Contrdle Clinico no Tratamento de Lepra
pelas Di-amino-Difenil-Sulfonas

Dr. HUGO GUIDA
Clinico do Sanatério Padre Bento.

Ha cerca de 2 anos, fazemos o contrdle clinico das Di-amino Difenil
Sulfonas, nos internados do Sanatoério "Padre Bento".

Por amavel convite do snr. Presidente desta Sociedade, aqui vimos
para, resumidamente, expor a nossa orientacdo, e acolher sugestdes
valiosas dos prezados colegas. Tratando-se de um trabalho exclusivamente
pratico, a nossa maior finalidade €, no caso, a de solicitarmos a colaboracao
de cada um dos presentes, obreiros da mesma 6bra, afim de que possamos
corrigir as provaveis falhas verificadas, evidentemente, oriundas néao da
falta de boa vontade, porem do pequeno espaco de tempo de observacao, em
moléstia de caracter cronico, num tratamento ainda em fase experimental.

Embéra os resultados até agora obtidos nao sejam completos, a
quimioterapia contra os germes alcool-acido-resistentes, voltou a ser um
argumento de apaixonante atualidade; a solucao deste grande problema
meédico e social, segundo Biocca, provavelmente vira ainda a custar esforcos
e sacrificios, porem nao mais parece uma realizacdo impossivel.

O ideal terapeutico sempre foi conseguir para determinada doenca,
medicamentos ou medicacao de poder curativo, capaz de, por sua agao
farmacodinamica, agir contra o fator morbigénico, ou processo morbido.

E' em busca desse ideal que os pesquisadores se puzeram, de ha
muito, no campo da observacdo e da experimentacdo. E, disso tudo, das
pacientes pesquisas, das longas e maultiplas observacoes, da
experimentacao constante e sem desfalecimento, € que se consegue firmar o
aforismo: "DIVINUM OPUS EST SEDARE DOLOREM".

O Promin é a di-amino — difenil sulfona — di (dextrosa
sulfonato sédico), dos Laboratérios P. Davis. Foi éle experimen-



tado em Carvile, Louisiania, no Hospital da Marinha (Leprosario Nacional)
pelo Professor G. H. Faget, e seus colaboradores, pela primeira vez, em
Marco de 1941. A principio foi tentada a administracdo 6ral que, por ser
excessivamente toxica, passou a ser empregado endovenosamente. A
Diazona, que € um sal Disodium formaldehyde sulfoxylato, derivado do di-
amino difenil sulfona, dos Laboratérios Abbott, foi experimentado pelo Dr.
Muir em Trinidad, em fins de 1944, e, comcomitantemente pelo Dr. Lauro
de Souza Lima, no Sanatério "Padre Bento", parecendo menos téxica,
quando administrada por via oral.

No Sanatério "Padre Bento", em cada 15 dias, de cada paciente,
sistematicamente, sdo feitos exames de sangue, com a contagem de
hematias, a verificacdo da percentagem de hemoglobina, e exame de urina.

De posse destes dados, estaremos mais ou menos habilitados a evitar
possiveis acidentes, com a continuacdo ou suspensdo do medicamento e
aumento ou diminuicdo de suas doses.

Durante o tratamento sdo necessarios cuidados especiais, tais sejam
vigilancia continua, que ao sinal de intoxicacao de pouca gravidade, cefalea,
tonturas, intolerancia gastrica, ou de gravidade mais pronunciada, ictericia,
ou anemia intensa, diminuir ou suspender o medicamento e instituir
imediatamente a terapeutica adequadacg

A manifestacao téxica observada com maior freqiiéncia em pacientes
sob medicacdo continua com sulfonas, por um periodo prolongado, € uma
destruicao lenta dos eritrocitos e uma baixa na percentagem da
hemoglobina, portanto estabelecendo-se um anemia. As alteracoes dos
globulos vermelhos podem manifestar-se no numero ou no coracter das
células. As mais importantes, em clinica, sdo as anemias que podem ser
definidas com diminuicdo da cifra de hematias (Oligoeritroemia), ou da
concentracdo da hemoglobina (Oligocromemia). a niveis inferiores aos
minimos considerados normais.

