.45. Repetir semanalmente uma injecio
de “914” na dose de 045 ou 60 até perfazer aproximadamente o
total de 6 grs. O Bismuto sera feito em duas injecbGes sema-
nais de um preparado Oleo-soluvel que contenha um minimo de
0,06 de Bi metal por empola, constando a série de 15 injegdes.
A série bismftica serd iniciada na terceira semana caso as in-
jecoes “914” atinjam a dose de 0,60 e na sexta semana caso
atinjam apenas a dose de 0,45.

2.c — Repouso de trés semanas
3.2 — Controle clinico — Reagdes sorolégicas.
4.° — Série arseno-bismdtica simultinea — “914” na dose

total de 50 grs. em injecSes semanais. Bi preparado inso-
luvel, suspensio oleosa, contendo no minimo 0,10 por empola —
20 injegbes bi-semanais.

5. — Repouso de trés semanas. &

6. — Controle clinico. Reacdes sorolégicas.

7.0 — Série arseno-bismdtica igual a anterior, etc., etc..
Em resumo: Uma série de arseno-bismitica simultinea — “914”
— 6,0 grs. aproximadamente e Bi éleo-soluvel, — 15 injecBes —
e mais tantas séries simultineas de “914” — 50 grs. e Bi in-

soluveis — 20 inje¢des separadas por intervalos de trés semanas,
quantas possiveis até o fim da gestacio”.

Enquanto que no esquema acima as séries de Arsénico e
Bismuto sdo feitas simultineamente, temos os que preferem
€sse mesmo tipo de tratamento, descontinuo em séries suces-
sivas, .isto €, iniciam com uma série de Arsénico e depois finda
essa. iniciam a série de Bismuto.

Tais métodos de tratamento sio intercalados por periodos
d.e repouso em média de um més. Temos ainda o método con-
tinuo no qual as séries arsénico-bismuto se sucedem sem jntet-
rupcao. devendo-se mesmo fazer cavalgar uma sobre a outra,
fle modo que antes de aplicarmos as Gltimas doses de Arsénico
ja iniciamos a série de Bi que por sua vez, antes de terminada
serda sucedida por outra série de Arsénico.

Si bem que ainda existam autores que prefiram indiferen-
temente qualquer um desses métodos de tratamento (desconti-
nuo ou continuo. em séries simultineas ou sucessivas), em se
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tratando da mulher gestante sifilitica. deveremos estar com a
maioria, isto é, com aqueles que preconisam o tratamento des-
continuo em séries simultaneas.

Na Clinica Obstétrica da Faculdade de Medicina., servico do
Prof. Raul Briquet, segundo sua orientagio empregamos para
a gestante sifilitica, o método descontinuo em séries simultineas
de Arsénico-Bismuto. Nesse servio, enquanto fomos respon-
saveis pelo mesmo, ndo ultrapassamos a dose de 045 ctgrs. de
Arsénico por empola, em inje¢oes semanais. Preferimos tambem
o Bismuto lipossoluvel aos demais compostos, insoluveis, oleos
soluveis e mesmo hidrossoluveis, pelas propriedades farmacolé-
gicas vantagiosas désse composto sobre os demais, como ja
referimos antes néste mesmo trabalho, Administravamos duas
empolas de 0,17 ctgrs. de Bismuto metdlico até completar séries
de vinte empolas seguindo-se descanco de um més, e reiniciando
outra série Arsénico-Bismuto até o momento do parto.

Reputamos éste um muito bom esquema de tratamento e du-
rante os 4 anos que estivemos em contacto com ésse servigo, (Am-
bulatéorio de Sifilis na Gravidez) tivemos ocasiao de observar
gestante, que apdés onze gestagdes terminadas por abortos de 5
a 6 meses, prematuros macerados e nati-mortos, apés um tra-
tamento assim conduzido, deu a luz recem-nascido com d&timo
peso e aparentemente sadio.

A maioria dos autores reconhecem grande valor no .\rse-
nico considerando-o insubstituivel enquanto que entre os dols
outros medicamentos Bi e Hg ha indubitavelmente uma prefe-
réncia do Bismuto sobre o Merclirio embora autores como Mc
Cord e Perez prefiram o Merciirio ao Bismuto, por terem ob-
servado melhores resultados com o mesmo.

O tratamento sempre deverd ser uma associagio Arsénico-
Bismuto ou Arsénico-Mercitrio.

Mc Cord, Moore, Perez e outros nio obtiveram resultados
favoraveis quando aplicavam um deles separadamente.

Uma questio que ainda se discute ao estipular o trata-
mento da gestante sifilitica é a que se refere a dose maxima
parcial e a dose final total da série de Arseqlc_o.

