
A IMMUNIDADE 

^-t/H ttre 



> c, 1 

Luiz DE FREITAS VIEGAS 

A IMMUNIDADE 
(ESTUDO DE PATHOLOGIA GERAL) 

DISSERTAÇÃO INAUGURAL 

APRKSHNTADA A 

ESCOLA MEDICO-CIRURGICA DO PORTO 

PORTO 
IMPRENSA TORTUGUEZA 

Rua do Bomjardim, 1S1 

>i\H evt-



ESCOLA MED1CO-G1RURGICA DO PORTO 
DIRECTOR O lLL.mo E EX.mo SR. 

V I S C O N D E D E O L I V E I R A 
SECRETARIO O ILL.mo E EX.mo SR. 

R I C A R D O D'A LM E l D A J O R G E 

—C^SG^C^-

C O R P O C A T H E D R A X I C O 
LENTES OATHEDR ÁTICOS 

OS ILL.mos E EX.mos SRS. 

i.» Cadeira — Anatomia descriptiva 
e geral João Pereira Dias Lebre. 

2.» Cadeira —Physiologia Vicente Urbino de Freitas. 
3.» Cadeira —Historia natural dos 

medicamentos e materia medica Dr. José Carlos Lopes. 
,i.» Cadeira — Pathologia externa e 

therapeutica externa Antonio J. de Moraes Caldas. 
5.» Cadeira —Medicina operatória . Pedro Augusto Dias. 
ft.» Cadeira —Partos, doenças das 

mulheres de parto e dos recem-
nascidos Dr. Agostinho A. do Souto. 

7.» Cadeira —Pathologia interna e 
therapeutica interna Antonio d'Oliveira Monteiro. 

8.» Cadeira —Clinica medica . . . . Antonio d'Azevedo Maia. 
9.» Cadeira —Clinica cirúrgica. . . Eduardo Pereira Pimenta. 

io.> Cadeira —Anatomia pathologica Augusto H. Almeida Brandão. 
11.« Cadeira —Medicina legal, hygie­

ne privada e publica e toxicolo­
gia Manoel Rodrigues Silva Pinto. 

12.» Cadeira —Pathologia geral, se-
meiologia e historia medica. . . Illidio Ayres Pereira do Valle. 

Pharmacia Vago. 

LENTES JUMLADOS 

Secção medica José d"Andrade Gramaxo. 
Secção cirúrgica Visconde de Oliveira. 

LENTES SUBSTITUTOS 

í Antonio Placido da Costa. 
Secção medica j M a x i m i a n o A . L e m o s J u n i o r . 

( Ricardo d'Almeida Jorge. 
Secção cirúrgica > C a n d i d o A u g u s t 0 C . de Pinho. 

LENTE DEMONSTRADOR 

Secção cirúrgica Roberto B. do Rosário Frias. 



A Escola não responde pelas doutrinas expendidas na disser­
tação e enunciadas nas proposições. 

(Regulamento da Escola de 23 d'abril de 1840, art.o i55.°) 



À MEMORIA DE MEU QUERIDO PAE 



~ 

A MINHA EXTREMOSA MÃE 



A M E U S T I O S 

E era especial a meu padrinho, 
o iU.m» e ex.""» sr. 

(fijfafg afe QjTftâ/.faíf -^P^yad 

A MINHAS TIAS 



A MEUS PRIMOS 

E em especial ao ill."10 e ex."10 sr. 

LUIZ DE SOUZA GOMES E SILVA 

MAJOR DE CAÇADORES 3 

A MINHAS PRIMAS 



A EX.i,A SR.A 

urora ãráeira ftaatas 



Á EX.MA SR.A 

| . rflava íáetoide etc |artmtho | a s to s 

E A SEUS F I L H O S 

?-ta/anu ç/çétareíta C 

.ar. . M QÂ/'Xtàa QJU/.I^ 

B 



<AQ MEU PARTICULAR AMIGO 

JOÃO CHRYSOSTOMO DE OLIVEIRA RAMOS 

DISTINCTO ENGENHEIRO CIV IL 



AO EX.MO SR. 

JOÃO DE OLIVEIRA RAMOS 

E SUA EX»A FAMÍLIA 

AO DISTINCTO OFFICIAL DO CORPO DE ESTADO-MAIOR 

O ill.m0 e cx. ln° sr. 

MANOEL DE OLIVEIRA RAMOS 

E SUA EX.M A ESPOSA 

AOS EX.MOS SRS. 

Vi. ÚPíauciâco ioie e/e ^Wouâa ^ouleào 

'Uaídaio 



AOS KX.M0S SRS. 

^yitcaic/o deleita aa i_stotna 

z-Scecaiato QSeKree'ta r/e *Jz/er. entoa 

V. SUAS FAMÍLIAS 

^OS MEUS AMIGOS 

^Alfredo ^Araújo d'Almeida Campos 
T)r. ^Alfredo da Costa %odrignes 
^Alfredo Gonçalves da Cunha 
*Dr. xAntonio Caetano Ferreira de Castro 
^Antonio da Costa %eis Junior 
^Antonio Martins de. Moura Guimarães 
Carlos Sampaio Gonçalves 
'I)ini\ Fernandes 'N^ei'es 
'Dr. Eduardo de 'Barros 
Joaquim ^Arantes Tereira 
P.' João Martins do Espirito Santo 
José Maria Soares Vieira 
'H_aul ]Mr ose 'Piocha 



AOS MEUS CONDISCÍPULOS 

ANTONIO MARTINS DELGADO 

Thiago Augusto d'Almeida 

Saudoso adeus d u m amigo que ao 
despedir-se dos seus dois companheiros 
de quatro annos de trabalho, lhes deixa 
impresso n'esta pagina o protesto da 
sua amisade e o preito da sua admi­
ração. 

AOS MEUS CONTEMPORÂNEOS 



.AOS MEUS 'PROFESSORES 

DA 

fcola (Pídiío-dfirurjgiía do forto 

Gratidão. 



^iO MEU 'PRESIDENTE 

O ill.rco e ex.»» sr. 

DR. ANTONIO JOAQUIM DE MORAES CALDAS 

O discípulo reconhecido. 



No fim d'um século em que um subio couto 
Bouchcwd dis ser bom viver quando lia inte­
resse pelas cousas da Medicina, eu julgo um 
crime lançar o consagrado anathema sobre a 
lei que obriga á apresentação d'um trabalho 
como fecho do curso medico. 

Muito contrariamente á opinião geral, jul­
go esta ultima prova uma boa pedra de toque 
para titular méritos e aferir aptidões. Só la­
mento que ella venha a ser a reveladora in­
discreta da minha incompetência, como tem 
sido o pesadello cruento d'esté fim de curso. 

Ao escolher a immunidade para objecto da 
minha dissertação, não me perpassou pelo es­
pirito a ideia de tratar o assumpto á altura 
que a sua magnitude impunha. Afagava com-
tudo a esperança de apresentar um trabalho 
em que revelasse perfeito conhecimento do as­
sumpto e (quem ha que não tenha illusõest) 
que mostrasse que era capas de olhar de alto 



uma questão, abraçal-a num golpe de vista, 
desfial-a num volver d'olhos. Quando pene­
trei mais fundamente nos meandros intrinca­
dos do campo da questão e observei as hypo­
theses mortas no combate, e as que ainda com 
vida conquistam a palmos o campo de bata­
lha, reconheci que era lucta homérica de mais 
para que me mettesse n'ella, e vi então que 
tinha sido uma temeridade entrar no togar da 
acção, porque nem me restava a esperança de 
atinar com a sahida de tão gigantesco dédalo. 

Collocado em tão critica posição resolvi, 
já que tinha de assistir d refrega, pâr-me ao 
largo e fa-ser-me seu chronisía. Pouco a ff eito 
a trabalhos d'esta ordem, deixei por certo 
passar incidentes de valor; e mesmo nos que 
apontei não admira que haja interpretações 
erróneas de factos mal comprehendidos. 

Pois se eu olhei a questão de tão longe. . . 



INTRODUCCÃO 
o 

Definição da immunidade. —A immunidade não é commum a 
todas as doenças virulentas. —Em que consiste um agente 
virulento. —Evolução das ideias sobre a natureza dos vi­
rus.— Theoria chimica e theoria vitalista.— Como o pro­
gresso da sciencia fez concordar as duas theorias. — Theoria 
actual da infecção. —A doença infectuosa é uma intoxica­
ção especifica. 

É um facto de observação vulgar, conhecido 
de todo o tempo, que um primeiro ataque de 
algumas doenças virulentas premune o orga­
nismo contra uma nova invasão. 

Observou-se sempre, no decurso das mais 
lethiferas epidemias, que, ao lado d'aquelles 
que succumbiam victimas do fiagello, milhares 
de indivíduos sujeitos ás mesmas condições de 
meio não eram atacados. 

Sabe-se também que ha doenças infectuosas 
proprias a uma raça, e para a qual são mortí­
feras, que não ferem os indivíduos de raças 
différentes ou, se os atacam, a infecção é ape­
nas esboçada. 

D'estes factos de pura observação se con­
clue que ha indivíduos a quem uma infecção 
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tornou immunes, ao passo que outros o são 
naturalmente; em qualquer dos casos estes or­
ganismos tem uma resistência propria, devida 
a condições naturaes ou a modificações soffri-
das que deram á sua individualidade orgânica 
um modo de ser especial. E ao conjuncto de 
condições que tornam um organismo incapaz 
de ser infectado que se dá o nome de immuni-
dade. 

Se ha doenças virulentas que, como a febre 
typhoide, o sarampo, a escarlatina e a variola, 
conferem ao organismo atacado uma immuni-
dade completa, outras ha que, longe de o tor­
nar immune, o deixam indifférente, desarmado, 
quiçá, predisposto e sempre enfraquecido para 
que possa defender-se de uma nova invasão ; a 
tuberculose, as febres intermittentes, a erysi-
pela, a septicemia puerperal, a grippe, estão 
n'este caso. 

Outras doenças ha que, como a syphilis, 
parecem conferir a immunidade, mas chega 
um momento em que esse privilegio cessa. Es­
tava então immune o organismo do syphilitico? 
Não, estava ainda a braços com a doença e por 
isso uma nova infecção era impossível ; esta só 
se daria quando o individuo estivesse curado 
por completo do seu primeiro ataque. Syphilio-
graphos distinctos dizem que o único critério 
da cura completa d'uma syphilis é uma nova 
syphilisação. 

Ha, portanto, agentes virulentos que não 
conferem a immunidade. 
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Mas o que é um agente virulento? 
Nada de mais curioso que penetrar na his­

toria da virulência e contemplar a evolução do 
espirito humano, ora dando-lhe como factor 
uma força de ordem chimica, ora attribuindo-a 
ao parasitismo. 

Data de longe o fazer a infecção tributaria 
do parasitismo. O agrónomo latino Varro e os 
medicos Languis, Lancisi, Zacutus e Kircher 
perfilhavam este modo de vèr apoiados em fa­
ctos que citam de terem encontrado os agentes 
mórbidos de certas affecções. 

Assim Kircher affirmava ter achado, nos in­
divíduos atacados de peste, um infusorio que 
julgava ser o agente d'essa doença; Zacutus 
reconhecera o da variola, Languis o do saram­
po, etc. 

Mais tarde Goiffon emittia a ideia de que as 
epidemias eram devidas a uns insectos veneno­
sos, invisíveis, que se espalhavam no ar, po­
dendo ser assim transportados a distancia. 

Raspai], também partidário d'estas ideias, 
admittia que os parasitas se implantavam no 
organismo, tiravam d'elle o seu alimento e in-
quinavam-o por fim com o virus que resulta da 
sua evolução. Piasse demonstrara com argu­
mentos de valor que certas doenças infectuosas 
tinham por agentes mórbidos seres criptoga-
micos. Ao lado d'estes, que julgavam os virus 
de natureza animada, havia-os que os conside­
ravam de ordem chimica. 

Stahl, Van Helmond e Sydenham criam 
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que certas doenças virulentas, como a variola, 
não eram mais que fermentações, processos de 
ordem puramente chimica, e Broconnot trazia 
ainda em apoio d'esté modo de vèr o facto de 
ter verificado que as substancias antifermentes-
civeis eram ao mesmo tempo antisepticas. 

Mialhe dizia que nenhuma duvida havia de 
que os virus actuavam á maneira de fermentos, 
e a prova estava em que as substancias que 
destruiam os virus impediam também as fer­
mentações, e por isso Bouillaud era de opinião 
que o estudo dos phenomenos Íntimos da fer­
mentação havia de aproveitar á theoria da viru­
lência. A chimica, e só ella, parecia dar espe­
ranças de explicar a razão da virulência. De­
pois de determinar, pelas mais delicadas ana­
lyses, as alterações e condições variadas dos 
actos vitaes, só a ella competia desvendar o 
segredo das modificações que o virus produzia 
no seio dos humores. 

Appareceram então as theorias que iam ex­
plicar a virulência, baseando-se todas sobre 
essa chimica mysteriosa e intima, cujos pheno­
menos se passavam lenta e insensivelmente, 
furtando-se á observação, sem reacções súbitas 
e sensíveis nem decomposições flagrantes, mas 
produzindo alterações radicaes que, não ob­
stante deixarem os elementos orgânicos com a 
mesma composição apparente, lhes modificavam 
profundamente o modo de ser. 

Foi essa chimica, como diz Chauffard, feita 
de luz e de trevas, mixto de illusões e realida-
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des, que concebeu a theoria das fermentações 
e a das acções catalyticas, e pretendeu definir 
a pathogenia das doenças especificas. 

Mialhe, o sábio que architectou a theoria 
chimica das funcções da digestão e da assimi­
lação, e que demonstrou a existência de fermen­
tos orgânicos como principio activo da maior 
parte dos líquidos segregados, julgou-se cha­
mado a resolver as mais altas questões de pa­
thogenia medica. 

O conhecimento da chimica das funcções da 
digestão e da assimilação serviam-lhe de base 
á theoria das doenças que perturbavam es­
tas funcções. Collocado exclusivamente sob o 
ponto de vista chimico, o sábio author da Chi­
mica applicada d physiologia não desdenhou 
desprezar os ensinamentos puros da clinica; 
as inducções da chimica eram para elle tudo, 
e como as analyses de organismos intoxicados 
pelo veneno das serpentes apresentasse reac­
ções chimicas anormaes, da mesma natureza 
que as do sangue de indivíduos em posse de 
doenças virulentas, era forçoso concluir que 
estas duas espécies de agentes eram da mesma 
classe e que as doenças que elles determina­
vam deviam ser incluídas no mesmo grupo. 
Assim, para elle, o veneno das serpentes e os 
vírus da raiva, varíola, vaccina, peste, mormo, 
cholera, syphilis e infecção purulenta eram da 
mesma natureza, actuavam sobre o sangue do 
mesmo modo que a synaptase sobre a amygda-
lina, a diastase sobre o amido, a pepsina sobre 
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as matérias albuminóides. Nenhuma duvida ha­
via de que isto era exacto; pois não eram des­
truídos os virus pelas substancias que impe­
diam as fermentações? 

Chauffard, o ardente luctador, que, como 
diz Bouchard, combateu e soffreu, que luctava 
com o ardor d'um crente, e arrostava com a 
altivez d.'um heroe a animosidade que a forma 
por vezes aggressiva da sua critica creára nos 
seus adversários, Chauffard dizia que a prova 
julgada por Mialhe como evidente era de valor 
secundário, nada tinha de singular; dirigia-se 
unicamente aos virus, facto exterior, materia 
orgânica, e não á doença virulenta. As sub­
stancias antifermentesciveis de Mialhe destruíam 
os virus porque destruíam toda a materia or­
gânica, qualquer que ella fosse. E do facto de 
ser destruída a materia virulenta pela acção 
d'essas substancias, poderia concluir-se o modo 
de acção dos vírus no seio do organismo? 

Evidentemente, não. Demais as analogias 
encontradas por Mialhe entre a acção dos virus 
sobre o sangue e a da diastase sobre o amido 
ou da pepsina sobre os albuminóides, não ti­
nham fundamentos em que se apoiassem, di­
zia Chauffard, pois que a diastase tinha por 
testemunho da sua acção o assucar resultante 
da conversão do amido, a pepsina provava o 
seu poder pela dissolução rápida das matérias 
albuminóides, mas os virus não tinham até en­
tão nada que testemunhasse a sua acção fer­
mentativa; o sangue ficava o mesmo sangue, 
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e, se alguma modificação havia na constituição 
d'esté liquido, Mialhe não a tinha apontado 
para comprovar a sua asserção. A theoria de 
Mialhe cahia á mingua de base, sem terá apoial-a 
nem princípios evidentes, nem demonstrações 
expérimentées que puzessem a nu as condições 
próximas da producção dos phenomenos. 

Robin, n'uma memoria apresentada á So­
ciedade de biologia sobre os États de virulence 
et de putridité de la substance organisée, pre­
tendia incluir a' acção dos virus no numero de 
acções por catalyse isomerica. 