No nosso servico, costumamos dividir os resultados dos exames de
sangue em 3 classes:

1.°) Individuos com 5.000.000 a 4.000.000 de hematias;
2.°) Individuos com 4.000.000 a 3.500.000 de hematias;
3.°) Individuos abaixo de 3.500.000 de hematias.

Ou 1.°) Individuos com 100% a 80% de hemoglobina,;
2.°) Individuos com 80% a 65% de hemoglobina;
3.°) Individuos abaixo de 65% de hemoglobina.
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No 1.° caso, mantemos doses mais ou menos altas de sulfona, até 12
cc, diariamente, ou sejam 5 gramas desse medicamento; no 2.° caso,
diminuimos a dose de 5 cc até 2 cc; e finalmente, no 3.° caso,
suspendemos a medicacdo, instituindo, sempre em cada caso, a
terapeutica adequada.

Essa terapeutica consiste no 2.° caso, na prescricao de extratos de
figado 1 cc diario, ou em dias alternados, intramuscular, ou ainda, de sais
de ferro, de preferéncia de ferro reduzido, na dose de 1 ou 2 grama, em
capsulas, tomadas antes das refeicées, juntamente com acido cloridrico
diluido V a X gotas, (Formula 74), ou acidol-pepsina, em comprimidos,
ingeridos apds os repastos, e, ainda, de Vitamina C que parece favorecer a
absorcao daqueles sais. No 3.° caso, preconizamos, de preferéncia, trans-
fusdes de sangue nas doses de 50 ou 100 gramas diariamente ou em dias
alternados, como estimulantes.

Nas transfusdes, para os doadores, instituimos fichas das quais
constam, no anverso, nome do doador, peso, idade, tipo sanguinio,
contagem de hematias, percentagem de hemoglobina, pressao arterial,
exames serologicos, e se ndo sofreu de maleita e se nado € cardiopata; e no
verso, data e quantidade de sangue doado.

Na pratica, com esses cuidados aqui resumidos, até hoje nao
contamos com nenhum acidente de maior importancia, que viesse
desmerecé-la.

Outro fenémeno frequente, é o fato de se queixarem os pacientes, as
vézes, de cefaleas, disturbios gastricos com nauseas, piroses, dores
localizadas na altura do rebordo costal direito, saburrosidade da lingua
etc.. No exame clinico, verificamos as vézes ligeiro aumento do volume do
figado e sensibilidade a pressdo. Nestes casos, também suspendemos,
temporariamente, o emprego das sulfonas, prescrevendo: Soro glicosado
hipertonico a 50%, em 20 cc, diariamente, na veia, extrato hepatico, e anti-
toxicos do figado, diariamente ou alternados, intramuscular, com resulta-
dos satisfatorios. Pretendemos verificar com vagar o comportamento da
funcao hepatica.

Tivemos 3 casos de ictericia, cujo aparecimento imputamos as
sulfonas. Esses casos com os cuidados terapeuticos indispensaveis,
cederam, continuando os pacientes, apdés a alta, no uso delas. porém em
doses bem menores, sem que notassemos novos inconvenientes.

Antes de entrarmos no capitulo referente a wurina, solicitamos
permissao para uma ligeira digressao as licoes do Prof. Max Rosenberg, na
sua "Clinica das Afeccoes Renais".



1.°) Albumina: — "O primeiro exame que nos leva a suspeitar de uma
afeccao renal, é a pesquisa de albumina. A verificacao dela na urina nao é
iqual a nefrite, pois a albumina é encontrada também nas doencas febris,
nas infecc¢des e nas intoxicacodes."

2.°) Cilindros: — "A importancia da cilindraria foi também muito
exagerada, outrora, e desejo intencionalmente acentuar, nem a existéncia
no sedimento urinario permite, sem mais razoes, o diagnéstico de nefrite,
nem se pode concluir pela natureza e pela gravidade de uma inflamacao
renal, da abundancia e da espécie dos cilindros encontrados. Podereis
observar, como acentuei para albumina, nas afec¢oes agudas, nas
intoxicacdes e auto-intoxicacodes, cilindrurias da mais variada espécie e
abundancia, que ndo podem, absolutamente, ser relacionadas com uma
perturbacao renal séria."