Até ha bem pouco tempo as doses parciais chegavam a
0,30 ctgrs., e no maximo para alguns autores mars atirados, a
0,45 ctgrs. .

Devido aos bons resultados quanto a tolerancia da mulher
gravida, houve tendéncia de alguns servicos em aumentar as do-
ses e com frequéncia encontramos trabalhos publicados desses
servicos, dando preferéncia a doses de 0.75 ctgrs. ou mesmo maio-
res como recomendam Cordiviola. Alsina e Costa na \rgentina,
chegando a dose total por série a 7. & 9 e 10 gr~ -

Analisando essa questdo de dose. costuma ‘(‘hzvr o ]mf aro
Prof. Raul Briquet em suas belissimas aulas que Eavenda 18Hpo
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e as condicées permitindo. administrar-se menos de 3,0 grs. de
Arsénico e 1,5 grs. de Bismuto é quasi um ato criminoso.”

A éste propdstio constitue dever para todo aquele que esti-
pular tratamento especifico a gestante, ter sempre em mente as
seguintes bases para um seguro e completo “desideratum”:

BASES DO TRATAMENTO DA GESTANTE SIFILITICA
“PROFILAXTA DA SiFILIS INATA"

1) O medicamento escolhido deve ser energico e eficaz,
inofensivo ou pouco tdxico, pratico e de facil aplicagdo (Zarate).

2) O tratamento é compulsério em toda gestante sifilitica,
independente de qualquer tratamento feito anteriormente.

3) O tratamento deve ser o mais energico que as condigdes
permitirem.

4) O tratamento deve ser instituido, qualquer que seja a
época em que a paciente se infeetou.

5) O tratamento deve ser feito o mais precoce que seja
permitido, si possivel antes do 4.° més de gravidez.

6) Mesmo no caso da gravidez ser adiantada, a paciente
deve ser imediatamente submetida ao tratamento especifico;
(porque embora as chances sejam muito menores, ainda res-
ta-nos a possibilidade de diminuir -a percentagem de nati-mor
talidade).

7) A auséncia de sinais clinicos, nio isenta a gestante do
tratamento, quando outros exames forem positivos.

8) A reacio de Wassermann negativa, nio isenta a ges-
tante do tratamento, quando houver suspeitas para ‘tal, que de-
vera seguir a mesma orientagio terapeutica. '

9) A gestante deverd ser tratada com o mesmo critério
e rigor quando o marido tiver Wassermann positivo, ou tenha tido
sifilis recente. |

10) A gestante sifilitica sempre que as condi¢Bes permiti-
rem deverd tomar no minimo 7,0 grs. de Arsénico e 20 em-
polas de Bismuto (de 0,17 ctgrs. de Bismuto metalico por
empola) em cada tratamento.

. 1) O tratamento nio visa tratar a mae, mas, tem ‘por
fim preservar o produto da infeccio.

12) O tratamento comegado antes da primeira mietade da
gravidez, deve libertar o feto quasi em absoluto da Sifilis.

. 13{) Em casos em que a mae, for tratada com semelhante
intensidade, §6.deveré ser tratado o recem-nascido por sintomas
de certeza (un}cz’l maneira de valorisar os seus resultados).

E’ &sse critério que orienta o tratamento da gestante sifi-

1itic2_1 na cadeira de Clinica Obstétrica da Faculdade de Medicina,
servico do Prof. Raul Briquet.
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TRATAMENTO INTENSIVO DA SiFILIS NA GRAVIDEZ
PELAS DOSES MACISSAS

Moderr}amente cogita-se fazer a prevencio da Sifilis do
recem-nascido, pela arsenoterapia macissa. da mulher gestante
sifilitica. B

Consiste éste processo de tratamento em se administrar gran-
des doses de Arsénico, em curto espalo de tempo (3 a 10 diss).
E’ sem duavida alguma a ressurreicio dos velhos métodos de
Hoffmann e Pollitzer.

Logo depois da introducdo do Salvarsan de Ehrlich, foi
tentado a cura da Sifilis em 3 dias, por Hoffmann, pela apli-
cagdao diaria de arsfenamine simultaneamente pelas vias veno-
sas e intramuscular. Os pacientes tratados por éste método apre-
sentaram graves fenomenos de intolerancia, motivo pelo qual
foi deixado de ser experimentado.

Mais tarde em 1916 Collitzer tentou tratar a Sifilis re-
cente pela administragio em trés manhis sucessivas, de doses
calculadas na base do peso corporal, dando aproximadamente
100 mgrs. de Salvarsan para cada 25 a 30 libras, (11 a 1315 Kg)
de peso do individuo, variando a dose total entre 1.200 a 1.350
mgrs..