Explicava elle que a instabilidade de com­
posição da substancia organisada facilitava por 
vários modos a alteração d'esta substancia, al­
teração que consistia em modificações catalyti-
cas que, deixando intacta a estática do ele­
mento anatómico, lhe mudavam comtudo a 
dynamica de modo a dar aos humores, ás sub­
stancias orgânicas e aos elementos anatómicos 
a propriedade de transmittal-, a qualquer sub­
stancia orgânica sã, um estado egual ao seu. 
Esta transmissão fazia-se, segundo Robin, por 
simples contacto que, sem nada mudar aos ca­
racteres physico-chimicos da substancia, lhe 
transformava as propriedades dynamicas; e 
como isto se fazia de molécula a molécula e 
transformada uma, transmittia á visinha a sua 
alteração, comprehendia-se bem como uma par-
cella ainda que minima de substancia alterada 
era capaz de produzir a transformação d'uma 
grande quantidade de substancia sã. 
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A virulência era explicada por uma modifi­
cação catalytica das substancias orgânicas, dos 
humores ou dos elementos anatómicos. Mas 
para que um humor virulento determinasse 
uma modificação, análoga á que o caracteri-
sava, nos humores d'um outro individuo, era 
preciso que este se encontrasse em dadas con­
dições naturaes ou accidentaes de constituição 
e nutrição. Assim procurava Robin explicar, 
com a sua theoria, os factos conhecidos de im-
munidade mórbida. 

Os virus não eram, portanto, para este sá­
bio, uma coisa ponderável, um corpo real : ha­
via antes virulência do que virus, havia uma 
funcçâo especial adquirida pelo organismo, um 
estado de alteração totius substantial que se 
chamava virulência, mas os tecidos e os humo­
res é que eram virulentos. Os miasmas, esses 
sim, esses tinham materia: eram partículas ar­
rastadas pelos líquidos voláteis que se evapora­
vam e que provinham dos tecidos animaes ou 
vegetaes em decomposição. 

O modo de acção dos miasmas era o mesmo 
dos virus. Transportadas a distancia as partí­
culas miasmaticas, levavam em si a alteração 
dynamica que por catalyse havia de ser trans-
mittida a outro humor ou substancia orgânica. 

O systema pathogenico fundado sobre a 
acção catalytica dos virus é uma hypothèse 
gratuita, sem experiências que a comprovem 
nem observações que a authorisem. Abstemo-
nos de lhe fazer a critica; as acções catalyticas 
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pertenceram a uma época que não a nossa, fo­
ram coevas da força vital obscura e mysterio-
sa; d'ellas só resta a memoria. 

Não era á força de imaginação que havia 
de levantar-se a theoria da virulência. Era no 
campo da observação e da experiência que ha­
via de encontrar-se o caminho da verdade. 

Assim o tinham comprehendido alguns. 
Já Seybert no fim do ultimo século estuda­

ra a acção que as substancias pútridas intro­
duzidas pela circulação determinavam sobre o 
organismo d'alguns animaes, e confrontara esta 
acção, quasi sempre mortal, com a innocencia 
da ingestão d'estas substancias a ponto de re­
conhecer que no estômago do cão, três horas 
depois da ingestão de carne podre, esta tinha 
perdido o cheiro e aspecto pútridos. 

Gaspard e Stick, seguindo na mesma or­
dem de investigações, poderam assignalar a 
symptomatologia da infecção séptica, concluin­
do aquelle que havia um veneno especial—ve­
neno pútrido —que se formava na putrefacção, 
cuja natureza chimica desconhecia, mas que 
não tinha nada, como julgavam os antigos, com 
os gazes que se desenvolviam na decomposi­
ção pútrida. Os trabalhos ulteriores de Panum 
vieram confirmar os de Gaspard e completal-os, 
demonstrando que o veneno pútrido era de na­
tureza inorgânica e nada tinha com os micró­
bios que se encontravam nas substancias pu­
trefactas pois que, filtrando os líquidos pútri­
dos de modo a subtrahir-lhes todo o gérmen, 
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elles não perdiam o seu poder toxico. Demons­
trou mais que, sujeitando este veneno a uma 
ebullição prolongada, capaz de victimar todos 
os agentes vivos, elle conservava todas as pro­
priedades toxicas. Por experiências successi­
ves pôde verificar que o veneno pútrido não 
era solúvel no alcool mas sim na agua, á custa 
da qual pôde obter extractos aquosos intensa­
mente activos. 

Os trabalhos do sábio dinamarquez fizeram 
época e em breve, seguindo no mesmo trilho, 
vários investigadores demonstraram que o ve­
neno soffria a filtração atra vez do carvão sem 
se alterar e que, sob a acção de vários reagen­
tes chimicos como os ácidos sulfúrico e chlor-
hydrico, conservava todas as suas proprieda­
des. ; 

Dos seguidores de Panum os mais celebres 
foram sem duvida Bergmann e Schmiedeberg 
que poderam isolar, no estado de pureza, o ve­
neno pútrido, ao qual chamaram sepsina, e 
mais tarde obtiveram-o sob a forma crystalline 
em combinação com o acido sulfúrico. 

A descoberta e o isolamento d'esté veneno 
causaram sensação no mundo sábio: desco­
berta a sepsina, estava o caminho aberto para 
a explicação de todas as infecções. Mas quanto 
se enganaram os que assim pensavam! 

Rapidamente se reconheceu que se não po­
diam referir todos os effeitos da infecção pú­
trida somente á sepsina. 

Ao mesmo tempo Fischer e Zuelzer de-
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monstravam que havia substancias em putre-
facção em que se não encontrava a sepsina, e 
n'aquellas mesmo em que se encontrava não 
era este o único principio activo; havia outros 
que egualmente produziam symptomas de in­
toxicação, tanto ou mais violentos que a se­
psina. 

O principio isolado por Bergmann ia per­
dendo na sua importância. 

As dissidências accentuavam-se cada vez 
mais entre os chimicos, que de resto nunca ti­
nham sido concordes nos resultados obtidos. 
Uns, inoculando o veneno pútrido, acharam 
como signaes característicos da infecção os 
vómitos e a diarrhea; outros, não encontraram 
estes symptomas e davam todo o valor ás con­
vulsões e accessos tetânicos que os primeiros 
nem sequer tinham presenciado. Havia-os que 
viam na inflammação hemorrhagica do intes­
tino, a lesão característica, mas outros investi­
gadores nunca a tinham encontrado. 

Para explicar a razão de tão variados re­
sultados, dizia-se que estes dependiam das 
condições em que se faziam as experiências; 
assim o veneno extrahido do sangue pútrido 
não era da mesma natureza do que se formava 
da putrefacção da carne. A porta de entrada 
do veneno também fazia variar os resultados ; 
os animaes sobre que se faziam as experiên­
cias podiam apresentar condições de receptivi­
dade diversas; a época mais ou menos adian­
tada da putrefacção no momento em que se 
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extrahia o veneno também fazia variar a acção 
d'esté. Samuel^ por exemplo, tinha reconhe­
cido três períodos no poder toxico das substan­
cias pútridas: o periodo phlogogenico, durante 
o qual a inoculação de productos pútridos pro­
duzia inflammações; o septogenico, caracteri-
sado por um quadro symptomatico violento que 
é o apanágio da infecção séptica; e emfim, um 
terceiro periodo em que o veneno pútrido in­
jectado no organismo não produz mais que sup-
purações de pequena importância. 

As razões mencionadas, que os partidários 
da theoria chimica apresentavam para explicar 
o desaccordo dos resultados obtidos, não eram 
sufficientes para obstar ao descrédito que es­
tas divergências traziam á sua theoria. A cor­
rente do vitalismo accentuava-se cada vez mais 
depois dos trabalhos de Davaine e Rayer sobre 
o sangue dos animaes carbunculosos, que de­
ram em resultado a descoberta das ballestilhas 
que Delafond mais tarde estudou attentamente 
e determinou serem o agente mórbido do car­
búnculo. 

Mas os trabalhos de Davaine não eram suf­
ficientes ainda para tirar aos micróbios o pa­
pel de simples espectadores que os chimicos 
lhes attribuiam e investil-os no de protagonistas 
na scena da infecção. 

Foi Pasteur que, na sua memoria sobre a 
fermentação láctica, apresentada á Academia 
das Sciencias em 1857, demonstrou que a fer­
mentação era correlativa da vida, era a conse-
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quencia da actividade de seres organisados que 
decompunham a materia fermentescivel para lhe 
extrahir os elementos necessários á sua nutri­
ção. 

Data d'esta epoca a era das grandes desco­
bertas de bacteriologia. Bouillaud não se enga­
nara, quando dizia que o estudo dos phenome-
nos íntimos da fermentação havia de aprovei­
tar á theoria da virulência. 

Após esta descoberta, os trabalhos succede-
ram-se e dentro em breve Pasteur demonstrava 
que a torula vivia e se multiplicava, decompu­
nha o assucar para se apropriar d'uma parte 
do carbone d'esté composto orgânico, e que 
d'esta decomposição resultavam o acido carbó­
nico e o alcool. Desapparecia assim, após os 
estudos d'esté sábio, o como que mysterio da 
mineralisação da materia organisada quando a 
dynamica biológica e physica se suspendia. Tor-
nou-se evidente que a morte definitiva se fazia 
á custa de elementos vivos, que a morte d'uns 
era a causa da vida d'outros. 

Restava saber onde existiam esses germens 
productores das fermentações e as experiências 
de Schwann e Schultz sobre os micróbios do 
ar não tinham sido acceitas como prova irrefra-
gavel. Pasteur encetou então uma serie de ex­
periências sobre o mesmo assumpto, com as 
quaes deu a demonstração cabal da existência, 
no ar, dos agentes productores das fermenta­
ções. 

Para chegar a estes resultados, teve Pas-
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teur de créai* o methodo das culturas succes­
sives, dotando a technica bacteriológica com 
recursos de tal importância que sem elles mal 
poderia progredir o já então delineado edifício 
da microbiologia. 

Os trabalhos de Davaine, Rayer e Pasteur 
tinham encontrado uma acolhida enthusiastica 
no mundo scientifico. Nunca descoberta algu­
ma, mesmo d'acjuellas que marcam os grandes 
progressos scientificos, teve um tão rápido as­
sentimento. Mas isto não quer dizer que não 
houvesse lucta e ardente; quando Pasteur an-
nunciava á Academia que o agente productor 
do furúnculo era o mesmo da osteomyellite, diz 
Gharrin que os mais delicados guardaram si­
lencio, mas que o sarcasmo e a ironia eram au­
díveis. Os factos, porém, eram a prova esma­
gadora ; cada experiência repetida era uma pro­
va a mais. 

A breve trecho vários investigadores desco­
briam novos agentes virulentos productores de 
doenças infectuosas. 

Toussaint isolava o micróbio da cholera das 
gallinhas, Klein o do tabardilho dos porcos, 
Bouchard o do mormo, Koch o da tuberculose 
e da cholera asiática, etc. 

Ao passo que estas descobertas se faziam, 
aperfeiçoavam-se os methodos de investigação 
e cultura, e novos problemas se impunham ao 
espirito dos observadores. A existência de mi-
cro-orgonismos productores -de doenças infe­
ctuosas implicava a necessidade de lhes dar 
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um nome e de lhes tixar um logar na escala 
dos seres vivos. Microphitos ou microzoarios 
que elles fossem, julgou Sedillot (1878) e jul­
gou bem, que se tornava necessário designal-os 
por um único nome, o de micróbios, e termi­
nar assim com a synonymia inconveniente que 
era apenas a causa de discussões estéreis de 
palavras. Hoje todos estão de accordo em desi­
gnal-os pelo nome de micróbios ou ainda pelo 
de bactérias, para traduzir o modo de vèr ge­
ral que inclue estes seres no grupo das algas 
que teem o nome de bacteriaceas. 

Ao lado do problema da natureza dos mi­
cróbios, erguiam-se outros de superior impor­
tância. Ùma vez reconhecida a existência d'uma 
dada bacteria e determinada a sua forma, con-
serva-a ella indefinidamente? 

Cohn cria no monomorphismo dos micró­
bios e tão convictamente que sobre a forma, 
julgada invariável, baseou a sua classificação. 

Nageli collocava-se no outro extremo. Para 
este todas as bactérias derivavam d'uma única 
que, moldando-se segundo as circumstancias 
em formas diversas e adquirindo propriedades 
varias, era ora a causa d'uma, ora a d'outra 
doença. Só a imaginação guiara Nageli n'esta 
asserção, pois que não apresentou facto algum, 
nem mesmo insignificante, a comproval-a; até 
pelo contrario dizia que o estudo scientifico dos 
micróbios se não podia fazer pelo facto de se­
rem muito pequenos e existirem em toda a 
parte. 
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Zopf foi um dos sectários devotados do po-
lymorphismo por o ter presenciado em algu­
mas algas da família das bacteriaceas; mas a 
este respondia Gafky, partidário do modo de 
vèr de Gohn, que ninguém tinha visto um ba-
cillo derivar d'uni micrococcus, nem um espi-
rillo d'um bacillo. 

O monomorphismo de Gohn ficava ainda 
de pé. 

A verdadeira demonstração do polymorphis-
mo deram-a Charrin e Guignard em \887 na 
memoria apresentada á Academia das Scien-
cias, em que mostravam como, fazendo soffrer 
alterações ao meio de cultura do bacillo.pyocya-
nico, produziam modificações na sua forma. 

A esta demonstração seguia-se o pergun-
tar-se se a alteração de forma implicaria a al­
teração de propriedades. A resposta foi affir-
mativa e a attenuação da virulência d'um mi­
cróbio, por alterações impressas ao seu meio 
de cultura, era um facto adquirido para a 
sciencia. 

A marcha triumphante da bacteriologia fi­
zera esquecer aos vitalistas os trabalhos e re­
sultados obtidos pelos cbimicos. 

O veneno já não era a causa da doença; 
agora era o riiicrobio o protogonista ; era o mi­
cróbio, á lucta com o organismo, a scena do­
minante da infecção. Os últimos trabalhos dos 
chimicos tendiam a provar que a infecção era 
uma intoxicação, pois que elles eliminavam os 
micróbios pela acção do calor e pela filtração e 
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ainda assim os productos obtidos eram activos. 
Estas experiências foram consideradas sem im­
portância pelos vitalistas, porque ellas tinham 
sido feitas sem o prévio conhecimento das pro­
priedades das bactérias; convinha-lhes cavar 
bem fundo o fosso que separava a intoxicação 
da infecção, pois parecia que, demonstrada a 
existência d'aquella, a bacteriologia tinha os 
seus dias contados. 

Demais era evidente, diziam, que se não 
tratava de uma intoxicação. Esta caracterisa-
va-se pela explosão súbita dos accidentes, pela 
proporcionalidade dos effeitos ás doses, doses 
sempre consideráveis, e pela ausência de espe­
cificidade. A infecção, essa não; producto da 
evolução dos micróbios no organismo, é inde­
pendente da dose dos micróbios introduzidos, 
pois que elles se podem reproduzir. Em con­
clusão, a doença infectuosa era uma fermen­
tação ligada á vida do micróbio pathogenico, 
como a fermentação alcoólica depende da vida 
da levadura. 

Panum affirmava ainda, sem a menor du­
vida, que o seu veneno pútrido era puramente 
chimico; mas que nada custava a acreditar que 
fosse produzido por um micróbio. Era esta a 
palavra da conciliação. Ninguém a escutou en­
tão; os chimicos batiam-se ainda nos últimos 
reductos, cedendo pouco a pouco o campo ás 
victorias dos vitalistas. Entre estas duas theo-
rias apparentemente tão contradictorias, pare­
cendo que uma linha vindo a destruir a outra, 

Î 
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havia de dar-se tarde ou cedo uma fusão, a ser 
verdade o que dizia Hegel—-que o progresso 
percorre très phases successivas: a segunda é 
a negação da primeira; a ultima approxima-se 
da primeira, e não é senão a explicação da 
contradicção entre as duas primeiras phases. 

Ao passo que a bacteriologia se ia desen­
volvendo, sentia-se a necessidade de precisar o 
que era a infecção ; era vaga demais a expres­
são de concorrência vital, de lucta entre a cel-
lula animal e o micróbio. 

O facto de se encontrar, no sangue dos ani-
maes mortos pelo carbúnculo, uma quantidade 
enorme de ballestilhas carbunculosas, levou os 
observadores a considerar que a morte d'estes 
animaes era devida á grande massa de micró­
bios que, obliterando os capillares, impediam a 
circulação. Invocava-se também como causa a 
falta de oxigénio nos tecidos, oxigénio que os 
micróbios do carbúnculo absorviam para a sua 
respiração; por outro lado os micróbios lança­
vam no organismo uma grande quantidade de 
acido carbónico, producto da sua respiração, 
que mais augmentava a asphyxia dos tecidos. 

Para a doença carbunculosa em si, esta ex­
plicação era acceitavel; mas como explicar a 
infecção geral nas doenças em que os micró­
bios se localisam n'uni único ponto do orga­
nismo sem passar a torrente circulatória ? 

Loffier em 1884 isolava o micróbio da di-
phteria e demonstrava que, a não ser nas mu­
cosas lesadas, em nenhum outro ponto do or-
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ganismo se encontrava o micróbio pathogenico 
e comtudo a infecção é violenta e a morte é a 
regra. Koch, do mesmo modof não encontrava 
nos indivíduos victimados pela cholera asiá­
tica, micróbio algum em outro órgão que não 
fosse o intestino. Nicolaier não vira o bacillo 
do tétano senão no ponto de inoculação e com­
tudo Brieger encontrava o veneno tetânico, ca­
paz de produzir convulsões, nos músculos dos 
animaes mortos por esta doença. 