3.°) Cilindroides: — "Estes carecem da minima significacdo
diagnéstica."
4.°) Sangue: — "Que a mistura de sangue a urina pode-se dar nos

mais diversas por¢oes das vias urinarias e nao € portanto caracteristicas
de nefrite." "A significacdo pratica da hematuria, quando pelo seu caracter,
e outras propriedades do sedimento traduzir uma nefrite, estd em permitir
a conclusado da existéncia de uma exagerada permeabilidade, e as mais das
vézes, de uma lesdo glomerular. isto € de uma glomérulo-nefrite."

5.°) Leucécitos: — "Os leucocitos ndo teem nenhuma significacédo
diagnoéstica ou prognéstica nas afecgdes difusas do rim." "O numero dos
leucécitos nao permite nenhuma conclusdo quanto a intensidade das
manifestacoes inflamatorias dos rins e s6 quando ha complicacdo de algum
processo purulento, renal ou das vias urinarias, é que aumenta a
quantidade de pus na urina."

6.°) Células: — "As células epiteliais sdo habituaes no sedimento
urinario; e s6 teriam importancia diagnoéstica quando oriundas dos tubulos
urinarios; e infelizmente é muito dificil reconhecer- lhes a origem."

7.°) Pressdo arterial: — "A determinacao da pressao sanguinea é uma
das importantes investigacdes em patologia renal e, em muitos casos é
talvez de maior significacdo do que o exame de urina."

8.°) Uréa: — "A dosagem da uréa tem a vantagem de representar a
retensdo e respectivamente a insuficiéncia renal, como se fosse vista por
um binéculo, isto €, em maior escala."



Isto posto, nos exames de urina praticados no Sanatério "Padre
Bento", verificamos e analizamos cada um desses elementos, isto é:
Albumina, cilindros e cilindréides, sangue, leucocitos, células, e, ainda,
pressao arterial e dosagem de uréa.

Quando observamos no exame de urina a presenca de albumina,
diminuimos a dose da sulfona, aconselhamos a ingestdo de albuminéides
em maior quantidade, desde que a taxa de uréa se apresente normal e
damos diuréticos brandos, vegetaes. Se, num novo exame houver
desaparecimento, o que soe acontecer, aumentamos a dose; caso contrario
,suspendemos o medicamento.

Com a presenca de cilindros ou cilindréides fica a dosagem
subordinada a quantidade desses elementos. No geral, continuamos com a
dosagem anterior temos observado no quadro anexo, em inumeras vézes, o
seu desaparecimento.

Nos leucécitos continuamos com as dosagens anteriores. Temos
verificados que, em muitos individuos, sob o tratamento das sulfonas, a
urina quasi sempre acusa a sua presenca. Nao nos devemos esquecer
daquéles que sao portadores de processos blenorragicos cronicos.

O sangue é o elemento que mais temor nos provoca. Quando o exame
acusa a sua presenca, imediatamente suspendemos o tratamento das
sulfonas, por um periodo mais longo, e administramos a Vitamina K, de
preferéncia, em injecdées de veiculo aquoso, endovenosamente, ou oleoso,
intramuscular, em ampolas diarias, até 10, ou ainda solucoes de cloreto de
caldo, e sobretudo repouso.

Novo exame de urina com o desaparecimento das hematias e
voltamos ao emprego do Promin ou Diazona, em doses pequenas, para
tatear.

As células, julgamos, nenhuma significacdo nos demonstra.

Finalmente, ao notarmos uma pressdo arterial com tendéncia a
elevar-se e uma dosagem de urea nas mesmas condi¢cées, manda a
prudéncia que nos acautelemos, e dai suspendermos o tratamento,
temporariamente, sem que nos esquecamos, no entretanto de prescrever
uma dieta lacto-vegatariana, acloretada, e repouso. Se, em ultima analise,
observamos esses mesmos fenémenos, com mais a presenca de sangue e
densidade baixa, procedemos a prova de concentracdo. Casos houve, e aqui
citamos como nota interessante, da presenca de hematias na urina de
pacientes de sexo feminino que, na ansia de ndo perderem o seu exame
quinzenal, colheram material no fim do periodo catamenial. Isso nos
sugerio a pratica da sonda nas mulheres, para retirada da urina.