A seguir Schreus e Bermeister deram um total de 900 a
1.500 mgrs. de neorsfenamine em trés inje¢ées num mesmo
dia, e repetiram essa dose semanalmente durante cinco ou
sels semanas até atingir a quantidade total de 850 a 1.000 mgrs.

Depois de publicados os resultados obtidos por Pollitzer
um grande niimero de autores experimentaram intensamente
ésse método.

Verificaram contudo que apds ésse tratamento houve um
grande ntimero de recidivas muco-cutaneas, motivo pelo qual
foi abandonado e considerado mesmo por muitos autores inclu-
sive ‘pelo Grupo Clinico Cooperativo dos Estados Unidos. como
comparavel 3 um tratamento relapso.

Durante os altimos cinco anos., a atencio dos especialistas
foi voltada novamente para o tratamento intensivo da Sifilis
Recente, com o fim abortivo, e as revistas Norte-Americanas,
tém publicado com frequéncia trabalhos sobre eéste assunto
principalmente de autoria de Chargin. Hyman. Leifer. Baehr.
Elliot, Schaeffer e outros. . '

Os que primeiramente tentaram o tratamiento intensivo da
Sifilis recente, com o fim abortivo foram Schoch-Thomas e
Wexler, usando injecdes multiplas pelo método comum da se-
ringa, obtendo com o mesmo. bons resultados.

Schoch administrava uma injeciao diaria de 0.12 grs. de _I\Tar-
farsen durante 10 dias seguidos enquanto que Thomas e Wexler
preferiram dar doses menores 0.06 grs.'(lo mesmo medlcamcm‘n
(Arsenox) duas vezes ao dia. Fizeram igualmente em um outro
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grupo de pacientes, doses menores intercaladas por acessos in-
termitentes de febre, produzida com injecdo endo-venosa de
vacina tipica. _ )

Eni 1931 Hirshfeld, Hyman e Wanger descerveram a sindro-
me do “Choque de Velocidade”. (“Speed Schock”) em animais
de laboratério apds injegdo endo-venosa rapida. 'D_emonstram
dsses autores que as reacgbes que se seguem a adm_mlst_ra(;?‘ao in-
tra-venosa de numerosas substincias terapeuticas, tais como:
crises nitritoides, reagio anafilatoide e disturbios hemoclasicos ou
coloidoclasicos, poderiam ser devidas .a um “choque ré13ido” e
portanto traduzir reagSes de erro de técnica e ndo de efeito far-
macolégico especifico do medicamento injetado.

Foi igualmente demonstrado por ésses mesmos autores que
o choque de velocidade poderia ser evitado por ‘um gota a gotas
venoso regulado de modo que a solucio medicamentosa fosse
introduzida numa proporgio de 2 a 3 cms. (80 a 90 gotas) por
minuto.

Baseado nessas experiéncias Louis Chargin em -1932 sifi-
ligrafo do “Mount Sinal Hospital” de Nova York publicou as
primeiras observagdes sobre um processo gota a gota lento com
o qual administrava -grandes quantidades de um arsenical no
tratamento da Sifilis. Nessas primeiras citacdes di o resultado
do tratamento num primeiro grupo de 25 doentes tratados com
4.000 e 4.500 mgrs. de neoarsfenamina em 4 e 5 dias, dose esta
igual 3 administrada em trés meses. .

Os estudos e observacoes foram intensificados sobre éste
assunto e cinco anos apés, 15 dos 25 pacientes continuavam em
observacio. Desses, 12 continuavam com a reagao soroldgica ne- .
gativa. Dos 3 restantes um contraiu novamente a infecgio apos
reacio sorolégica negativa durante 3 anos e 3 meses; outro
novamente contraiu a moléstia 1 ano e 7 meses ap6s e o ter-
ceiro devido a uma possivel recontaminagio foi dado come
fracassado.

Em 1937 Tzanck em Franca, apresentou em sessdo da
Sociedade Francesa de Dermatologia, os resultados colhidos pe-
la introducio no espago de trés dias de uma forte dose de neoars-
senobenzol (4,5 grs. ou 1,5 grs. por dia).

fsse autor preconisava o método gota a gota lento endo-
venosamente pelo aparelho de Henry e Jouvelet. Dissolvia 1,5
grs. de neoarsenobenzol para 150 cc. de A4gua bi-distilada e
regulava o niimero de gotas de modo a ndo ser introduzido mais
de 1 cc. da solugdo por minuto.
~ Os autores norte-americanos com Chargin e Hymann a frente
m'te.nsﬁlcaram suas observacbes e tendo observado fenomenos
toxicos entre os quais dois casos de encefalite hemorragica, resol-
veram substituir a neoarsfenamina pelo Marfasen, chamado entre
nés de Arsenox e que é um arsenical trivalente, o cloridrato de



REVISTA DE MEDICINA — Mairo, 1946 263

6xido de meta-amino para-hidroxi-fenilarsina ou simplesmente o
cloridrato de arsenoxido.