A observação de factos d'esta natureza não 
se coadunava com a explicação, até então dada, 
da infecção. A existência de venenos microbia­
nos previa-se, a sua consideração impunha-se. 

A verdadeira demonstração da existência 
de venenos microbianos productores da infec­
ção foi dada por Roux e Yersin quando, fil­
trando as culturas do bacillo diphterico de 
modo que o liquido obtido não contivesse agen­
tes vivos e injectando este liquido em animaes, 
obtiveram os mesmos symptomas que se ma­
nifestam quando se inoculam os agentes viru­
lentos. Mais tarde a toxina do tétano foi iso­
lada também por Tizzoni, Cattani e outros; 
inoculada, produzia accidentes tetânicos análo­
gos aos motivados pelos bacillos de Nicolaier. 

A demonstração era evidente. A descoberta 
dos venenos solúveis explica-nos cabalmente o 
mecanismo da infecção. Se os micróbios se lo-
calisam n'um ponto, comprehende-se que o or­
ganismo se intoxique pela diffusâo dos seus ve­
nenos; se se generalisam, aos venenos segre-
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gados junta-se a acção mechanica dos próprios 
micróbios que podem produzir embolias, locali-
sando-se em va-rios pontos da rede circulató­
ria. 

É este o modo de ver actual. 
A infecção é portanto uma intoxicação; mas 

uma intoxicação especial produzida por um ve­
neno especifico d'uma bacteria pathogenica. 
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Primitivas theorias da immunidade. —I. Chauffard e a obtusão 
da impressionabilidade. — II. Os primeiros microbiologistas 
e a immunidade. — Theoria do esgotamento de Pasteur— 
Theoria de contraveneno de Chauveau. — III. As defezas na-
turaes do organismo como principio de resistência.— As 
theorias cellulares de Grawitz e Metchnikoff. 

« 
I 

Antes que a bacteriologia, no seu progresso 
incessante, nos deixasse entrever o papel im­
portantíssimo que os venenos bacterianos des­
empenham, quer na infecção, quer na immuni-
sação do organismo, antes mesmo que os prin­
cípios fundamentaes d'esta sciencia estivessem 
assentes e o seu edifício delineado, a observa­
ção de factos de immunidade adquirida e na­
tural requeria uma explicação. No ponto de 
vista physico-chimico, a immunidade apresen-
tava-se quasi como um mysterio; sob o ponto 
de vista de ordem vital, entrava nas leis ordi­
nárias do physiologia, e opparecia como um 
supremo exemplo de factos quasi vulgares. 
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A consideração de que a vida affectada se 
modifica mais ou menos profundamente, po­
dendo a sensibilidade transformar-se de um 
modo radical, levou Chauffard a crêr que na 
obtusão da impressionabilidade residia a expli­
cação da immunidade. 

A experiência de todos os dias, dizia o mes­
mo sábio, nos mostra que o mundo das im­
pressões, como o das affecções, está em muta­
ção continua. 

A impressionabilidade, excessiva n'um dado 
momento, pôde extinguir-se sob a acção dura­
doira ou fugaz, violenta ou fraca d'uma sensa­
ção. A sensibilidade individual, depois de ter 
cedido a certas emoções, resiste-lhes a ponto 
de não mais as sentir. 

E sabido que o primeiro duche frio é insup-
portavel e os seguintes já dão prazer; a sensa­
ção de frio produzida por elles é a melhor ga­
rantia contra a impressionabilidade exagerada 
para este mesmo agente. D'aqui se conclue que 
a immunidade physiologica contra uma excita­
ção pôde ser obtida, e que uma vez adquirido 
este poder de resistência, elle pôde protrahir-se 
atravez da vida inteira. Ora se isto se dá no 
estado physiologico, se a impressionabilidade 
diminue ou se extingue mediante uma sensa­
ção, porque não ha-de acontecer o mesmo no 
estado pathologico, se é necessário para que a 
doença se produza que o organismo soffra uma 
impressão profunda? E onde encontrar impres­
são maior do que a experimentada por um in-
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dividuo a braços com uma d'estas doenças que 
affectam tão profundamente o organismo que o 
obrigam a toda uma evolução pathologica, a todo 
esse longo cyclo suscitador das forças de reac­
ção da economia ? 

Pareceu lógico a Chauffard suppôr que o 
organismo que uma vez soffreu a impressão 
mórbida não a sente mais, não é de novo domi­
nado por ella; a immunidade acha-se adquirida 
contra a causa propria da doença. E se esta 
doença é especifica, com mais razão, parece, 
se devia dar a immunidade, porque então os 
esforços do organismo são enormes e vão tão 
longe, dizia o mesmo sábio, que chegam a 
crear productos novos de tal modo visinhos da 
substancia activa que podem provocar n'outro 
organismo uma doença egual á sua. Que admi­
ra então que impressão tão profunda, que attin-
giu o âmago do organismo, não possa reno-
var-se se ella exhauriu a vida a faculdade de 
sentir e reagir? 

Chauffard esquecera decerto, ao escrever 
esta pagina do seu livro, o que tinha dito algu­
mas dezenas de paginas antes. 

Ahi, criticando a pathogenia cheia de ima­
gens dos antigos, dizia que as comparações em 
medicina eram de ordinário tão perigosas quanto 
fáceis; porque ellas tomavam muitas vezes o 
logar da razão das coisas e faziam perder ao 
espirito scientifico a sua justa severidade. Aqui, 
elle comparava também e fazia-o gratuitamente. 
Se a impressão do organismo era a causa da 
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immunidade e esta tanto mais segura quanto 
maior fosse aquella, como explicar que a pneu­
monia, a septicemia puerperal e outras doenças 
de superior gravidade deixassem o organismo 
em condições de se impressionar de novo? 

Ao espirito brilhante de Chauffard não es­
queceu pòr-se a coberto d'estas objecções, di­
zendo que nada era fixo e invariável e que tudo 
estava sujeito a lógicas excepções, e achava 
que estas excepções mesmo eram mais uma 
prova da veracidade do seu modo de vêr. 

Considerando elle a immunidade como o es­
gotamento da impressionabilidade pessoal, e 
sendo esta impressionabilidade verdadeiramente 
idiosyncrasica e, portanto, variável segundo os 
indivíduos, comprehendia-se assim como a im­
munidade se dava rapidamente n'aquelles em 
que o esgotamento da impressionabilidade era 
fácil, ao passo que não ficavam immunes os que, 
pela sua natureza especial, estavam sempre 
promptos a responder á excitação mórbida. As­
sim Chauffard explicava as excepções. Mas esta 
explicação é insuficiente, porque se refere á 
immunidade adquirida pelo individuo e não á 
produzida pelos doenças, que as ha, capazes de 
conferir a immunidade mais ou menos dura­
doira, qualquer que seja a impressionabilidade 
do organismo. 

Assim a variola confere sempre a immuni­
dade, salvo raríssimos casos, dos quaes um, 
citado por Borsieri, é o mais extraordinário, 
porque se refere a uma mulher que succumbiu 
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ao oitavo ataque de variola. Mas isto é o que 
ha de mais excepcional ; ordinariamente, um 
ataque d'esta doença premune o organismo, 
qualquer que seja a sua impressionabilidade, 
contra uma nova invasão. 

Pode por acaso conceber­se que entre mi­

lhares de indivíduos atacados pela variola todos 
tivessem uma impressionabilidade capaz de ser 
esgotada por completo, a ponto de se tornarem 
todos immunes? Evidentemente, não. A theo­

ria do esgotamento da impressionabilidade não 
era sufficiente para explicar todos os factos. 

Ao tempo em que Chauffard expendia estas 
ideias, os micróbios não tinham ainda lugar 
nos quadros pathogenicos; os conhecimentos 
da época não permittiam portanto outra expli­

cação para a immunidade que não fosse o pro­

ducto d'uma imaginação ardente e d'um pode­

roso talento como o d'esté sábio, que soube ar­

chitectar, mediante uma comparação feliz, uma 
theoria brilhante e perfeitamente lógica para 
quem considerasse, como elle, a doença espe­

cifica como a alteração mórbida que se mani­

festa e se julga pela creação e emissão de pro­

ductos especificos, capazes de transmittir a um 
organismo são a doença de que elles são o si­

gnal e o producto. Concebida assim a doença, 
a theoria da impressionabilidade tinha razão de 
ser ; mas logo que a doença especifica começou 
a ser considerada como o effeito do ataque d'um 
agente vivo, a theoria de Chauffard cahiu no es­

quecimento. 
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Se havia ainda alguém que se conservava 
fiel ao modo de vèr de Chauffard, eram tão 
somente os que, ao verem raiar a aurora da mi­
crobiologia, julgavam contados os dias da ve­
lha medicina. 

Os neophitos das novas ideias, esses lança-
vam-se anhelantes na descoberta de micróbios 
e quando ao seu espirito vinha o ponto de in­
terrogação da immunidade, elles julgavam-se 
satisfeitos em responder que os microorganis­
mos não eram aptos para se desenvolverem 
em todos os organismos mas somente em al­
guns. Parecia-lhes isto tanto mais verdadeiro 
quanto havia entozoarios próprios ao homem 
que se não desenvolviam em outro animal ; do 
mesmo modo os micróbios que causam a infec­
ção só encontravam na espécie humana, ou em 
dadas espécies animaes, as condições requeri­
das para a sua existência. 

Esta explicação da immunidade referia-se 
apenas á resistência propria a algumas espé­
cies animaes, em face d'uma dada doença ; mas 
ainda aqui a comparação induz em erro por-
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que, sendo o eutozoario um organismo mais 
complexo que a bacteria, as condições da sua 
existência são também mais complexas. 

O micróbio é bem menos exigente, vive quasi 
sempre em varias espécies animaes, muitas ve­
zes bem distantes na escala systematica dos 
seres; cultiva-se em meios artificiaes de natu­
reza variada, desde os vegetaes como a batata, 
até aos extractos de órgãos de animaes e no 
próprio sangue. 

Sirva de exemplo o carbúnculo, que ataca o 
homem e a maior parte dos mammiferos; in­
fecta as aves, os reptis e o s amphibios; multi-
plica-se nas culturas feitas com sangue de in­
vertebrados; vegeta não só no dos animaes pro­
pensos a contrahir esta doença, como também 
no dos refractários a ella. 

Como comprehender então a immunidade 
para o carbúnculo, se o seu micróbio é tão fa­
cilmente adaptável? E como explicar que em 
indivíduos da mesma raça haja uns que o con­
traem, ao passo que outros são naturalmente 
immunes a esta infecção? 

Dizer que a inaptidão d'uni micróbio para 
viver n'um dado meio orgânico é a causa da re­
sistência do organismo em face do agente vi­
rulento, ou não dizer nada, é uma e a mesma 
coisa. 0 difficil problema fica por resolver, mer­
gulhado na mesma obscuridade, posto nos mes­
mos termos. Assim o comprehenderam aquelles 
que, postos na vanguarda da sciencia microbio­
lógica, tomaram sobre si o glorioso encargo de 
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crear e cultivar este productive) ramo das scien-
cias biológicas. 

As mil experiências feitas in vitro para ob­
ter culturas de micróbios, tinham mostrado á 
sociedade que era necessário que o meio ti­
vesse uma dada composição chimica e reunis­
se um certo numero de condições, referentes a 
temperatura, accesso d'ar, luz, etc. etc. para 
que o micróbio se desenvolvesse com pujança. 
Se uma ou mais das condições requeridas fal­
tasse, ou a sementeira microbiana não dava 
resultado ou, se a proliferação se dava, era pe­
quena e fraca como se os micróbios tivessem 
adoecido. 

A mais brilhante prova de quanto influe na 
vida do micróbio a alteração do meio, deu-a 
Raulin nos seus estudos sobre o Aspergillus 
niger. Este distincte experimentador pôde obter, 
depois de cuidadosas experiências e Ímprobo 
trabalho, um liquido nutritivo de composição 
relativamente complexa, em que o Aspergillus 
se desenvolvia com um vigor superior ao que 
apresentava em qualquer dos outros meios de 
cultura e tendo demais a propriedade especial 
de ser um meio impróprio para a vida de outra 
qualquer mucedinea, facto este que não per-
mittia que o sueco fosse inquinado por outro 
micro-organismo. 

Ora este liquido composto de: 

Agua . . . . 
Assucar candi . 

1500 
70 
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Acido tartarico 
Azotato de ammoniaco . . 
Phosphato de ammoniaco . 
Carbonato de potassa . . 
Carbonato de magnesia . . 
Sulfato de ammoniaco . . 
Sulfato de zinco . . . . 
Sulfato de ferro 
Silicato de potassa . . . 

contem substancias proprias á alimentação do 
micróbio e outras que se limitam a entreter no 
meio da cultura as condições favoráveis á vida 
do Aspergillus. A este segundo grupo pertencem 
o acido tartarico, que se oppõe á invasão das 
bactérias do ar, e o ferro, destinado a destruir 
os productos segregados pelo Aspergillus cuja 
presença actuaria como um verdadeiro veneno 
sobre esta mucedinea. Ao primeiro grupo per­
tencem todas as outras substancias. Por expe­
riências ulteriores feitas sobre o Aspergillus se 
reconheceu que a suppressão d'uma das subs­
tancias do primeiro grupo importava uma di­
minuição na colheita do Aspergillus; do mes­
mo modo a suppressão do ferro acarretava o 
enfraquecimento da cultura, porque na ausên­
cia d'esté metal a mucedinea segrega produ­
ctos impróprios á sua vida. 

Antes que esta brilhante demonstração, de 
quanto a composição do meio influía na vida 
do micróbio, fosse dada, já se sabia que o solo 
que tivesse alimentado um vegetal durante a 

4 
4 

0,60 
0,60 
0,40 
0,25 
0,07 
0,07 
0,07 
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sua evolução, era um meio impróprio para a 
vegetação d'outra planta da mesma espécie. 

Attribuia-se este facto a duas coisas : ao es­
gotamento dos materiaes nutritivos necessá­
rios á vida da planta e á inquinação do terreno 
pelas excreções radiculares. Solo e organismo, 
planta e micróbio, a comparação impunha-se. 
O micróbio pathogenico que mais era que uma 
planta a vegetar no organismo? Como a plan­
ta, a bacteria pathogenica extrahia ao seu solo, 
o organismo, os elementos da sua nutrição; 
como ella, lançava no seu meio os productos 
da sua excreção. Ora para a planta chega um 
momento em que o terreno fica estéril; para a 
bacteria o organismo fica immune. Por isso, 
quando Pasteur reconheceu que o caldo em 
que cultivava o micróbio da cholera das galli-
nhas se tornava gradualmente impróprio a uma 
nova cultura á medida que a vegetação progre­
dia, concluiu que este agente pathogenico ti­
nha esgotado d'esté meio todos os elementos 
necessários á sua vida. Mas viu também que 
esgotado o caldo para o agente da cholera avia­
ria, não o estava para outras bactérias cujas 
culturas eram realisaveis; d'aqui o concluir que 
um meio esgotado por uma bacteria pôde não 
o estar para outra. 

A observação d'estes factos levou Pasteur a 
architectar a sua theoria sobre a immunidade. 
Para Pasteur, portanto, a immunidade é a ex­
pressão do esgotamento do organismo em face 
d'um micróbio. A theoria do esgotamento teve 
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uma vida ephemera. Os golpes certeiros que 
lhe jogaram foram de molde a derribal-a, não 
obstante ser seu patrono o chefe da microbio­
logia. 

Primeiro que tudo perguntava-se se a este­
rilidade do meio não poderia explicar-se pela 
juncção d'uma substancia análoga ás excre­
ções radiculares dos vegetaes superiores. Ha­
via razões para o crer. Cultivando a levadura 
de cerveja n'um liquido assucarado, notava-se 
que, por mais glucose que se lançasse dentro 
d esse liquido, a fermentação que se tinha sus­
pendido não continuava. N'este caso não podia 
attribuir-se á falta de alimentos a suspensão 
das funcções da torula; o que impedia a fer-

-mentação era a quantidade d'alcool formado, 
extrahido o qual o desenvolvimento da levadura 
continuava. Casos ha em que a fermentação 
pára pela falta de alimentos, mas a juncção da 
glucose fal-a recomeçar. Aqui, porém, não se 
dava isto; alimentos tinha-os a levadura na 
glucose addicionada; o que lhe compromettia a 
vida era o alcool, producto da decomposição 
do liquido assucarado pela bacteria. Emquanto 
este producto existisse na cultura, ella era meio 
impróprio para a proliferação da levadura. Do 
mesmo modo era justo admittir-se que o mi­
cróbio pathogenico, evolucionando no organis­
mo, lançasse n'este substancias que impedis­
sem a vida a outras bactérias da mesma espé­
cie. 