Para uma melhor elucidacdo, fizemos, juntamente com o dis-
tinto colega Dr. Caio Tabajara, um quadro demonstrativo do qual
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constam 40 individuos, de ambos os sexos, de idades diversas e con-
siderados os casos clinicos mais complicados do Sanatério, e portanto os
que maior cuidado merecem.

Déles fizemos num total de 1.141 exames entre urina e sangue, num
espaco de tempo de mais de ano, na sua maioria, com a quantidade de
sulfonas tomadas, e com as diversas fases do comportamento de cada um
deles, relativamente aos elementos daquéles exames.

Adoptamos signaes convencionais que indicam, ainda, as alteracoes
verificadas. Das conclusées a que chegamos, sob o ponto de vista clinico, se
nos afigura de bons resultados, assim distribuidor: Muito melhorados 2;
melhorados 13; ligeiramente melhorados 3; estacionarios 15; peiorados 7.

Esses sao, num rapido esboco, as medidas tomadas no controle
clinico do tratamento pelas sulfonas, no Sanatério "Padre Bento".

Sao elas de caracter essencialmente pratico, ndo tendo nés nenhuma
veleidade de firmar conceito.

Apenas podemos dizer que, mercé de Deus, nenhum acidente de
maior gravidade consignamos até hoje.
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7!D[T D P P d P 29 cc. 69| p P - Estacionario
81 P R. P P D P D 236 cc. 36 a a _ Pouco melhorado
9| F M. P| P} P| P D 400 cc 38| E| a| E Estacionério
10 | J. V. D D D D D 390,5 cc. 35) a a l d Bem mell;orado (albumma
de 5:1,9)
11 | J. B. P P P D —_ 226 cc 18 E E E Estacionério
12 | F. M. — | —_] = P - 624,5 cc 17| a E| — Estacionério
13 | L. C. P P P D d 2518 ce. 771 E E! V Melhorado
14 | V. B. alP P v d 521 ce 53 E d| E Estacionario
15| J. R, P P P ol —_ 14 cc 29 E E| a Estacionério
16 | F. G. P P p P -—_ 47  cc 40} B E} d Pouco melhorado
17 | A, P, d d P d r— | 2429 cc 13{ p P II da ) Melhorndc; (albumina de
1.40:,4
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9 [HMF| d[ P| a|] P| — 623  cc 22{ E| d] p Melhorado
201 C. A. d D P P A 384 cc 25 E El — Melhorado
21| A. S. P P P a A 773 cc 23] d al — Peiorado (aumento de albu-
mina )c/ “Promin” sus-
penso).
22 | E. P, d Pl — d D 186 cc. 8 a P P Melhorado
23 | E. P, P p|{ P P, ‘D 241 ce. 40y E | a| — Estaciondrio
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30 | V. M. AD v| v)ap| P 53 cec. 17l E{ E } —_ Melhorado
31| C. C. v v v P. AD 528,5 cc. 15 a E —_— Estacionério
32| M L. G| P P P p: - 22 cc. 58 E a v Estacionério
33! P.V. — —_ - P .P 142,5 cc. 32} E a|] — Melhorado
34 | L. F. v v P P — 365,5 cc. 30 E E v Estacionério
35| 8. B. v P P P| — 364,5 cc. 51| E E|l V Estacionério -
36 [ S. P. —_ P P a v 1579,5 cc. 17] 4 aj — Peiorado
37 | L. R. P v P P - 184 cc 13| E E| — Estacionério
38 | M. M. A A A P, - 361,5 cc 16 d a v Peiorado
39 { M. H. M.| AD | AD | AD d! — 462,5 cc. 21 E E —_— Methorado
40 | B. P. d P P A AD 1789,5 cc. 73| E E { d Estacionério
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N.o de exames — 1.141
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CONCLUSA
1.0 — Bem melhorado —
2.° — Melhorado — 13
3.2 — Pouco melhorado —
4.© — Estacionério — 15
5,9 — Peiorado —
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seguida
a — aumeotn

P — poucos exames
V —- variével
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