Com ésse novo medicamento aumentaram muito o niumero
de doentes tratados devido a quasi ausencia de fenomenos té-
xicos. Alem disso era administrado em doses dez vezes meno-
res do que outros arsenicais.

~ Estribaram ainda os autores norte-americanos nas seguintes
vantagens desse produto sobre os outros arsenicais até entio
usados:

1°) Sendo ao o6xido de arsénico que se deve o efeito es-
piroqueticida de todas as arsfenaminas, seu uso como tal exige
menores quantidades de arsénico para se obter efeitos tera-
peuticos.

2.9) TUma maior percentagem de arsénico pode ser encon-
trada nos excretas apos se usar o Mafarsen do que com a Neoars-
fenamina.

3.9) A eliminacio do arsénico é mais riapida com o Ma-
farsen do que com a Arsfenamina e Neoarsfenamina.

49) Os sintomas de toxidez raramente se encontram cuan-
do se aplica o Mafarsen.

TRATAMENTO MACISSO DA SIiFILIS NA GRAVIDEZ
PELO METODO DAS INJECOES MULTIPLAS

Verificando a perfeita tolerancia do medicamento, tornou-se
frequente nos hospitais norte-americanos o aumento para duas
e trés injecbes didrias de Arsenox, por um espago de tempo
que variava de cinco a dez dias. Em grupos sucessivos de
doentes, foi experimentado éste novo processo de cura, notando
perfeita tolerincia tanto dos homens como das mulheres.

Em 1941 foi entio publicado pelo “South African Medical
Journal”, ntimero 17 de Setembro. um artigo de autoria do
Dr. C. K. O'Malley de Cape Town, Africa do Sul. Esse autor
estava procedendo a um tratamento intensivo e macisso da
Sifilis recente pelo processo das Doses multiplas.

Referia O’Malley a uma série de 81 doentes 29 homens e 52
mulheres entre as quais algumas estavam grdvidas. Dizia. que
éste método de tratamento tinha a vantagem sobre o método de
gota a gota. de ndo necessitar a aparelhagem complicada ne-
cessaria a venonoclise.

O processo das injecoes multiplas consistia em
de 0,02 de Arsenox diarias com intervalos de 3 horas uma da
outra. durane 5 a 7 dias. ‘ )

Apenas um resumo désse rabalho chegou-nos as maos  In-
teressavamo-nos pelos resultados e demais pormenores do tra-
tamento macisso na ravidez e no entanto a unica rvfercnc1a
sobre a arsenoterapia macissa na gravidez havia sido essa:
“algumas mulheres eram gravidas”.

5 injegoes
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Os autores que estavam procedendo a ésse método de arse-
noterapia macissa sé se referiam a doentes homens e mulheres
nio gravidas com sifilis recente.

Dehberamos entdo, com a autorlsa(;ao do espirito clarivi-
dente do Prof. R. Briquet de iniciarmos nas gestantes sifiliticas
ésse tipo de tratamento, pelo método das In]egoes Maualtiplas.

Para isso contamos com a gentileza dos solicitos Srs. Re-
presentantes dos Laboratérios Parke Daves, que nos prontifi-
caram fornecer o medicamento necessario.

Escolhemos casos de Sifilis primaria e secundaria em dife-
rentes meses de gravidez, e em 23 de Maio de 1942 iniciamos
.ésse tratamento, com suma prudéncia e tateando as menores
cousas afim de n3o incorrermos num desastre para as pacientes,
As primeiras doentes tratadas receberam-no com perfeita tole-
rancia. As lesées, primdrias e secundarias, que apresentavam
na regido vulvar, ja no fim do primeiro dia de tratamento ha-
viam mudado de cor (branqueamento) e a pesquisa direta que
de inicio foi positiva, havia se tornado negativa. No fim do
.quinto dia de tratamento as lesGes (condilomas planos) haviam
secado completamente, alguns ja tinham perdldo a crosta e esta-
vam brilhantes e cicatrizados. A principio usamos cinco inje-
¢bes de 0,02 por dia, durante cinco dias, como havia proposto
‘O’Malley, mas, como a tolerancia havia sido perfeita, resolve-
mos em alguns casos de nossa clinica particular aumentar a dose
de cada injecio para 0,04 de Arsenox. Com éste critério demos
0.2 de Arsenox por dia e 2,0 grs. no fim da série. A tolerincia
foi perfeita nestes casos.