Esta objecção, formulada n'estes termos, 
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não em suffîcieiite popa invalidar a theoria do 
esgotamento. Havin­as, porém, de maior valor. 
Se a immunidade era devida ao esgotamento 
de certos princípios próprios á vida do micró­

bio, como explicar a sua persistência n'um or­

ganismo tendente a reconstituir­se ao estado 
normal e em que o estado de saúde parece im­

plicar a necessidade dos seus humores volta­

rem á composição primitiva? 
Pasteur julgava que a substancia extrahida 

e esgotada era em quantidade minima nos hu­

mores e no meio ambiente, onde o organismo 
vae buscar os seus reconstituintes, e que por 
isso o organismo levava muito tempo a recupe­

ral­a; demais estava certo de que a existência 
ou a não existência d'esta substancia no orga­

nismo não tinha influencia sobre a saúde. 
Com esta explicação, de resto gratuita, 

ainda Pasteur conseguiu, não convencer, mas 
deixar indecisos, aquelles que argumentavam 
contra a sua theoria, baseados na mutação cons­

tante do organismo. 
Grawitz atacou­a mais fundamente, mos­

trando que o modo de ver de Pasteur era in­

conciliável com alguns dos caracteres da im­

munidade. Considerando que uma pústula vac­

cinica immunisava tão seguramente o organis­

mo como um ataque de variola confluente, não 
se comprehendia bem como uma pequena por­

ção de micróbios vaccinicos esgotava o orga­

nismo tão completamente como o fazia uma le­

gião enorme de micróbios variolicos. 



33 

Chauveau, pelo seu lado, tendo verificado 
que a inoculação d'um virus carbunculoso forte 
tem tanto mais probabilidade de infectar e ma­
tar os carneiros argelinos, naturalmente im-
munes, quanto maior é a quantidade de micró­
bios introduzida, concluía que era bem extra­
ordinário que um terreno impróprio á vida de 
alguns bacillos, por um supposto esgotamento, 
se tornasse de repente apto para alimentar mi­
lhões. Achava elle que a causa da immunidade 
residia, não no esgotamento do meio, mas sim 
na impregnação d'esté meio por substancias 
segregadas pelo micróbio e toxicas para elle 
mesrno. 

Chauveau procurou demonstrar a existência 
d'esté contraveneno, e o facto de ter verificado 
que os anhos, nascidos de mães inoculadas 
com o virus carbunculoso, eram naturalmente 
immunes para o carbúnculo, parecia-lhe ser a 
prova da sua asserção, porquanto elle admittia 
com Brauëll, Da vaine, Sanchez-Toledo e Bol­
linger que a placenta não era permeável á bal-
lestilha carbunculosa. Sendo assim, os anhos, 
no seio materno, não poderiam ter recebido 
outra coisa que não fosse as matérias solúveis 
acarretadas pelo sangue. 

As razões apresentadas por Chauveau não 
teem a importância que á primeira vista pa­
rece, nem são de molde a destruir a theoria do 
esgotamento porque, quando mesmo se admit-
tisse que a bacteridia não atravessava a pla­
centa, o contacto do sangue fetal com o ma-

3 
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terno na intimidade d'esté órgão era sufficiente 
para que os micróbios existentes no sangue da 
mãe roubassem ao sangue do feto os elementos 
nutritivos. Talvez fosse esta a razão porque 
Pasteur não admittiu logo a theoria de Ghau-
veou. Demais a theoria do contraveneno, tal 
qual a concebera este sábio, não explicava me­
lhor que a de Pasteur o persistência e a trans­
missão da immunidade da mãe ao feto. 

Podia objectar-se-lhe também que um orga­
nismo que está em mutação contínua, onde nada 
é eterno, e que tende constantemente a desem-
baraçar-se de tudo o que lhe é estranho, não 
podia conservar durante a vida inteira as subs­
tancias que o micróbio lhe doara quando tudo 
o que n'elle existe está sujeito á lei de circula­
ção constante da materia. 

Ambas as theorias tinham um lado fraco, 
disputavam-se ainda primasias, quando uma 
serie de factos fez lançar no olvido a primeira. 

Toussaint tinha conferido a immunidade 
contra o carbúnculo injectando a carneiros o 
sangue carbunculoso esterilisado pelo calor. 
D'esta experiência concluiu Toussaint que só 
a parte liquida do sangue podia actuar, por 
quanto os micróbios tinham sido mortos pela 
elevação de temperatura. Pasteur, repetindo 
esta experiência, demonstrou que a tempera­
tura a que Toussaint sujeitara o sangue não 
era sufficiente para matar a bacteridia; de modo 
que a experiência de Toussaint não tinha valor 
algum. 
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Algum tempo depois Pasteur dizia, em uma 
nota apresentada á Academia, que ao lado dos 
micróbios da raiva existentes nas medullas 
deseccadas, com que elle immunisava os hy-
drophobos, podia bem haver uma substancia 
não viva que desse um começo de immuni-
dade. 

Ferran, pouco depois, enviava uma nota á 
Academia das Sciencias em que affirmava pre­
servar o homem do ataque da cholera por ino­
culações de culturas do bacillo virgula. Era no 
tecido cellular subcutâneo que Ferran fazia a 
inoculação, porque julgava que o micróbio cho-
lerico não se desenvolvia ahi; a acção prophila-
ctica julgava-a elle devida a um habito adqui­
rido pelo organismo que se acostumava á subs­
tancia activa produzida pelo micróbio. Esta opi­
nião foi vivamente criticada, e só se lhe prestou 
assentimento quando Pasteur, algum tempo de­
pois, affirmou que não era de todo inverosí­
mil. 

Então vários experimentadores seguiram 
n'este caminho e dentro em breve Wooldrige, 
Salmon e Smith, Loffler, Roux e Yersin, Ghar-
rin, Gamaleia e Nicolaier conseguiram vaccinar, 
por meio dos productos solúveis, contra o car­
búnculo, a colera-hog (doença microbiana dos 
porcos), a doença pyocyanica, o tétano, etc., 
etc. 

Depois d'estas brilhantes descobertas, a 
theoria de Pasteur tinha definitivamente ca-
hido; era evidente que nos princípios solúveis 
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segregados pelos micróbios estava a causa 
da immunidade. A theoria de Chauveau, tal 
qual elle a formulara, não podia também co-
adunar-se com a mutação constante do orga­
nismo. 
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As theories de Pasteur e Chauveau redu­
ziam o organismo à condição de cultura inerte 
de micróbios. Uma vez immune, estava — esgo­
tado, para o primeiro d'estes sábios — prenhe 
de venenos, para o segundo; e nenhum d'el­
les attendeu a que o organismo não é um vaso 
de vidro, nem os seus órgãos um extracto de 
carne. N'elle ha a vida com os seus accidentes; 
ha a reacção que resulta da actividade e que se 
não extingue emquanto dura o laço mysterioso 
que prende as forças physico-chimicas, esse 
laço vital que as equilibra de modo a harmoni-
sar-lhes o trabalho e a assegurar a existência 
do conjuncto. 

A passividade não se coaduna com a vida e 
toda a theoria, qualquer que ella seja, que po­
nha de parte a actividade orgânica, é fatal­
mente falsa. O organismo tem em si, na sua 
propria estructura, um principio de resistência 
que se torna completa quando, em virtude da 
immunisação natural ou artificialmente feita, os 
seus elementos soffrem modificações profundas, 
de maneira a adquirir o poder de resistência 
contra um dado agente pathogenico. 
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Que o organismo tem em si um principio de 
resistência é indubitável. 

As portas de entrada para os agentes viru­
lentos são, por via de regra, o invólucro exte­
rior e as cavidades naturaes pelas quaes esta­
mos em relação com o ambiente — os appare-
lhos respiratório e digestivo. 

Normalmente, n'estas cavidades, ao lado das 
bactérias indifférentes, albergam-se as patho-
genieas, silenciosas e inoffensivas. Porque é 
que, postas em contacto com o organismo, es­
tas bactérias não o infectam? É porque n&o são 
suficientemente virulentas? Não, por certo; ino­
culadas, as bactérias da saliva podem causar a 
morte. A razão porque não atacam a economia 
é porque ella tem defesas. 

O primeiro obstáculo ao ingresso da bacte­
ria é o epithelio que forra as cavidades. Se elle 
é são, a bacteria não o atravessa facilmente; e 
que uma vença esta barreira por ser mais va­
lorosa, não será fácil que muitas a sigam, e o 
numero, é bem sabido, influe na infecção. Wat-
son-Cheyne demonstrou que o Proteus vulga­
ris, que não é micróbio pathogenico quando 
inoculado no coelho na dose de nove milhões, 
não produz perturbação alguma na vida d'esté 
animal. Se em lugar de nove, são cento e doze 
milhões de Proteus os injectados ao coelho, no 
ponto de inoculação fórma-se um abcesso, e a 
morte sobrevirá sempre que a quantidade de 
cultura inoculada tenha duzentos e vinte cinco 
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milhões de micróbios. Vê-se por esta experiên­
cia que, mesmo para os micróbios pouco ou 
nada virulentos, a introducção de grande quan­
tidade d'elles pôde acarretar desordens grandes 
no seio da economia. 

Esta experiência, provando quanto o numero 
dos micróbios influe na infecção, vem em auxi­
lio do modo de vèr geral que admitte que um 
epithelio são sendo difficilmente permeável a 
uma grande invasão de bactérias desempenha, 
ipso facto, um papel preponderante na resis­
tência á infecção. 

Mas ha mais. Os líquidos que banham as 
nossas cavidades, principalmente as digestivas, 
productos de secreção de varias glândulas, são 
por vezes outros tantos estorvos ao desenvolvi­
mento da bacteria. 

Na bocca, a saliva é a guarda avançada que 
começa a desempenhar um papel de destruição 
sobre as bactérias que ahi se demoram. Mas 
não se julgue que ella as destroe de prompto. 
Não; como meio pouco próprio que é para a 
vida da maior parte dos micróbios pathogeni-
cos, a saliva começa por enfraquecer-lhes a 
actividade, a diminuir-lhes a reproducção, a at-
tenuar-lhes a virulência. Desempenha n'estas 
condições o papel dos antisepticos fracos; não 
destroe os micróbios n'um momento, mas pou­
co a pouco vae-lhes cerceando as funcções até 
os levar á morte. Os que lhe escapam á acção, 
progredindo no tubo digestivo, vão encontrar 
no estômago, se o funccionamento d'esté é nor-
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mal e regulares as suas secreções, uma nova 
causa de destruição bem mais poderosa que a 
anterior. 

Ahi o acido chlorhydrico e o acido láctico, 
emquanto se não combinam ás peptonas e á fi-
brina, actuam sobre o micróbio enérgica e ra­
pidamente. Não lhes resiste o bacillo da chole­
ra nem o agente da dothienenteria. Se estes 
passam incólumes ou pouco lesados ao canal 
intestinal, é porque ao atravessar o estômago 
não depararam com estes ácidos no estado de 
liberdade, e por isso se furtaram á sua acção. 

Chegados ao intestino, os micróbios vão en­
contrando, ao passo que progridem, cada vez 
mais accentuadas as condições requeridas para 
a sua existência. 

Isto não quer dizer que no intestino não 
haja causas de destruição para o micróbio e de 
resistência para o organismo. No duodeno já o 
micróbio encontra a bile, liquido antiseptico, 
cujo poder parece dimanar dos saes que con­
tém. O poder destruidor d'esta substancia varia 
muito e Gley e Lambling foram levados a crer 
que a bile só é antiseptica quando as substan­
cias que occupam o duodeno tem a reacção 
acida; será inoffensiva sempre que a reacção 
seja alcalina. 

Ao passo que nos afastamos da primeira 
porção de intestino, a reacção acida vae dimi­
nuindo e portanto melhorando as condições de 
vida dos micróbios, que se dão melhor nos 
meios alcalinos que nos ácidos. Mas ainda na 
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ultima porção do intestino delgado o micróbio 
está sujeito a condições que, por vezes, não 
são das mais propicias ao seu desenvolvimento. 
Se é aerobio, soffre pela falta de oxygenic; aero-
bio ou anaeróbio, sujeita-se á acção deprimente 
de gazes deletérios, taes como o hydrogenio 
sulphurado e os princípios ammoniacaes volá­
teis, e por fim sustenta a lucta pela vida com 
milhares de micróbios de natureza varia que, 
como elle, buscam adaptar o meio ás necessi­
dades da sua existência. 

Depois que se demonstrou que uma bacte­
ria, introduzida na cultura d'outra, podia modi­
ficar a evolução d'ess'outra e attenuar-lhe a vi­
rulência, e Bouchard provou á saciedade que o 
bacillo pyocyanico atténua o poder da bacteri-
dia, depois que isto é perfeitamente assente é 
lógico perguntar-se qual o papel que as bacté­
rias saprophitas desempenham vis-à-vis das pa-
thogenicas. Afigura-se-nos que este papel, pre­
visto por Bouchard e Charrin, é de superior 
importância; nada se sabe porém de positivo 
sobre o assumpto, mas é lógico suppôr, e a 
tendência do espirito á generalisação leva-nos 
a isso, que do mesmo modo que o bacillo pyo­
cyanico ou os seus productos, quando lançados 
nas culturas da bacteridia carbunculosa, atte-
nuam a virulência d'esta, também as bactérias 
saprophitas, vivendo no mesmo meio que as 
pathogenicas, devam por processo análogo at-
tenuar-lhes o poder virulento. 

No apparelho respiratório, outra porta de 



42 

entrada para as bactérias, o organismo dispõe 
também de meios de defesa contra a infecção. 
O epithelio lá está a defender a entrada dos 
micróbios, as secreções da mucosa a attenuar-
lhes a virulência. 

Na pelle a barreira anatómica ainda é mais 
espessa e mais difficil a penetração. Encon-
tram-se ainda ahi os ácidos gordos fabricados 
pelos epithelios secretores, que os lançam á 
superfície cutanea, onde desempenham o im­
portante papel de desinfectantes. 

Mas não pára aqui a defesa natural do or­
ganismo. Se o micróbio conseguiu transpor a 
barreira epithelial e, supportando todos os obs­
táculos que se lhe antepozeram, penetrou mais 
intimamente no organismo, ahi em contacto 
com o sangue e com os elementos anatómicos, 
deparam-se-lhe novas causas de destruição. No 
sangue encontra, se é anaeróbio, o oxygenio 
que o prejudica; o acido carbónico que o into­
xica, se pertence ao grupo dos aeróbios; soffre 
com a pressão sanguinea ; são-lhe impróprias 
a velocidade e o movimento constantes do san­
gue. Defronta além d'isso com os elementos 
anatómicos que, como elle micróbio, teem vida 
e poder e que com elle teem propriedades com­
muns. 

Ora se, para produzir a infecção, o micró­
bio tem de arrostar com todos estes obstáculos, 
mesmo quando ataca indivíduos que não são 
immunes, e os elementos anatómicos d'estes 
já luctam com elle na medida das suas forças, 
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com mais razão nos individuos refractários se 
deve admittir que estes meios de defesa este­
jam levados ao máximo. 

Assim o comprehendeu Grawitz, e baseado 
n'esse modo de ver tentou explicar a immuni-
dade pela lucta que se travava entre o elemento 
anatómico e o micróbio invasor, lucta que no 
organismo immune terminava pela victoria do 
primeiro, porquanto a sua energia e o seu po­
der de assimilação eram maiores. N'esta hypo­
thèse, os virus attenuados habituariam os ele­
mentos anatómicos á lucta, tornal-os-iam mais 
aguerridos, obrigando-os d'algum modo a de-
fender-se, a resistirão ataque do invasor. N'esta 
lucta, emfim, as cellulas do organismo adqui­
riam propriedades novas que as tornavam mais 
resistentes. 

A supposta lucta do micróbio e da cellula, 
invocada por Grawitz, mas de nenhum modo 
comprovada, tendia a cahir no esquecimento 
quando a descoberta de Metchnikoff sobre a 
phagocytose veio trazel-a de novo á estacada. 
Metchnikoff tinha reconhecido que os leuco-
cytos do sangue, cuja analogia com as amibas 
d'agua doce é grande, tinham como ellas a pro­
priedade de fixar sobre a sua peripheria as gra­
nulações que fluctuam ao redor, de qualquer 
natureza que fossem, e portanto sendo mesmo 
bactérias pathogenicas. 

Para este bacteriologista não se limitava aos 
leucocytes este poder; tinham-o egualmente as 
cellulas fixas do tecido conjunctivo, do baço, 
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dos amygdalos, da medulla óssea, dos folliculos 
fechados, das placas de Peyer, dos ganglios, 
de certos epithelios como o dos alvéolos pul­
monares etc. Aos elementos d'esté segundo 
grupo deu elle o nome de macrophagos, em 
opposição aos leucocytos que denominou mi-
crophagos. Attribuia elle a estes elementos a 
propriedade de englobar, digerir e destruir os 
micróbios invasores. 