Tratamos na Clinica Obstétrica da Faculdade de Medicina,
servigo do Prof. Raul Briquet, 38 gestantes com 4, 5, 6, 7 ¢ 8
meses de gravidez.

Houve redugdo no Wassermann, tendo mesmo em algtns
«casos negativado. Todas as doentes tratadas deram 3 luz partos
de termo de fetos vives. O tratamento acima estipulado, foi oh-
jeto de um outro trabalho, onde analisamos mais amplamente

a evolugdo e os resultados obtidos, motivo pelo qual fizemos esta
Tligeira sintese.

Entre algumas das conclusdes a _que chegamos depois de
-dois anos de observagio sobre essas 'doentes poderiamos citar
as seguinte:

1) Tolerancia perfeita.

2) Igual tolerancia tanto na primeira como na segunda me-

tade da gravidez.

3) Ausencia de fenomenos téxicos, a nio ser de leve in-

tensidade (azias, enjoos, vomito e discreta elevagio de
temperatura).

-4) Otima acao cicatrizante.
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5) Agé.io, fe.spirilicida muito pronunciada (oito horas apos
o inicio do tratamento, a pesquisa direta das lesces
cutaneo-mucosas havia negativado).

6) Redugio evidente de Wassermann.

7) Método que poderd ser indicado na Sifilis recente da

gravidez com resultado muito bom.

8) O maior inconveniente encontrado a éste método de tra-

tamento foi o traumatismo das veias.

9) O aumento da dose por injecio de 0,02 para 0,04 ofere-

- ceu-nos melhores resultados.

Parece que fomos si nio os primeiros, um dos que primei-
ramente fizemos éste tipo de tratamento numa série de gestantes
sifiliticas e apresentamos observagses completas com conclu-
sdes do mesmo.

TRATAMENTO MACISSO DA SiFILIS NA GRAVIDEZ
PELO PROCESSO ENDOVENOSO DE GOTA A GOTA

Igualmente ao par déste tipo de tratamento no homem e na
~mulher ndo gravida, iniciamos ainda éste ano (1945) o trata-
mento da gestante sifilitica por séte método.

Nossa experiéncia déste tipo de tratamento na mulher gri-
vida e com Sifilis, é pequena, pois, nossas observagées sio ain-
da em pequeno numero, nio tendo nenhuma que ja tenha dado
a luz.

Por éste método tratamos gestantes com Sifilis recente
tendo até esta data o resultado sido satisfatério, pelo menos
para as mies que tiveram suas lesGes prontamente cicatrizadas.
e com perfeita toleridncia receberam dose equivalente a 0.8 ctgs.
de Arsenox que corresponde 8,00 grs. de outro arsenical.

Administramos por éste processo quatro empolas de 0.04
de Arsenox dissolvidas em 1.600 cc. de soro glicosado a 57,
num espaco de tempo que varia entre 5 e 7 horas com uma ve-
locidade de 60 a 80 gotas por minuto. Repetimos esta dosc
durante cinco dias, tendo usado um aparelho de gota a gota.
feito aqui em S. Paulo, com a nossa colaboragio.

Como o tratamento da Sifilis na Gravidez visa o px:oduto, i€
como somos os primeiros ou dos primeiros a proceder este me-
todo, de tratamento na gestante sifilitica, vamos esperar obser-
var um maior niimero de casos. para tirarmos conclusies a res-
peito, constituindo isto objeto de futuro trabalho.

TRATAMENTO DA SiFILIS NA GRAVIDEZ
PELA PENICILINA

Haviamos ja. tido noticia por mnig‘ps vindos dos Estados
Unidos, entre os quais o Prof. R. Briquet, de que estavam
ensaiando a Penicilina no tratamento da Sifilis na Gravidez,
quando chegou em nossas maos o tratado de)itn%\-;ﬁs—'_’)m"r)rn]a(t)l“:‘
Ingrahan “Modern Clinical Sy philology™ terceira edicio de .
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o qual traz um capitulo sobre o tratamento da Sifilis recente
na Gravidez pela Penicilina.

Encontramos nesse capitulo referéncias a More que relatou
um primeiro grupo de 58 gestantes com Sifilis recente e tratadas.
pela Penicilina sem terem tido resultado satisfatério.

Dessas separou um grupo de 26 com dados mais positivos
tendo tido 10 partos, 6 clinica e radiograficamente sadios.

Refere ainda que as pesquisas e campo escuro tomaram ne-
gativas 4 a 12 horas apds iniciado o tratamento.

De 21 gestantes com dados positivos, 7 tomara msoronegativa
depois de 76 e 148.

Dos 10 recem-nascidos, 8 apresentaram negativo ao exame ra-
diografico. N

Houve 2 casos de recidivas muco-cutaneas em 12 gestantes
que receberam 600,000 U O e nenhuma das 12 gestantes que
receberam 1.200,000 U O. .

E’ de opinido ésse autor de que com doses inferiores a
1.200,000 U O ndo se consegue resultado satisfatorio e que em
vista da boa tolerancia essa dose deveria ser elevada para
2.400.000 U O (25.000 cada 4 horas).

Os estudos estio continuando sobre a Penicilina na Sifilis da
gestante. Muito poucos dados positivos tém sido descritos, e
isto devido ao pequeno tempo de observagdo. Parece entre-
tanto que o fito daqueles que estio procurando tratar a mulher
gravida e com Sifilis é nio sé proteger o produto como tentar
tratar tambem a maie. ‘

ACIDENTES

O tratamento da Sifilis na ‘Gravidez, assin como-o trata-
mento fora desse estado, nido estd isento de acidentes ou reacdes.
toxicas.

Todo aquele que tem ou teve um grande niimero de doentes.
submetidas ao tratamento especifico, e portanto, que desfilaram
durante algum tempo ante sua observacio, por certo que teve
a oportunidade de observar uma série grande dessas reacoes
toxicas.

Estas, as vezes simples reacdes, outras vezes chegando ao
z‘xlnl?ito de graves acidentes, algumas raras outras frequentes,
obrigam-nos a ter uma certa e prudente cautela ao prescrevermos
0 tratamento especifico, principalmente em se tratando da mulher
no periodo de gestacio.

Neste_ estado fisiolégico da mulher, cujo tratamento tem por
escopo principal prevenir um futuro ser contra uma das molés-
tias mais odiosas que se pode herdar, é mister que ao lado do.apro-
veitamento maximo do tempo afim de administrarmos maior
quantidade de medicamentos, tenhamos o espirito sempre alerta

para com a ginastica devida de raciocinio, evitarmos os acidentes.
possiveis.
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Isto € indispensavel, pois, si um grande ntmero desses aci-
dentes sio de pouca ou mesmo nula gravidade. outros existem
que pdem a vida materna em perigo, nio raro terminando com
a morte da mesma.

E’ bem verdade que a tolerancia da gestante ao tratamento
especifico é perfeita e até bem maior do que a do homem e da
mulher nido pejada, como demonstrou, Cole, mas isso nio se
traduz por imunidade da gestante aos acidentes do tratamento
especifico.

A éste propdsito sabemos que a mulher gravida pode apre-
sentar todos os acidentes devidos ao tratamento antisifilitico,
desde os mais leves até os de gravidade maxima ou letaes.

Nao abordaremos nestas riapidas consideragoes, sinio as rea-
g¢oes toxicas devidas ao emprego do Arsénico, pois, as rea-
¢oes devidas ao emprego do Bismuto e Merctirio nio obstante
serem leves e de pouca monta, podem facilmente ser evitadas
quando administradas por profissional ao par da farmacodina-
mica desses medicamentos.

Os acidentes verificados com o emprego do Arsénico sdo
em parte devido ao fato deste medicamento ser introduzido di-
retamente na corrente circulatéria, de modo que, sua absorcio
se processa muito rapidamente e em parte devido ao desconhe-
cimento da farmacodinamica dessa droga, que como sabemos
€ eliminada 70% pelos intestinos e a seguir pelos rins, glandulas
sudoriparas e pulmio.

A deficiéncia funcional d'umn desses orgios mails o estado
de gestagio, poderio dar origem a acidentes, que nio seriam
verificados com o tratamento, si nio existissem essas duas
causas.

A frequénca dos acidentes toéxicos, depende conforme o de-
rivado arsenical empregado e o tempo da gravidez em que »e
encontra a paciente.

E’ sabido que si a tolerdncia da gestante € perfeita na pri-
meira metade da gravidez, diminue na segunda metade devido a
deficiéncia funcional fisiologica de orgaos (rins, figado, intes-
tinos) sobrecarregados nesse periodo da gravidez.

As reacdes toxicas devidas ao tratamento especifico da
gestante sifilitica podem ser classificadas “ad initio” em leves
e graves, pequenas e grandes ou ainda como querem outros,
em imediatas, precoces e tardias.