Ás bactérias que, tendo atravessado a bar­
reira opposta pelo revestimento epithelial, pe­
netrassem no organismo, deparava-se-lhes uma 
legião de microphagos que lhes vinham ao en­
contro englobando-as, fazendo-as penetrar no 
seu protoplasma, digerindo-as emfim; e a ada­
ptação dos microphagos seria tão perfeita que, 
quando um não conseguisse devorar um ele­
mento parasitário por este ser de dimensões 
enormes, outro microphago viria em auxilio do 
primeiro e ambos conseguiriam vencer e devo­
rar a bacteria «cujas dimensões relativamente 
gigantescas teriam desafiado o appetite dos 
dois.» As que escapassem ao ataque d'esta 
primeira legião não deveriam julgar-se a salvo, 
pois que ainda tinham de se haver com os ma­
crophagos que, fixos, não vinham ao seu en­
contro, mas esperavam-as, dispostos para a lu-
cta. Esta seria violenta nos indivíduos immu-
nes, porque o poder de resistência dos seus 
leucocytos estaria levado ao máximo, emquanto 
que seria minimo nos phagocytos dos indiví­
duos predispostos a contrahir a doença. Met-
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chnikoff para explicar a maior resistência nos 
casos de immunidade, dizia que o augmente» 
das faculdades assimiladoras dos phagocytes 
vis-à-vis dos micróbios, que elles evitavam no 
estado normal, tinha vindo do contacto d'aquel-
les com os micróbios attenuados. 

Quando se inoculavam ratos e coelhos com 
o virus carbunculoso forte, notava-se que as 
bacteridias se multiplicavam junto dos leucocy­
tes sem que estes, apesar dos seus movimentos 
amiboides, tentassem englobal-as e destruil-as. 
A doença seguia assim uma marcha fatal. Se 
em vez do virus forte se inoculava um virus 
attenuado, a reacção era enérgica ; os leucocy­
tes vinham em massa cercar o ponto de inocu­
lação e englobar as bactérias. Cada nova ino­
culação do virus attenuado tinha poreffeito au­
gmenter a phagocytose, de modo que chega um 
momento em que os phagocytes attingem tal 
energia na lucta que o virus, por mais forte que 
seja, fica irremediavelmente vencido. 

Ora para o caso da immunidade adquirida 
por ura primeiro ataque d'uma doença infectuo-
sa o mecanismo é o mesmo. Quando essa doen­
ça tende para a cura, os seus micróbios vão 
perdendo pouco a pouco a sua força; de ma­
neira que o contacto dos phagocytes com elles 
dá-se nas mesmas condições que com o virus 
attenuado. 

A theoria do phagocytismo tal como fica ex­
posta, e foi n'estes termos que Metchnikoff primi­
tivamente a enunciou, ainda que tivesse a con-
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firmal-a a analyse cuidadosa de alguns factos, 
não era suficientemente comprovativa, nem so­
lidamente baseada, para resistir ás objecções 
que lhe foram formuladas. Ninguém contesto 
que a phagocytose se dá no estado normal, e 
alguns experimentadores reconheceram mesmo 
que por vezes o poder phagocytario se achava 
exagerado nos indivíduos natural ou artificial­
mente immunes para uma dada doença. 

Mas as razões invocadas para a explicação 
d'esté phenomeno não se coadunavam de modo 
algum com os caracteres da immunidade. Affir-
mando Metchnikoff que só do contacto da cel-
lula com o micróbio attenuado na sua virulên­
cia é que provinha o poder phagocytario dos 
elementos cellulares do organismo, como com-
prehenderque mediante a inoculação d'um virus 
attenuado, n'um ponto restricto do tecido cellu­
lar, todos os microphagos e macrophages ficas­
sem aguerridos, quando apenas tinha entrado 
na lueta uma pequena porção d'estes elemen­
tos? E como explicar o facto observado de os 
leucocytos travarem lueta aberta com os micró­
bios attenuados, e fugirem quando estes micró­
bios tinham em alto grau as funeções virulen­
tas? Não eram sempre elles os mesmos corpos, 
das mesmas dimensões, egualmente fáceis de 
aprisionar n'um e n'outro caso? E quando se 
conseguiu vaccinar com culturas esterilisadas 
e filtradas, como explicar a immunidade pelo 
phagocytismo se os leucocytos não tinham tido 
micróbios com que luetar? 
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Que a phagocytose existia, que nos immu-
nes era mais intensa, dizia-o a observação, e os 
factos de observação são indestructiveis. Mas 
a explicação que Metchnikoff propunha para o 
augmento da energia phagocytaria entre os ma­
cro e microphagos não era de molde a satisfa­
zer, não resistia á critica. Cahiu a theoria, mas 
o facto sobre que se baseava ficou. Com o es­
tudo das secreções microbianas se veio a de­
monstrar que Metchnikoff tivera toda a razão 
em considerar a phagocytose como uma causa 
immediata da immunidade; mas provou-se tam­
bém que o exagero da energia dos defensores 
do organismo tinha outra origem que não a re­
frega travada com o micróbio. 

Até aqui as antigas theorias —podemos as­
sim chamar-lbes, ás que precederam a sciencia 
dos venenos microbianos. O conhecimento d'es-
tas secreções vem definir a infecção, pôr em 
termos mais nítidos o problema da immuni­
dade. 



SEGUNDA PARTE 

Modernas theorias da immunidade. —I. Natureza e origem dos 
venenos bacterianos. —II. Acção util dos venenos bacteria­
nos sobre o organismo: 1. Modificações dynamicas; 2. Mo­
dificações estáticas. 

Já tivemos occasião de dizer que vários ex­
perimentadores tinham conseguido, pela inocu­
lação de culturas esterilisadas e filtradas, pro­
duzir doenças de quadro symptomatico idêntico 
ás originadas pelo micróbio cujos productos 
eram injectados. Dissemos também que por 
meio de culturas desprovidas de todo o gérmen 
se podia conferir a immunidade, quando inocu­
ladas em pequenas doses e com certas precau­
ções. Salmon e Smith vaccinaram animaes con­
tra a cholera dos porcos, Wooldridge contra 
o carbúnculo, Charrin contra a doença pyo-
cyanica, Chantemesse e Widal contra a febre 
typhoide, Foa contra a pneumonia. Depois que 
se alcançaram estes resultados e se determinou 
que os micróbios desempenhavam na infecção 
um papel indirecto e que a intoxicação era de-
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vida aos productos segregados pela bacteria, a 
noção da immunidade começou a tornar-se in-
telligivel. 

Então o estudo da immunidade e da immu-
nisação tornou-se a ordem do dia. 

As experiências executadas e os resultados 
obtidos dividiram a breve trecho, em dois cam­
pos, os microbiologistas. 

Uns queriam ver, na alteração produzida pe­
los venenos bacterianos nos líquidos orgâni­
cos, a única causa da immunidade; tiveram 
assim origem as theorias do poder bactericida 
atténuante e antitoxico dos humores. Outros 
procuravam nas modificações soffridas pelos 
elementos cellulares do organismo em face dos 
productos bacterianos, a explicação da resis­
tência á infecção. 

Compete-nos estudar os dois lados da ques­
tão, pondo em evidencia os factos que authori-
sam os diversos bacteriologistas a considerar 
o mecanismo da producçâo da immunidade de 
modos tão diversos. Para que possamos chegar 
a uma conclusão, urge por consequência estu­
dar as modificações impressas pelos venenos 
bacterianos aos elementos cellulares e aos hu­
mores dos animaes vaccinados. Antes porém 
de iniciarmos este estudo, cumpre-nos dizer o 
que se sabe sobre a natureza e origem dos ve­
nenos bacterianos. 



1 

N a t u r e z a e o r i g e m d o s v e n e n o s 
b a c t e r i a n o s 

A peptotoxina de Brieger. —As diastases de Arloing.— As to-
xalbuminas de Brieger e Frankel.—As proteínas de Bu-
cliner. — Os venenos não resultam da decomposição dos al­
buminóides do meio da cultura. —Natureza proteica dos 
venenos. —Vaccinas chimicas. —As nueleoalbuminas e as 
nucleinas de Gamalein. 

Quando Brieger descobriu a peptotoxina nos 
productos da digestão das matérias albuminói­
des, pareceu que este facto vinha lançar toda a 
luz sobre a questão dos venenos microbianos. 

Assim como a peptotoxina era um alcalóide 
toxico, formado á custa da decomposição que 
as substancias albuminóides soffriam pela acção 
da pepsina, fermento animal existente no sueco 
gástrico, assim também os venenos solúveis 
não seriam mais que os productos resultantes 
da decomposição dos albuminóides pelos fer­
mentos bacterianos. Investigações ulteriores 
vieram demonstrar que a peptotoxina não era, 
como Brieger julgava, um produeto da digestão 
péptica, mas sim um corpo obtido pela acção 
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do acido chlorhydrico e do alcool sobre os al­
buminóides. 

Esta asserção, feita por Devic e Bouveret, 
invalidava não só os trabalhos de Brieger sobre 
a peptotoxina e a typhotoxina, como também o 
methodo seguido por este sábio na extracção 
das ptomaines'. Brieger começava por fazer sof-
frer ás substancias que aualysava uma evapo­
ração prolongada em presença do acido chlor­
hydrico e em seguida tratava-as pelo alcool. 
Que confiança pôde inspirar este methodo, se 
sabemos que o acido chlorhydrico e o alcool 
são capazes de decompor os albuminóides? A 
que attribuir as ptomainas encontradas, a estas 
decomposições ou a productos microbianos? 

Demais este methodo não podia servir, por­
que, sendo os reagentes empregados capazes 
de decompor as albuminas, substancias relati­
vamente estáveis, quem poderia preverás trans­
formações profundas que elles imprimiriam 
aos venenos microbianos, cuja instabilidade pa­
rece ser grande? Conclue-se d'aqui que as in­
vestigações orientadas d'esté modo nada po­
diam dar que aproveitasse ao estudo da natu­
reza dos productos bacterianos. 

Muitos investigadores, e entre elles Arloing, 
Roux e Yersin encontraram, nas culturas do 
pneumococcus liquefaciens bovis e da diphteria, 
substancias toxicas cuja acção se approximava 
da das diastases e que como ellas eram solúveis 
no alcool. Estas descobertas levaram os seus au-
thores a crer na natureza diastatica d'estes vene-
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nos. Nada, porém, comprova este modo dever. 
Em primeiro logar as diastases microbianas co­
nhecidas não são toxicas, em segundo esta affir-
mação não nos diz nada sobre a acção d'essa 
supposta diastase. É verdade que as diastases 
vulgares ainda hoje são para nós um enigma ; 
só conhecemos as transformações que ellas são 
capazes de produzir, actuando sobre dadas sub­
stancias ; mas para as suppostas diastases en­
contradas por Arloing e Roux nem isso sabe­
mos. A supposição d'estes authores nada adianta 
ao estudo da natureza dos venenos microbia­
nos. 

Brieger e Frankel, quando estudavam o ve­
neno diphterico, reconheceram que este se com­
portava em todas as suas reacções como uma 
substancia albuminóide, e que tinha uma gran­
de analogia com a albumina do soro. Ainda 
aqui o processo seguido por Brieger é suspeito, 
porquanto, tendo cultivado o bacillo de Loffler 
n'um caldo ordinário, ao qual juntava ainda o 
soro do sangue, o veneno precipitado podia 
muito bem vir intimamente misturado com os 
albuminóides do caldo e as reacções obtidas 
serem d'estes e não dos venenos; mas como 
Brieger tinha a ideia fixa de que os venenos mi­
crobianos não se podiam formar senão á custa 
da decomposição dos albuminóides, nunca ten­
tou estudar estes venenos em meios de cultura 
onde não existisse a albumina. A ideia de Brie­
ger, que, de resto, era ainda ha pouco a de to­
dos os microbiologistas, cahiu desde que se de-
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monstrou que nos meios de cultura inteira­
mente mineraes se encontravam venenos tão 
activos como nos meios onde existia a albu­
mina» 

Polotebnoff e Popoff semearam n'uni meio 
puramente mineral bactérias da putrefacção e 
viram que a cultura era toxica como quando 
feita em caldo de carne. 

Bergmann demonstrou em seguida que, mes­
mo depois de fervida e filtrada a cultura de 
modo a não ficar n'ella nem um único micró­
bio, esta ainda conservava o seu poder toxico. 
Guinochet trouxe mais uma prova concludente 
quando obteve o veneno dipbterico, muito acti­
vo, cultivando o bacillo de Loffler na urina 
isenta de albumina. Estas experiências demons­
tram á saciedade que os venenos microbianas 
não são um producto de desintegração dos albu­
minóides pela acção de fermentos solúveis das 
bactérias, mas sim productos da actividade syn­
thetics dos próprios micróbios. Isto não quer 
de modo algum dizer que estes venenos não 
sejam de natureza albuminóide. Ha boas razões 
para o crer. 

Nas culturas do bacillo diphterico os vene­
nos separados comportam-se como albuminas. 
Wassermann notou que ainda que ahi existis­
sem as albumoses, substancias que Kuehne 
achou idênticas pelas suas reacções aos vene­
nos, umas albumoses eram menos toxicas que 
outras, parecendo-lhe que as mais toxicas eram 
as toxalbuminas. 
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Ultimamente Gamaleia demonstrou que os 
fermentos que actuam sobre os albuminóides 
annullam ou modificam o veneno diphterico, 
d'onde conclue este author a sua natureza pro­
teica. Mas o que é verdade é que estes venenos 
não tem sido obtidos no estado de pureza. O 
que se sabe bem, pela experiência em animaes, 
é que se pôde isolar das culturas mais de uma 
espécie de venenos. Na cholera, por exemplo, 
Gamaleia encontrou um veneno que produz a 
diarrhea e que se destroe á temperatura de 60°, 
e outro de acção phlogistic» que pôde soffrer o 
aquecimento a 120° sem se destruir. 

Gamaleia crê que este segundo não é mais 
que um producto de decomposição do primeiro. 
Este seria a toxalbumina, a toxina do bacillo 
colérico, aquelle a sua proteina. Mas ao lado 
d'estas duas espécies de venenos ha uma ter­
ceira que nos importa sobremaneira — são as 
vaccinas chimicas. Estes productos são intei­
ramente distinctos das-toxinas e das proteínas, 
porque se tem podido obter vaccinas chimicas 
com productos voláteis das culturas do bacillo 
virgula. Estas vaccinas immunisam e não são 
toxicas. Verdade é que os venenos primitivos 
extrahidos das culturas podem, inoculados em 
certos casos, dar a immunidade. Acontece isto 
com os extrahidos das culturas do pneumococ-
cus e do vibrião séptico. 

Ha porém outros casos (diphteria e tétano) 
em que, longe de conferir a immunidade, os ve­
nenos primitivos injectados em pequenas doses 
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levam rapidamente os animaes a cachexia. Se 
porém estes venenos forem aquecidos entre 70° 
a 80° tornam-se capazes de immunisar os ani­
maes em que se inoculam. Gamaleia suppõe que 
o aquecimento põe em liberdade a substancia 
vaccinal, inclusa até ahi no veneno primitivo. 

Afigura-se-nos mais razoável admittir que 
o aquecimento não actua libertando a vaccina, 
mas sim decompondo ou modificando a parte 
toxica do veneno. As razões seguintes pare­
cem confirmar o nosso modo de vôr. É sabi­
do que as toxalbuminas não supportam uma 
temperatura de 60° em perderem as suas pro­
priedades. Transformam-se pelo calor em ve­
nenos secundários, as proteínas, cujo poder to­
xico é inferior ao das toxinas; estas proteínas 
ainda podem perder as suas propriedades pelo 
aquecimento a altas temperaturas. Por outro 
lado devemos admittir que não é necessária a 
liberdade das vaccinas para que ellas immuni-
sem. Dissemos já que com venenos primitivos 
se podia vaccinar, e ahi a substancia vaccinal 
estava intimamente ligada aos venenos tóxicos. 

Estas duas razões levam-nos a. crer que a 
interpretação de Gamaleia é errónea. Não ha, 
para o nosso modo de ver, a libertação da vac­
cina; ha a destruição das toxinas que, por se­
rem muito enérgicas, produziam mais rapida­
mente a cachexia e a morte do que a sub­
stancia vaccinal produzia a immunidade. Seja 
como fôr, o que é evidente é que as vaccinas 
chimicas são distinctas das toxalbuminas e 
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proteínas e que são também mais estáveis que 
estes venenos, porque acabamos de ver que su­
jeitas á temperatura de 70° e 80° se não alte­
ram e, mesmo que sejam levados a 120° como 
se dá com a cholera, ficam ainda com proprie­
dades vaccinicas. 

A natureza chimica d'estas vaccinas é-nos 
completamente desconhecida, como de resto nos 
é também pouco conhecida a natureza dos ve­
nenos microbianos. Parecem ser albuminóides, 
mas que espécie de albuminas? Uma hypothèse 
de Gamaleia, que tem visos de verdade, nos 
leva a crer que são nucleoalbuminas que pela 
acção de causas diversas podem dar origem 
a venenos modificados, as nucleinas, e por uma 
decomposição mais profunda podem originar as 
ptomainas. 

As nucleoalbuminas, descobertas por Mies-
cher, são substancias complexas compostas de 
albuminas, de bases orgânicas diversas e de 
phosphoro. Ora em alguns venenos microbia­
nos notou-se a existência do phosphoro em 
quantidade apreciável. D'aqui o suppor Gama­
leia que os venenos bacterianos eram nucleo­
albuminas. 

Trabalhos ulteriores vieram trazer em favor 
da hypothèse de Gamaleia elementos de valor. 