Preferimos a ultima classificagdio que nos parece mai~ ade-
quada.

Entre as reacies toxicas imediatas temos: .

Dor no brago; propagada em direcdo ao vaso sanguineo pi-
cionado e que é devido a irritacio da parede va-cular pelo cter
contido nos preparados arseno-benzoes.



268 REVISTA DE MEDICINA — Maio, 1946

Nauseas e vémitos, devido igualmente ao éter dos preparados
arsenicais. N

Tanto a dor no braco. como as nauseas e 0§ vomitos verifi-
cados logo apbs a injegao, poderdo ser evitadas deixando-se o
sal depois de dissolvido, exposto alguns minutos até eliminagio
completa do éter, verificado pelo desprendimento de bolhas de
gaz.

Na arsenoterapia macissa, a dor no brago poderd ser com-
batida com compressas imidas frias ou bolsa de gelo e adminis-
tracio de acido acetilsalicilico. Si a dor persistir e for intensa
retiramos a agulha e puncionamos outra veia. Quanto as nauseas
e vémitos verificados neste tipo de tratamento poderdo . ser
combatidos administrando-se dieta liquida no primeiro dia de tra-
tamento e dando apenas solugdo de glicose na veia.

Crise Nitritoide; outra reagio toxica que se verifica com
o tratamento especifico pelos arseno-benzoes e que aparece logo
a seguir a aplicagio de uma dose desse medicamento, podendo
ser apbs a primeira, segunda ou outra. Na crise nitritoide, que
pode ser leve ou grave, levando mesmo a paciente a morte
distinguimos duas fases: uma primeira de vaso dilatacdo cara-
terisada pela congestdo da face, olhos esbugalhados e congestos,
tumefacio dos labios, pulso forte, cefaléa e ansiedade; a seguir
uma segunda fase de vaso constri¢io na qual notamos palidez
do rosto, vomitos, diarreias, angustia e tendéncia sincopal.

O tratamento da crise nitritoide é feito com injegbes de adre-
nalina de 0,001 mgrs.. Si a crise continuar a se agravar podemos
lancar mio de injegSes endovenosas de 10 cc. de solugdo deci-
normal de HCl, que tem como fito corrigir a grave alcalose
sanguinea; e empregar ainda epinefrina, calcio, glicose na veia
alem de colocar a paciente na posigio cefalo-declive.

Entre as reagboes precoces temos:

Febre primaria, aparece no dia da aplicagio da injecdo po-
dendo chegar até 40°5. Quando esta reagdo aparece por oca-
sido do tratamento intensivo macisso e chegar até 38°5 deve-
mos suspender o tratamento para continuarmos no dia se-

guinte. Si for necessario podemos fazer o tratamento sintoma-
tico para a reagao.

Pruride-Urticaria; aparecem no primeiro dia, mais precisa-
mente, umas 5 horas apdés a aplicacio da injegao. ’

A paciente refere coceira no corpo, sensacio de calor, po-
dendo chegar até ao edema. A acentuagdo do prurido levard a
paciente ao sintoma seguinte, a urticaria.

‘O tratamento ¢é sintomatico, calcio e preparados antitoxicos
do figado.

. .Cefalea; quando ligeira, cede prontamente como acido acetilsa~
licilico ou codeina.
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Si a cefaléa € intensa, progressivamente crescente podera
constituir o sintoma prodromico do acidente mais grave verifi-
cado com o tratamento especifico, a Encefalite-hemorragica. Si
estivermos administrando o tratamento macisso, deveremos ime-
diatamente suspende-lo e observarmos a doente.

Reacdo de Herxtheimer: é a acentuagio das manifestacdes
cutaneas, as vezes associada por reagio meningea geralmente
niao tem gravidade, no entanto pode ser acompanhada de edema
da glote e morte da paciente.

Nefrite Arsenobenzélica, caracterizada pelo aparecimento na
urina de albumina, cilindros e hematias. Soé merecera atengao
especial si a quantidade desses elementos for aumentando, isto
verificado pelos exames sucessivos e sistematicos de urina, obri-
gatorios sempre que se institua tratamento especifico.

Entre as reagdes tardias, temos:

Diarréa; constituida por evacuacdes parecidas com agua de
arros e aparecendo 24 a 48 horas apds a injegio. Pode entre-
tanto, aparecer logo em seguida a injegio. E’ uma reagio que
nao exige cuidados especiais, sendo sintoma passageiro.

Febre secundaria, pode aparecer em qualquer tempo, geral-
mente apds o 4.2 dia da injecio. Se a temperatura chegar acima
de 38°5 devemos suspender o tratamento, si o método nsado
for macisso continuo e reiniciar um ou dois dias apos. sendo que
o aparecimento novamente dessa reacio devera nos obrigar a
suspender definitivamente o tratamento. Si esta reacao verifi-
cada durante o tratamento comum de inje¢ées semanais, deve-
mos observar com maximo rigor a paciente. Si a mesma ja
tenha recebido uma dose equivalente a 80 grs. de arsenobenzol
ou 0,8 de mafarsen, suspenderemos em definitivo a administragio
de novas doses.

Eritrodermia esfoliativa: é sintoma grave, podendo ir até a
morte da paciente. No quadro sanguineo podemos observar em
alguns casos uma eosinofilia de 5 a 40%.

O tratamento desta reacio ¢é feito pelo Hiposulfito de
Sédio, na dose de 1.0 grs. por dia. calcio e principio antitoxico do
figado. :

Ictericia: esta reacio aparece devido a acdo toxica do Arse-
nico sobre o figado. Pode ser evitada ou prevista pelo exame
clinico e exame da urina (pesquisa de pigmentos bllxargs?. ]

Constitue o seu tratamento na suspensao da adn.nmstr.aqao
do Arsénico e na protegio da célula hepatica pela glicose insu-
lina e principios antitéxicos do figado. o ‘

Neurites Periféricas, com o tratamento classico <erpana] ¢
rara, no entanto, com o tratamento em “cinco djas” e:te acidente ¢
bem mais frequente. Moore no seu recente livro The modern
treatment of the Syphilis” diz que com ess¢ tipo de tratamento
ésse acidente foi verificado em 3377 dos doentes que receberam
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neoarfenamina e em 8% dos 368 casos que receberam mafarsen
segundo Elliot.

Ainda referindo-se a ésse acidente, ésse mesmo autor (Moore)
diz que entre 45.000 doentes que receberam perto de 900.000 in-
jecbes de preparados arsenicais, quasi sempre arsfenamina apenas
12 isto €, 0002% revelaram neurite periférica, nunca tendo
sido observada com 4.800 doentes tratadas com mafarsen.

O tratamento desse acidente é feito pela vitamina BI.

Encefalite hemorragica; é acidente muito grave, alias o mais

temido durante o tratamento especifico. Produz-se edema cere-
bral, congestdo dos ventriculos, pequenas hemoragias lenticula-
res no encefalo. Aparece frequentemente entre a 22 o 32
injecdo, na passagem de 0,30 para 0,45 segundo os autores ame-
ricanos. :
 + Entre os sintomas notamos os seguintes: — no 3.2, 40, 50
ou 6.0 e 7.° dia, bruscamente a paciente comeca a ter cefaléa que
vae progressivamente aumentando de intensidade e aparecem
nauseas e vOmitos sanguinolentos. A seguir a paciente apre-
senta-se com agitagio extrema e crise epileptoide com suas
fases tonicas e clonicas, terminando com o coma e morte.

O tratamento é feito, isto é, tentado com soro glicosado hi-
pertonico que provoca a drenagem do edema cerebral, e sangrias
pequenas. Nao devemos dar adrenalina ou fazer pungio raqui-
diana por agravarem o edema cerebral.

Interessante sio as observacies de More acoerca da frequén-
cia deste acidente com os diferentes tipos de tratamento e de-
rivados arsenicais. Refere ésse autor que segundo estudos feitos
nos Estados Unidos pelo Comité do Grupo Cientifico, ésse aci-
dente ocorreu 8 vezes ap6s 150.000 injegGes de arsfenamina e
neoarsfenamina, e foi observado uma vez apds 1.000.000 de
injecSes de neoarsfenamina, administradas na Marinha dos Esta-
dos Unidos entre os anos de 1925 e 1935. Com o Mafarsen
nunca ésse autor observou ésse acidente entre 4.800 doentes
que receberam 64.000 de injecdes semanais. A incidéncia desse
acidente, segundo ésse autor, foi observada uma vez em 35.000
doentes tratadas com doses semanais.

Com os tratamentos intensivos tio largamente empregados
hoje em dia nos Estados Unidos a incidéncia da encefalite }16-
morragica foi aproximadamente 1%. isto €. 225 vezes maior.

Esta incidéncia nio é a mesma com o emprego dos diferentes
preparados arsenicais. Segundo Moore. foi .observado uma vez
para 111 doentes tratadas pela neoarsfenamina pelo método da
arsenoterapia macissa e uma vez pra 300 doentes tratadas por
ésse mesmo tipo de tratamento com Mafarsen.
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