Reconheceu-se que estas nucleoalbuminas 
faziam parte de todas as cellulas. Verificou-se 
ainda, e foi Butschli quem o determinou, que 
os micróbios eram sobretudo constituídos por 
um grosso núcleo. Por outro lado, os observa-
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dores que se entregaram ao estudo da acção 
dos venenos bacterianos, e que pretendiam 
comparal-a á acção das diastases, julgando que 
estes venenos eram segregados pelas bactérias 
do mesmo modo que a invertina é uma secre­
ção da torula, foram surprehendidos pela des­
coberta d'um facto que vinha de encontro ao 
seu modo de ver e que foi, ainda que indire­
ctamente, d'um grande auxilio para a hypo­
thèse de Gamaleia. Reconheceram estes expe­
rimentadores que nas culturas dos bacillos de 
Loffler e Nicolaier, quando a vida d'estes mi­
cróbios era mais pujante, se não encontravam 
em grandes quantidades os venenos caracterís­
ticos, como deveria acontecer se se tratasse 
d'uma secreção d'estas bactérias. 

Muito pelo contrario verificaram que, quan­
do a cultura declinava e a morte e a destruição 
se apoderavam das bactérias, é que o meio de 
cultura se ia tornando cada vez mais toxico. 
Isto de modo nenhum se harmonisava com a 
hypothèse de que os venenos eram secreções 
bacterianas, porque uma secreção é sempre um 
producto da actividade d'um organismo e não 
o resultado da sua morte e da sua destruição. 
Era forçoso, portanto, pôr de parte a ideia da 
secreção e procurar outra origem para os ve­
nenos microbianos. 

Cantani, em estudos feitos sobre o bacillo 
virgula, tinha aventado a hypothèse de que os 
venenos estavam inclusos no corpo do próprio 
micróbio; mas como nenhuma prova trouxe em 
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favor da sua asserção, a sua ideia não foi per­
filhada. 

Mais tarde Gamaleia provou que retirando 
das culturas, por meio da filtração, os cadáve­
res das bactérias, estes, sujeitos a temperatu­
ras muito elevadas, não perdiam por isso o seu 
poder toxico. 

Buchner conseguiu extrahir dos cadáveres 
das bactérias venenos muito activos, da classe 
das proteínas, tratando estas bactérias pelos al­
calis diluídos em ebullição. Gomo se sabe, as 
proteínas são venenos modificados, e o facto de 
Buchner nunca ter podido obter por este pro­
cesso os venenos primitivos, resulta de que o 
methodo de extracção era, como diz Gamaleia, 
brutal de mais para que as toxalbuminas podes-
sem resistir sem se decompor. Aos venenos as­
sim obtidos chamou Buchner ale ali albuminas, 
denominação que não tem razão de ser depois 
que se verificou que as reacções de natureza 
alcalina que elles apresentavam eram devidas 
ao processo de extracção pelos alcalis, por­
quanto se obtiveram substancias da mesma na­
tureza e propriedades sujeitando os cadáveres 
de bactérias á acção de líquidos neutros, como 
a glycerina e a agua, e se reconheceu que as 
proteínas assim obtidas não apresentavam re­
acções alcalinas. Haja vista a tuberculose de 
Koch, que é idêntica pelas suas propriedades e 
acção ás proteínas de Buchner e que não apre­
senta reacções análogas ás obtidas com as al-
calialbuminas. 
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O que se encontrou constantemente em to­
dos os venenos extrahidos dos cadáveres das 
bactérias foi o phosphoro; tem-n'o em quanti­
dade a tuberculina de Koch. Vimos também 
que as nucleoalbuminas, além de substancias 
albuminóides, tem o phosphoro na sua com­
posição ; dissemos que estas nucleoalbuminas 
entravam na composição de todas as cellulas 
e existiam, principalmente se não exclusiva­
mente, no núcleo ; referimos, além d'isso, que 
os trabalhos de Butschli tinham-n'o levado a 
affirmar que os micróbios eram cellulas de 
grande núcleo. Sendo assim, parece que a hy­
pothèse de Gamaleia deve ser acceita sem re­
buço. 

Depois das experiências que deixamos cita­
das, não podemos duvidar de que os venenos 
bacterianos que causam a infecção e dão a im-
munidade se albergam no corpo mesmo dos 
micróbios. 

Se é certo que estes são constituídos por 
um grande núcleo e que as nucleoalbuminas 
entram na constituição d'esté núcleo, como no 
de todas as cellulas, e se é certo ainda que as 
nucleoalbuminas teem o phosphoro na sua 
composição e elle é encontrado sempre nos ve­
nenos microbianos obtidos, a hypothèse de Ga­
maleia é acceitavel, emquanto a technica não 
conseguir obter os venenos no estado de pu­
reza, para depois se ver se esta hypothèse tem 
ou não fundamento. Com ella nós explicamos 
também a formação dos venenos secundários. 
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Ás nucleoalbuminas correspondem as toxalbu-
minas de Brieger e as toxinas de Klemperer; 
ás proteínas on alcalialbuminas de Buchner 
correspondem, na hypothèse de Gamaleia, as 
nucleinas. 

Qualquer, porém, que seja a natureza dos 
venenos bacterianos, qualquer que seja a sua 
origem, o que é um facto é que actuam sobre 
o organismo umas vezes favorável outras des­
favoravelmente, dando em certas circumstan-
cias a immunidade e em outras a infecção mor­
tal. 

Como é a immunidade que nos occupa, pas­
semos a estudar a acção util que exercem so­
bre o organismo, e como este tem uma estática 
e uma dynamica estudemos successivamente as 
modificações dynamicas e as modificações es­
táticas que os venenos lhe imprimem. 
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A e e i i o u t i l d o s v e n e n o s b a c t e r i n n o s 
s o b r e o o r g a n i s m o 

1." — modificações dynnmicas 

Conheim e a diapedese. — Diapedese nos animaes refractários 
e não refractários. —Massard e Bordet e a chimiotaxia.— 
Experiência de Bouchard, Charrin e Gley sobre a acção 
dos productos bacterianos. —A ectasina e a anectasina de 
Bouchard. —Contestações de Massard, Bordet e Sanarelli.— 
Metchnikoff e o phagocytismo, etc. 

Sempre que uma causa irritante qualquer 
actua sobre um organismo, não importa de que 
individuo da serie animal, dão-se constante­
mente na parte lesada phenomenos de reacção, 
que se traduzem por um affluxo insólito de cel-
lulas mesodermicas que vêem como que cir-
cumscrever o mal. Nos animaes superiores, 
nos vertebrados, são os leucocytos que se en­
carregam d'esta tarefa, auxiliados pelas cellulas 
fixas de certos tecidos que, se o elemento per­
turbador as attinge, se encarregam de o elimi­
nar. 
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Normalmente os leucocytes emigram para 
fora dos vasos, mas esta diapedese só é consi­
derável quando ha uma causa irritante e então 
a diapedese normal torna-se um acto pathologico. 

Conheim, pelo estudo attento que fez da in-
flammação, foi levado a considerar a diapedese 
como o resultado da acção de substancias irri­
tantes sobre os vasos, acção que tinha por ef-
feito a distensão d'estes e a disposição especial 
dos leucocytos junto das paredes, emquanto 
que os glóbulos vermelhos ficavam no eixo do 
vaso. Os leucocytos assim dispostos perfura­
vam a parede em virtude dos seus movimentos 
amiboides e deixavam pequenas aberturas pe­
las quaes o soro e os glóbulos rubros podiam 
passar. 

Os physiologistas, na sua maior parte, co­
meçaram a ver n'estas alterações vasculares 
não a acção directa da causa mórbida, mas 
sim a acção nervosa reflexa que produzia ou a 
paralysia dos constrictores ou a excitação dos 
dilatadores. Para elles, portanto, a causa mór­
bida actuava sobre os nervos periphericos e por 
via reflexa é que se produziam as alterações 
circulatórias. 

Para o caso que nos occupa a causa mór­
bida é o micróbio. Este, sabemol-o de sobejo, 
não actua só pela sua presença mas sim pelos 
seus venenos; inoculados, estes são susceptí­
veis de originar as mesmas lesões que se se­
guem á introducção d'aquelles; portanto são os 
venenos a causa principal da irritação. 
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Tivemos já occasião de dizer que, quando 
se inoculavam culturas virulentas em animaes 
refractários e nfio refractários, a diapedese não 
se fazia nas mesmas condições. Ao passo que 
nos animaes refractários ella era considerável, 
nos não vaccinados o numero de glóbulos bran­
cos que affluia ao ponto lesado era diminuto em 
extremo, e esses mesmos não eram capazes de 
englobar os micróbios. 

Reconheceu-se também que a inoculação de 
culturas esterilisadas e filtradas de certas bac­
térias produzia um vivo offiuxo de leucocytos, 
emquanto que as de outros micróbios não da­
vam origem á diapedese. Bouchard emittiu en­
tão a ideia de que talvez houvesse, nos produ-
ctos segregados por este ultimo grupo de bac­
térias, uma substancia estupefaciente para o 
protoplasma dos leucocytos, substancia que lhes 
impedia a emigração e portanto a phagocytose, 
actuando sobre o glóbulo branco d'um modo 
análogo aos preparados mercuriaes e ao arse-
niato de soda, que também annullam os movi­
mentos leucocytarios. 

A esse tempo Pfeiffer, em estudos sobre ve-
getaes inferiores, tinha demonstrado que havia 
uma chimiotaxia, isto é, uma propriedade, inhé­
rente a certos vegetaes dotados de movimento, 
de serem attrahidos por dadas substancias chi-
micas. 

Os resultados obtidos por Pfeiffer levaram 
Massard e Bordet a pensar que a attracção 
dos leucocytos pelas culturas injectadas podia 
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muito bem ser devida a propriedades ehimio-
taxicas inhérentes aos mesmos leucocytos. 

A supposição de Massard e Bordet teve uma 
confirmação nos resultados das suas experiên­
cias. Tendo introduzido nos saccos lymphati-
cos da rã, tubos fechados n'uma extremidade, 
uns contendo culturas virulentas de Bacillus 
anthracis, outros simples caldo, reconheceram 
estes experimentadores que os leucocytos ti­
nham penetrado em grande numero no tubo 
que tinha a cultura e em pequeníssima quanti­
dade no que continha simplesmente o caldo. 
Se em logar do Bacillus anthracis era o Ba­
cillus cholerae gallinarum, os leucocytos não 
affluiam ao tubo. D'aqui concluíram Massard e 
Bordet que as bactérias segregavam productos 
diversos; umas produziam substancias que at-
trahiam os leucocytos e que lhes provocavam 
os movimentos amiboides; outras, ao contra­
rio, segregavam productos que os paralysavam. 
Havia assim substancias de chimiotaxia posi­
tiva e negativa, segundo attrahiam ou não os 
leucocytos. Estes sahiam para fora dos vasos 
movidos pela attracção irresistível que sobre 
elles exerciam as substancias de chimiotaxia 
positiva. 

Por este processo explicavam Massard e 
Bordet a diapedese e a phagocytose. 

A diapedese que Conheim fizera conhecer 
deixava de ser, como queriam alguns physiolo-
gistas, o resultado d'uma acção nervosa reflexa 
cujo ponto de partida era a irritação dos ner-
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vos da região em que os productos bacterianos 
existiam, e a consequência a vaso-dilatação que 
permittia a sahida dos glóbulos brancos. Para 
Massard e Bordet a diapedese era o resultado 
da irritabilidade propria dos leucocytos, des­
pertada pelas substancias attractivas. 

A phagocytose era ainda a consequência 
d'esta irritabilidade, e a sua explicação era tam­
bém fácil. Se n'um dado ponto se inoculava 
uma cultura virulenta, os micróbios ahi exis­
tentes começavam por segregar os seus produ­
ctos, que se disseminavam em seguida dissol-
vendo-se nos líquidos ambientes; assim o grau 
de concentração d'estes productos ia diminuin­
do do seu ponto de origem, os micróbios, para 
a peripheria. Os leucocytos que sob a acção 
irritante dos venenos bacterianos tivessem sa-
hido para fora dos vasos, encontravam-se. mer­
gulhados n'um liquido differentemente carre­
gado de substancias attractivas; n'estas condi­
ções o leucocyto caminharia para o ponto onde 
essas substancias fossem em maior quantida­
de, porque esse seria também o ponto de maior 
attracção; assim o leucocyto iria defrontar com 
o micróbio e a phagocytose teria lugar. Se a 
bacteria, em vez de segregar productos de chi-
miotaxia positiva, dava origem a substancias 
de chimiotaxia negativa, os leucocytos eram 
paralysados e a infecção tinha logar. 

A interpretação que Massard e Bordet de­
ram aos resultados obtidos pelas suas experiên­
cias não é de molde a resistir á critica. Fazen-
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do a diapedese tributaria da irritabilidade pro­
pria dos leucocytos, como explicar que haja 
também a sabida do plasma sanguíneo que 
constitue o oedema inflammatorio sem attribuir 
a este plasma uma semelhante irritabilidade? 
E como explicar que a tuberculina, que tem 
um elevado poder chimiotaxico, não produza o 
affluxo dos leucocytos no ponto de inoculação 
se n'esse ponto não houver a lesão tuberculosa 
ou lesões análogas, e o vá produzir no logar de 
eleição? Considerações d'esta ordem levaram 
Bouchard, Charrin, Gley e outros a procurar a 
causa da diapedese n'outras circumstancias que 
não a simples irritação dos leucocytos. 

Bouchard, ao estudar a acção que os vene­
nos bacterianos exerciam sobre o organismo, 
reconheceu que ao lado das diastases que des­
empenham um papel util ao micróbio, hydra-
tando, desdobrando, dissolvendo e mortificando 
os elementos anatómicos de modo a pôl-os em 
condições proprias á vida da bacteria, havia 
outras substancias de acção util ao organismo, 
acção que consistia em tornal-o refractário. 
Sendo assim, imaginou Bouchard que, se ino­
culasse uma cultura virulenta e ao mesmo tem­
po injectasse no mesmo animal uma certa 
quantidade de productos solúveis do mesmo 
micróbio, estes productos vaccinariam e a in­
fecção não teria lugar. 

Os resultados colhidos nas experiências fei­
tas n'este sentido foram um desmentido formal 
ao seu modo de ver. Por ellas se reconheceu 
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que a infecção era muito mois grave quando se 
inoculava a cultura microbiana e os productos 
solúveis do que quando só os micróbios eram 
introduzidos; de modo que a inoculação dos 
productos vinha como que augmentai' a viru­
lência da cultura. 

Por uma serie de experiências sobre ani-
maes inoculados com a mesma cultura micro­
biana, reconheceu que a diapedese era muito 
menos activa nos que tinham recebido além da 
cultura a injecção de venenos solúveis do que 
nos que apenas tinham sido inoculados. Por 
outra serie de experiências Bouchard demons­
trou que se podia dominar a immunidade adqui­
rida ou natural de certos animaes para uma 
dada doença, inoculando-lhes, ao mesmo tempo 
que os micróbios, os productos solúveis d'estes 
ou d'outros micróbios pathogenicos; a infecção 
dava-se então no animal immune; a immunida­
de tinha sido vencida. 

Uma das demonstrações mais evidentes 
d'esté facto deu-a Gharrin quando obteve a in­
fecção geral do caviaz, animal naturalmente 
immune á doença pyocyanica, inoculando-lhe a 
cultura do bacillo pyocyanico e os productos 
solúveis do mesmo. Sem a introducção d'estes, 
a inoculação da cultura não dava mais que uma 
lesão local sem consequências de maior; inje­
ctados os venenos, a infecção estabelecia-se e 
a lesão local, que é a expressão grosseira da 
diapedese, não existia. Dos resultados obtidos 
n'estas experiências concluiu Bouchard que nos 
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productos solúveis havia uma substancia que 
impedia a diapedese, e que roubava assim ao 
organismo um dos seus mais seguros meios 
de defesa — a phagocytose. 

Reconhecida a existência d'essa substancia, 
restava determinar sobre que parte do organis­
mo era que actuava esse producto bacteriano. 
Que não era directamente sobre os leucocytos 
provava-o o facto de não ser preciso que a in­
jecção dos productos fosse feita no nlesmo 
ponto em que tinha tido logar a inoculação 
para que a diapedese se não desse. Reconhe-
ceu-se mesmo que, se os productos fossem in­
jectados nas veias, mais ropida era a sua acção. 
Portanto essa substancia não exercia um sim­
ples effeito local sobre os leucocytos, mas sim 
uma acção geral sobre o organismo, como o 
demonstrou a experiência de Gharrin e Gama-
leia, que consistiu em friccionar com o óleo de 
croton a orelha de um coelho ao qual se inje­
ctavam em seguida 10 ce. de cultura esterili-
sada e filtrada do bacillo pyocyanico ; ao mesmo 
tempo um outro coelho, servindo de testemu­
nha, soffria também sobre uma orelha a fricção 
com uma egual porção de óleo de croton e du­
rante o mesmo tempo. Passadas quatro horas, 
a orelha do coelho testemunha estava vermelha, 
quente, inchada, a epiderme levantando-se em 
phlyctenas, ao passo que a do coelho inoculado 
com a cultura não apresentava o menor vestí­
gio de reacção local. 

Esta experiência, além de provar que a 
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acção d'esta substancia é egual sobre todo o 
organismo, prova ainda que, para que haja a 
retenção dos leucocytos dentro dos vasos, não 
é preciso que sejam os micróbios a causa da 
irritação; no caso sujeito o agente irritante era 
o óleo de croton tiglium. 

Duas outras experiências, feitas por Chorrin 
e Gley, demonstram que a tal substancia que 
impede a sahida dos leucocytos actua directa­
mente sobre o centro vaso-dilatador, paralysan-
do-o. 

A primeira d'estas experiências consistiu 
em excitar o topo central do nervo depressor 
d'util coelho curarisado, e reconhecer que após 
esta excitação a vaso-dilatação se dava, tradu-
zindo-se por uma rápida queda da pressão ar­
terial; minutos depois de terminada a excitação, 
a pressão voltava á normal. Então injectaram-
se 10 oo. de cultura pyocyanica esterilisada nas 
veias do coelho e excitaram do mesmo modo o 
nervo depressor, mas a vaso-dilatação não se 
deu porque a pressão sanguínea conservou-se 
a mesma; logo o centro vaso-dilatador estava 
paralysado, pois não respondeu á excitação. 

A outra experiência foi feita no mesmo sen­
tido que a antecedente e com o fim de a com­
provar. Para isso excitaram o topo central do 
nervo auriculo-cervical d'um lado e immediata-
mente a orelha correspondente se congestionou 
porque todos os seus vasos se dilataram. Mas 
logo que foi injectada a cultura, como na expe­
riência anterior, por mais excitações que prati-
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cassem sobre o nervo, a vaso-dilatação não se 
tornou a manifestar. 

Os resultados d'estas experiências eram con­
cludentes; a existência d'um veneno paralysa-
dor do centro da vaso-dilatação não podia ser 
posta em duvida. A esse veneno deu Bouchard 
o nome de unecíasina, por contraposição ao 
de ectasina com que denominou outra substan­
cia de origem egualmente microbiana cuja 
acção geral é excitante para o centro vaso-di-
latador, produzindo nos lugares d'onde parte a 
irritação um affluxo insólito de leucocytos e uma 
exsudação serosa após uma congestão intensa. 

Esta ectasina existe em abundância na tu-
berculina, e é ella a causa dos phenomenos in­
flammatories que se revelam nos pontos le­
sados pela tuberculose, quando se inocula a 
lympha de Koch. Existe também em abundân­
cia, se não é ella o único principio activo, nos 
venenos modificados, as proteínas de Klempe-
rer ou nucleinas de Gamaleia, a cujo grupo a 
tuberculina parece pertencer. 

Em resumo, Bouchard admittia, como Mas-
sard e Bordet, que nos produetos bacterianos 
havia uma substancia que provocava a diape-
dese, outra que a impedia; mas differia da opi­
nião d'aquelles experimentadores no que res­
peita ao modo de acção d'estas substancias. 
As experiências de Charrin e Gley, sobre que 
Bouchard se apoiava para affirmar a acção pa­
ralysante da anectasina, foram interpretadas 
d'um modo diverso por Massard e Bordet. 
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Gomo n'estas experiências os productos solú­
veis eram injectados nas veias, Massard e Bon­
dai explicavam a não existência da diapedese 
pelo facto das substancias bacterianos ficarem 
dentro dos vasos e exercerem a sua acção at-
trahente directamente sobre os leucocytos, sem 
que fosse necessário que elles sahissem para 
fora porquanto a causa de attracção estava 
mesmo dentro do vaso. eram os venenos inje­
ctados. 

As experiências citadas podiam de facto 
prestar-se a esta dupla interpretação, se Bou­
chard só tivesse obstado á diapedese pela injec­
ção intravenosa dos productos solúveis. Mas 
como a diapedese pôde ser impedida pela in-
troducção dos venenos quer no ponto em que 
se inocula a cultura quer ainda em qualquer 
outro ponto do organismo, a interpretação de 
Massard e Bordei não tem razão de ser. 

Ultimamente Sanarelli contestou o modo de 
ver de Bouchard, dizendo que a paralysia vaso­
dilatadora não se produz senão quando se in­
jectam quantidades enormes de cultura, como 
o fazia Charrin que empregava 10 cc. 

Ora no organismo não se forma ao mesmo 
tempo uma tão grande quantidade de productos 
microbianos, a formação d'estes productos é 
lenta e este facto levaria a crer, diz Sanarelli, 
que no momento da inoculação, em que não ha 
senão poucos venenos formados, a diapedese 
deveria dar-se, porque os venenos não eram 
sufficientes para paralysar o centro vaso-dilata-
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dor. Esta affirmaçâo de Sanarelli baseia-se no 
resultado d'uma experiência feita pelo mesmo 
author. 

Em três caviazes, dos quaes um era vacci­
nado contra o Vibrio Metchnikovi, inoculou 
cinco gottas d'uma cultura d'esté micróbio na 
orelha de cada um d'elles, e em seguida n'uni 
dos caviazes não refractários injectou 5 ce. de 
soro extrahido d'um caviaz vaccinado. Verifi­
cou então que o que apenas tinha recebido a 
cultura era victimado pela infecção; o que ti­
nha recebido o soro resistia após uma doença 
um tanto longa; o vaccinado era de todos o 
que menos tinha soffrido. Mas o facto que a 
nós nos interessa é o d'elle ter reconhecido que 
em todos se deu uma hyperemia, mesmo no 
que succumbiu a infecção. Este facto é contra­
rio á hypothèse de Bouchard, mas uma expe­
riência só, sem outras que a comprovem, não 
deve levar-nos a pòr de parte a engenhosa con­
cepção d'esté sábio, concepção que tem por 
base experiências concludentes. 

Qualquer, porém, que seja o modo de acção 
dos venenos, e qualquer que seja a espécie de 
immunidade, adquirida ou natural pouco im­
porta, o que é certo é que os leucocytos dos 
refractários vêem sempre em numero avultado 
circumscrever o foco da infecção. 

Pondo de parte os bacillos de tétano e di-
phteria, de que adiante nos occuparemos, quasi 
todos os micróbios teem uma tendência á ge-
neralisação por todo o organismo. Ora é a esta 
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generalisaçõo que os phagocytes se oppoem, en-
globando-os e destruindo-os na medida das suas 
forças. Na maior parte dos casos os micróbios 
englobados encontram nos leucocytos um mau 
meio para a vida e succumbem dentro da sua 
prisão animada; mas ha outros que, mais re­
sistentes, se conservam dentro dos leucocytos, 
até que chega um momento em que estes ca­
bem n'um estado anormal e então o prisioneiro 
desenvolve-se, liberta-se e vai produzir a infec­
ção generalisando-se por todo o organismo. 
Ainda n'este caso os phagocytes, se não conse­
guiram destruir a causa mórbida, conseguiram 
ao menos suspender-lhe o crescimento por mui­
to tempo. Haja vista as experiências de Met-
chnikoff, de Vaillard, de Ruffer e de Rouget que 
provam que o affluxo dos leucocytos é neces­
sário para se oppôr á germinação dos esporos 
da bacteridia carbunculosa, do carbúnculo sym-
ptomatico, e do micróbio tetânico. N'estas ex­
periências, os esporos eram introduzidos no te­
cido cellular envolvidos em papel buvard ou al­
godão, de modo a ser mais tardia a acção dos 
leucocytos sobre estes esporos. Viu-se então 
que estes proliferavam não obstante estarem em 
contacto com os líquidos orgânicos, que mais 
facilmente que os leucocytos atravessavam o al­
godão e o papel, emquanto que eram engloba­
dos totalmente quando os phagocytes podiam 
chegar até elles sem estorvo. Foram estas ex­
periências, e outras que citaremos a seu tempo, 
que levaram Metchnikoff a admittir que só o 
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phagocytismo desempenha um papel na immu-
nidade natural ou adquirida. 

Muitos experimentadores, que combatiam a 
opinião de Metchnikoff, objectavam que as ba­
ctérias só eram englobadas quando estivessem 
mortas. 

Metchnikoff rebateu esta objecção, provando 
que a bacteridia englobada por um leucocyto 
prolifera activamente quando se extrae este 
leucocyto do corpo do animal e se lança n'uni 
meio de cultura; então o leucocyto morre e a 
bacteridia desenvolve-se activamente, o que 
prova que ella fora englobada viva. Não são 
porém tão concludentes como esta as expe­
riências que Metchnikoff apresenta para provar 
que as bactérias são englobadas pelos leucocy-
tos conservando toda a sua virulência. A expe­
riência com que Metchnikoff argumenta é a se­
guinte. 

Injectando micróbios da hog-cholera em coe­
lhos vaccinados, produz-se no ponto inoculado 
uma suppuração abundante; no fim de dois 
dias já se não encontra bacteria alguma no es­
tado de liberdade. Pois se se retira o pus pas­
sados alguns dias e se se injecta nas veias de 
coelhos não refractários, produz-se uma infe­
cção rapidamente mortal. D'esté resultado con­
cluiu Metchnikoff que, estando todas as bacté­
rias prisioneiras dos glóbulos, ellas conserva­
vam dentro d'elles não só a vida mas toda a 
virulência. Parece-nos porém que esta expe­
riência não é concludente, porque sabemos que 
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a passagem d'uni meio para outro pôde au­
gmenter a virulência d'uma bacteria. Assim 
nada se oppõe a que pensemos que as bacté­
rias para se tornarem presa dos phagocytas ne­
cessitem d'uma attenuação antecipada e que 
dentro d'elles continuem pouco virulentas, mas 
que quando passem a outro organismo e se li­
bertem da prisão leucocytaria, adquiram por 
esse facto uma maior virulência ; e parece-nos 
isto tanto mais razoável quanto sabemos que 
os micróbios englobados ou os seus esporos 
não se desenvolvem dentro dos leucocytos, em-
quanto que estes conservem intacta a sua vita­
lidade. Ora se os leucocytos são capazes de im­
pedir o crescimento e a reprodução dos micró­
bios, funcções da primeira importância em todo 
o ser vivo, com mais razão podemos admittir a 
attenuação da virulência que nada nos prova 
que esteja augmentada. 

S.°—Modificações estáticas 

Propriedades bactericida, atténuante e anti-toxica 
dos humores 

Em contraposição ao exclusivismo de Met-
chnikoff, para quem a phagocytose é a única de­
fesa do organismo vaccinado, ergueram-se de 
todos os lados as theorias humoraes que pre­
tendiam attribuir a immunidade a uma quali­
dade particular do sangue e d'outros líquidos 
do organismo, independentemente de todo o con-
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curso cellular. A experiência de Raulin a que 
já nos referimos demonstrou á saciedade que a 
menor alteração impressa a um meio era suffi-
ciente para impedir a vida d'ura micróbio ou 
modificar-lhe as suas propriedades. Se assim 
é-, parece justo admittir-se que a introducção 
dos venenos bacterianos pôde alterar os líqui­
dos e tornal-os impróprios para a vida da bac­
teria. Experiências diversas faliam a favor das 
propriedades bactericida, atténuante e antito-
xica dos humores que passamos a estudar. 

Propriedade bactericida dos humores.— 
Quando Fodor reconheceu que o sangue dos 
animaes refractários destruía a bacteridia car-
bunculosa pareceu que o problema da immu-
nidade estava resolvido. N'um momento'a theo-
ria baseada sobre a propriedade bactericida dos 
humores ganhou adeptos illustres como Koch, 
Bering, Buchner e outros. N'esta theoria os lí­
quidos do organismo do animal immune eram 
considerados como antisepticos. Bering, estu­
dando a acção do sangue dos ratos brancos so­
bre a bacteridia çarbunculosa, verificou que esta 
era destruída e attribuai esta destruição á grande 
alcalinidade do sangue. Buchner pelo seu lado 
pensava que no sangue bactericida havia uma 
classe de albuminas, a que chamou alexinas, 
que victimavam as bactérias tornando os líqui­
dos antisepticos. 

Ao lado das experiências que pareciam pro­
var o poder bactericida, havia outras que de­
monstravam á evidencia que o sangue de ani-
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mães refractários para uma dada doença era 
muitas vezes um excellente meio de cultura 
para o seu micróbio e inversamente o sangue 
de animaes não refractários era dotado por ve­
zes d'um pronunciado poder bactericida. 0 san­
gue do cão, animal refractário ao carbúnculo, 
não destroe a bacteridia ; o do homem não a 
ataca, apesar do homem ser pouco propenso 
a contrahir tal doença ; nunca se encontrou 
também humor algum microbicida para o pneu-
mococcus, não obstante haver muitos animaes 
refractários ao bacillo de Frankel. 

A inversa foi demonstrada pelas experiên­
cias de Fodor e Nuttall que provaram o poder 
bactericida do sangue dos coelhos (animaes 
muito sensíveis ao carbúnculo) sobre a bacteri­
dia. 

D'estes factos se deduz que o poder bacteri­
cida não está de modo algum ligado com o es­
tado refractário. 

O poder bactericida do sangue foi ao prin­
cipio attribuido por Metchnikoff á acção que os 
leucocytos existentes exerciam, mesmo in vitro, 
sobre os micróbios. Esta asserção cahiu logo 
que se provou que o soro só, isento de leucocy­
tos, conservava o poder bactericida. 

Metchnikoff mudou então de opinião e de­
monstrou que o poder bactericida de alguns lí­
quidos do organismo não era devido á existên­
cia de substancias antisepticas, como o queria 
Buchner, mas sim ao transporte das bactérias 
d'um meio para outro. Metchnikoff e Haffkine 
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reconheceram que o bacillo typhico cultivado 
no humor aquoso do coelho, morre quando é 
mudado bruscamente para um caldo nutritivo, 
onde normalmente este micróbio vegeta bem. 
Freudenreich e Christmas obtiveram resulta­
dos análogos transplantando bactérias diversas 
d'uns meios de cultura para outros. Em qual­
quer d'estes casos muitas bactérias morriam 
sem que houvesse, nos caldos para onde eram 
levadas, humores de animaes vaccinados que 
tivessem as alexinas antisepticas. 

Mas ha ainda uma consideração que depõe 
contra a existência de substancias antisepticas 
nos humores dos animaes immunes. É sabido 
que é necessário uma maior quantidade de subs­
tancia antiseptica para impedir o desenvolvi­
mento d'uraa bacteria do que para a matar. Se 
o soro fosse um antiseptico, devia impedir mais 
facilmente o desenvolvimento d'uma bacteria do 
que destruil-a e os factos provam o contrario. 
O soro, microbicida para a bacteridia carbún­
culos» em forma de bastonete, não produz ef-
feito algum sobre o seu esporo; este desenvol-
ve-se e vegeta n'esse soro como no melhor meio 
de cultura. Tal facto foi observado pelo próprio 
Buchner. N'este caso vè-se que o poder germi­
cida do soro in vitro não está de modo algum 
em relação com o que se passa no organismo 
dos animaes refractários, que são tão immunes 
para a bacteridia como para o seu esporo. 

Os factos tão contradictorios expostos até 
aqui provam que a immunidade não pôde ser 
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attribuidn ao poder germicida' dos humores dós 
animaes refractários. Sanarelli demonstrou que 
o sqrq do saiigqe dos animaes vacciriadós con­
tra o Vibrio Metchnïkovi hão "era germicida 
como pareciam provar os trabalhos de Bering 
e Nissen. 

Estes sábios cultivavam o Vibrio no soro 
dó sangue de caviazes vaccinados e não vacci-
nados e reconheciam que, vinte horas depois de 
feita a cultura, o numero de micróbios existente 
no soro Qxtrahido de animaes vaccinados era 
quasi nullo, ao passo que no outro soro a vege­
tação era exhuberante. 

Sanarelli, repetindo estas experiências, viu 
que havia dé facto uma diminuição de'micró­
bios nas, primeiras horas, mas contaiido-ós qua­
renta horas depois notou que, tanto no sòrO dós 
animoes vaccinados como no dós não vaccina­
dos, os micróbios ^eram em numero avultado e 
proximamente eguál; d'onde concluiu que o soro 
dos vaccinados não possuía mesmo in 'vitro 
um : ppdér germicida especial,> póVquaritó no 
sôró dos não Vaccinados os" micróbios tinham 
também diminuído um tanto nas primeiras ho­
ras. À inoculação'de culturas" dó Vibrio feita 
sob a pelle de animaes immunes mostrava 
ainda que os micróbios se conservavan') vivos 
durante vários dias semi que os humores ós ti­
vessem victim ado. 

Quanto mais se estuda a propriedade micro-
bicida dos humores fora do organismo, Compa­
rativamente com'o que sé passa rio animal vivo, 



81 

mais se liça convencido que as duas séries de 
factos não se acham em harmonia. 

Os partidários da theoria germicida basea-
vam-se mais nos resultados obtidos m vitro do 
que no estudo attento dos phenomenos que se 
passam nos organismos vaccinados. Se este es­
tudo os tivesse occupado mais, reconheceriam 
logo que havia uma differença característica en­
tre os resultados das suas experiências e o que 
se passa no Organismo. Ao passo que os hu­
mores in vitro téem o máximo poder bacteri­
cida nas primeiras horas em que actuam sobre 
os micróbios e depois permittem o desenvolvi­
mento activo da cultura, no organismo vacci-
nado dá-se em geral o contrario; os micróbios 
vivem algum tempo e só depois são destruídos. 
A theoria do poder germicida não pôde ser ar­
vorada em theoria da immunidade. 

Bering, um dos seus mais ardentes defen­
sores, abandonou-a e só Buchner a sustenta 
ainda, empregando todo o seu talento n'esta 
defesa, sem poder comtudo obstar á ruina da 
theoria que a eloquência dos factos se tem en­
carregado de destruir. 

Propriedade atténuante dos humores. — A 
theoria do poder germicida, exclusiva como era 
nas mãos de Buchner, Bering e outros, foi fa­
voravelmente modificada por Bouchard e pelos 
sábios da sua escola. Sob o nome de poder ba­
ctericida dos humores não se limitaram a con­
siderar apenas a propriedade germicida que al­
guns líquidos do organismo apresentavam, mas 

6 
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sjm ; tpda a ^f&^Sf^^ijjpfef^ fumares, eram 
sviS|çepÇi>î,ei,s 4?MTOPHm,̂  ^/^«Ç^ia», jrcpdificauT: 
dorJh<i i 9 s 5eei?eco,e,fj. :im$e< .̂udo­I;b,eVa; reproduç?­
çãq, atteiiuand^he^iem/sq^ma ,.a, .yiru^uçia,; ,$, 

q;u«iaçia..;d r̂Jyada;:­í|a,,:a!QÇfll9i ,dp§, humpres spbre; 
os micróbios, eis a rju^o^^o^ueslh^.c^amamps 
^ f ^ l ^ V ^ ^ ^ Í M ^ s i f t j í ^ ^ f » ^ . ­ para Q dis­
t'̂ gW'.r.ida, thepj?iii de Bpcj}ner.a^uejá ops r$r> 

^á)h WÊi PaÏÏWè$o$h& RU^iyadp^­am rliqm'dpsj. 
% ^^BîWîWh^N MÍÍWfes. î ,m.,̂ i|iesj..̂ eg,£itaii», 
fraiîaP]gnte>(perdra ajgu^as.d^s­ suas,prpprie­, 
dades^ppr^d^^m­s^,,; pqm, (djj^çujdadq, ft, ffe^m,: 
menos virulentos; que,' inoculados.,e^tes rqiçro­
typs. assi?n,:abonados , 6^ ..a^imaes, .sensiyeis, 
dõ.oí iinia .dpejjiçíí, rar,as j­vê es. mortal \ e.cqr^erem 
a.^ffiimLinidadeiaps.anjmaes sujeitos.,;Aspnjne,^. 
j3ia.es/ e^p§rjencjfl % \ e^pqiftadífts |i ía$$ seq fjdp. sãp, 
aa.de. Rpgep.^spJ^erjO,sjjr^ptoçpccus,,da.ejiysipe? . 

e,sp^,p irggçoÉ^Q dp, qa­.rbuqpujip Siyfnpjtqmatico..' 
e í ^ ê d ^ P ^ l ^ c ^ ^ M ­ f ô ^ ^ ^ ^ i J ^ M ^ ^ í ^ ^ ' ï'­.'i'h 

.. Hpger. íViUj (P ŝ f,ep.tqçofifius erysipe­Iatqso ye­r 
getar , e^\qupeTaqtemeq|e, tnp,.sôi­pr, dps (ppp)lvps, 
vaepinadpsjí pj,m,e,|hpPMajndandp:qneiinp dos nap : 
immunes, ;■ :,pas t,estaj^aior. ^proliferação,■ corr, 
respondia, a.uma a,ttenuaçÃP .na yirulenqia d'esté 
micróbio.;.,as,;;lespps.,originadas por, ellp; erâ m 
muito menos graves ,dp que as produzidas per. 
los, steqpto coccus. pultiv.adoSino,;. soro. ..normal.­

http://j3ia.es/
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i!ifSb^Mië-i;^ïëÎ!.¥^rïiS'ë#Jaâtt que o sô'ro dôë 
coelhos' vabeiiiados in3o ;éra;' 'Ho'mb 0 soro'dos 
coelhbs:Sensíveis; 'íirrifbotTrt meio pára a Cultura 
dD''bátíilÒ-TpiyoByaiiicò;' muito peio' Córitrario o 
micróbio desenvolvia-se a custo, tardiamente, 
perdia; afuhcçSo chrómógeuica e a virulência 
era* notavelmente diminuida. 

Por outro ladoy'framaleîa tinha reconhecido 
que nos carneiros muito VaCeinádos a inocula­
ção do bacillo carbunculoso provocava o oede­
ma da regifio inoculada sem que houvesse a 
diapedese, e no em tanto as bacteridias iam des-
apparecendõ pouco a" póudo. Emmerich e di 
Mattéi verificaram que o micróbio do tabârdilho 
soffria' úmá attenuação rápida no Cbrpòdos por­
cosvaccinádos.' 

Os resultados obtidos nas experiências que 
deixamos citadas provam que os humores dos 
animaes vaccinados exercem lim certo poder 
atténuante sobre as bactérias pathogenicas. Mas 
estépóder-hSòvaetaõ'longe'que chegue sem­
pre a; produzir' uma verdadeira atteniiação, se 
se' admítte:que' a attenuação s ô é real quando 
ella persiste atra vez dé'varias'gerações'd'esse 
micróbio. Nem 'mesmo o pódér atténuante ' se 
manifesta sempre em todos1 os animaès immu-
nes; no's naturalmente refractários este poder 
não existeé, até pelo contrario, é uma pratica 
corrente de bacteriologia o fazer passar um mi­
cróbio por organismos naturalmente resistentes 
para lheaugmentar a virulência/ 

O que se conclue de tudo'isto é que os 
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humores dos ammaes immunisados por uma 
doença; anteriory &ív ­pela injecção­de'venenos 
sofaveísy') adquirem tím:ipoder" atténuante que 
deBempenha ­trffii­impórtántepopehila resisted 
cia á infecção. Se algumas vezes se' têm1 'verifi­
cado que­ esta attentíaçab se USO dá1, não parece 
esse facto sufficiente pafáinjvalidarOs resulta^ 
dos­'favoráveis■ obtido»'tantas" vezes:; demais• bi 
poder­ atténuante pôde afféctar^tódòs' os gratis1; 
pôde ser ;tão elevado ''quê animle às^funeções 
mais .importantes' da­ vida dabacteri'ai é !â tiòíi^ 
duzlí ''á:;;m;èipte;ííio:t»i;4Qo*íípo«c,0! áeeentuádo! qtíe 
selirrtite­aíimpedaNlhea gèrrríiiiaçfio poralgtii1& 
moimentos apenas", de modo que seja inapreciá­
vel5'a'Sua^çfio'passQgei^av tnlfiõ:) >9B/JÍÍÍÍU ÍUÍ> 
­í:' P:rppFÍedade'<ántitôáícca dôs\>kumo^ës!^4)& 

micróbios dadiphteriáe'teta nó,! como aigéres dis­­
semos, ■ produzem doenças emineriteméiite1 tóu 

xicas e­ teem de particular U):órigíéíaréttii: a; in­
fecção' sem se.gejieralisaf íltl: organismo.'São; 
portanto;, eis ­séu»s violentos'veíiénos;: cónío;,de' 
resto' está :provado;íá' evidencia, que se' géttera­' 
lismàfi© produzehr é infecção'' fedraetêristica y'tïe^i 
nhum a ! doetïç&i i nifeetiMfea ­por coiíseq uemei a1 ; se > 
presta tâOi'bem­éo'estudo dosf vehénds1'micro­
bianos,­ da ■ infecção;'Sida'­iïnmui'ïisaçao'èomO'O' 
tétano e a­dipluteriài Por­'isso;­'u­rirï âëm'humerO 
devíbaícterfelogistasy ­Bering­' Kitásato,' Cagara 
Pestana­^ Brieger i e muitos outros ­conseguiráíri­
dentrp erripouooi tornar ;o 'tetãMO^­d' dipb'térla" 
das doenças'm­ais:'bem esítUda'da[s,,,líríVè1i1iláiido' 
processos'de'fmmuiiisaçaO;pfëtëtitiva e de­cára 



dîestas,/doenças­pelo soro deanimaes vaccinae 
dos e,! descobriu do1 uma:nova propriedade dos 
humores dos, .animaes immunes —a proprie­

dade antitoxica,­, . ...,_■:■,■ n,..­.'•. ■ •>" :;• ..­­, 
r,.Barings divorciado da theoria do poder ba­

ctericida mas sempre fiel á doutrina humoral, 
procurou vèr se.os líquidos do organismo vac­

cinado exerceriam sobre as toxinas uma acção 
destruidora; n'este intuito, tomou o tétano e a 
diphteria para objecto.do seu estudo. As expe­

riências feitas em collaboração com­Kitasato pro­

A'qr;am .a veracidade da ideia de Bering/ Gomo 
não conheciam processo algum para imm­nni­

sar animaes contra o tétano. e­diphteria;, Bering 
e Kitasato fizeram as suas primeiras experiên­

cias sobre os que aecidentalmente tinham 
adquirido a resistência sobre estas doenças.', ­

,; Assim, obtendo um coelho■immune., sangra­, 
ram­noc injectaram este sangue, no peritoneo 
de,dpÍS. ratos.. Vinte e quatro horas depois ino­' 
cularam os dois ratosque tinham soffrido a in­

jecção e outros, dons­servindo de testemunhos, 
com, lima cultura activa­de micróbios tetânicos; 
o resultado foi a morte das testemunhas, trinta, 
horas depois, aorpasso que os tratados pelo 
sangue,nada apresentavam de anormal. 

..Em. outra experiência, :em logar de empre­

garem.o. sangue injectaram apenas ossoroe o! 

resultado foi o mesmo; concluíram então q u e o 
sovo,tinha:propriedades preservativas,. ­-■%■■■ 

Corri, a experiência que se­segue­consegui­: 
ram demonstrar quê o soro dos animaes vacci­
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nados destruía a vifulencia dos. venenos tetâni­

cos. Em um tubo deividro misturaram,5 ec.'de 
soro d'ura ,coelho vacteinado,A é : ce.,, de cultura 
do bacilló de Nicolaier. Inocularam entfKV* qua­

tro ratos, cada um com %0' de ceutimetro cu­

bico da mistura, sem que nenhum; apresentasse 
symptomas: de intoxicação, rao passo que,as tes­

temunhas^ que apenas tinham recebido';! milli­

metro cubico coda uma, succumbiram 3.6.:bo­

ras depois, ft.nur­pjbi: ■.■■, ■.,<:;.■ ',■■ ..«,■)..;. ■; /:,;,;; di/; 
• Experiências análogas foram, feitas com o 
soro de animaes vaocinados para n diphtemai.e 
os ; resultados foram: idênticos,. deixando;: iV.er 
que este soro : tem­ uma propriedade .antitoxica 
determinada, emquanto que o sorodosaninaaes 
não voccinados é incapaz de destruir ou modî ­

ficar as toxinas. mn , . : ;. ; ;.,.i 

Estes resultados tão, brilhantes: levaram os 
partidários das theorias humoraes da immu­

nidade a imaginar que esta era a consequenr 
cia da propriedade antitoxica dos humores. 
Mas as experiências ;dei 'Vaillard e Kitasalo 
sobre o soro da gaUinha^ animal irefractarío 
ao tétano, provaram que tal soro não j inha 
poder antitoxico algum ,e que; só adquiria este 
poder se lhe fosse injectada a toxina tetânica. 
A immunidade natural não pôde ser, portanto, 
explicada pelo poder antitoxico dos humores. 
Restava só á theoria antitoxica o limitar­se 
a explicar a immunidade adquirida; mas nem 
essa, como veremos, pôde ser attribuida aos 
proteides defensivos. É certo que as experien­
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cias de Kleraperer é muitos­outros tinham; de­

monstrado que: o soro de 'coelhos vaccinados 
contra opneumococcus tinha propriedades, pre­

ventivas 16 .curativas; quando inoculado;em coe­

lhos sãos ; '©ti atacados ; pelo^ micróbio • de Tala­

mon­Frankel;;mas este­ facto .não demonstra 
de modo:i algum que; o; poder antitoxico.é. u 
causa da;immunidadey porquqnto Vaillard tinha 
demonstrado quedos coelhos inoculados na cau­

da com o bacillo tetânico adquiriam­a immuni­

dade e nem por isso o:isatogue ficava dotado do 
poder antitoxieQy Roux; pelo seu­lado ti h ha ­re­

conhecido que os ; animaes? tetânicos, tratados 
pelo soro, nãè obstante;ipossuirem um;sangue 
antitoxicoy ficavam sem immunidade e succum­

biam aos progressos da doença. Issaef demons­

trou ha pouco que os coelhos vaccinados con­

tra o pneumococeus'eram tão sensíveis ás to­

xinas d'éste ­micróbio corno os coelhos não im­

munes; ■■> ; • c>'i! ­. -'■ yfíp Emig ri 
• "Observações d'esta: natureza levairnnos a 

concluir que a.ímmuiildad©­­n­ãa­..<está de modto 
algum dependente do apodar oh ti toxico dos h ti­
morés, 0 poder preventivo­ e curativo do san­

gue e do soro dos; animaes immunes nãoLre­

sidepor certo na existência das an titoxi nas ; 



CONCLUSÃO 

Depois de termos esboçado a largos traços 
a historia dos venenos microbianos e estudado 
as alterações estáticas e dynamicas impressos 
ao organismo sobre que actuam, depois de ter­
mos apresentado e criticado as diversas theorias, 
cellular e humoraes, resta-nos dizer que o dif-
ficil problema da immunidade não está ainda 
definitivamente resolvido e que a hypothèse oc­
cupa um vasto logar em qualquer conclusão a 
que se chegue. 

Metchnikoff diz algures que apesar de todo 
o zelo, energia e talento dispendidos, os parti­
dários das theorias humoraes não ganharam a 
sua causa. É justo que digamos também que a 
theoria cellular, exclusiva como é, propondo-sè 
explicar não só a immunidade adquirida como 
a natural, não attingiu também o seu fim. Nin­
guém contesta que o phagocytismo desem­
penhe um papel importante na immunidade 
adquirida, mas não se pôde pôr em duvida 
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também a propriedade bactericida ou melhor 
atténuante de certos humores; as experiências 
que descrevemos quando tratamos d'esta pro­
priedade são ' por demais concludentes:- Ba­
seado n'ellas foi que Bouchard estabeleceu a 
sua theoria ecléctica admittindo no mecanismo 
da immunidade adquirida dois factores: a alte­
ração chimica dos humores, que origina o es­
tado bactericida, e a alteração dynamica das cel-
lulas, que produz a phagocytose. Uma notável 
experiência de Roger veio demonstrar que as 
alterações dynamicas dos différentes elementos 
sólidos do organismo, os tornavam verdadeira­
mente bactericidas. ' : " î̂  : i 

; N'esta experiência Roger destacou, os mem­
bros posteriores a dois caviazes, dos quaes um 
vaecinado contra o carbúnculo symptómatico. 
N'um dos membros de cada caviaz injectou 
uma cultura virulenta do carbúnculo sympto-
matico e collocou na estufa os quatro mem­
bros. Yinte e quatro horas depois verificou que 
o rmembro inoculado pertencente ao caviaz não 
refractário estava tumefacto, emphysematoso e 
crepitante á pressão ; o membro do refractário 
que tinha sido egualmente inoculado, nada 
apresentava de anormal, bem como os outros 
dois membros que não tinto m sido inoculados. 
P«ra ; que os reáultados obtidos n'esta expe« 
rienciarrião podessem ser attribuidos ao poder 
dè; • áangiie i » existente ! n'estes ; fragmentos,: ; Ro* 
ger-repetiu-aj tendo o cuidado de1 fazer passar? 
uma corrente d'agua salgada pela aorta 'dos 
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animaes .mortos ^pa.ra; a experiência; os resul­

tados .obtidos foram, .os; mesmos. -.<■■■.■■, ;->' i 
­, ;;;Es|es înesMlitados, por.ídemais significativos:, 
toiîna m bem evidente, que; soa .elemen tos. sol idos 
dosaiiii.maesva.cçinadQS ficam iVum ;estado ba­

ctericida particular, e vêem em auxilio da hypo­

thèse de .Bouchard !que admitte:que a immuni^­

dade deriva^ da, modificaiçãd nutritiva­ das cellu­

ias do­organismo., modificação que se produz 
pelo.contacto dos elementos:solidos;com os­.ver 
nerios microbianos ou com .os humores prover 
nientfts,de :animaeS:'Vaccinados>­ ú rb:-Hi:^-?mpi\ 

Alguns microbiologistas: admittem quB os 
venenos microbianos se combinam aos elemen­

tos, do.^organismo e.lhe mudara assim o typo 
nutritivo; outros julgam que a aeção dos vene­

nos tse foz .por simples contacto, sera que haja 
combinação alguma, analogamente á a,cção dó 
alcool que:modifica com a sua passagem o dy­

namismo cellular. ::;;:­; ?.i<. -.-'■■■ I;< : ■•■•'■■ 
Seja como tóry.o que é: um tacto é qiié o es­­

tado de vaccinado implica a ídeiadevaceinação 
de cadauma das. cellulas do organismo. >-, ■■■■, 

Este estado particular das cellulas perraitte 
explicar bem a; transmissão hereditaria da im­

munidade, porque­nós sabemos pelos :estudos. 
de Bouchard .que,0s5.desvios nutritivos; se pro­; 
pagam por via de geração cellular, podendo íà'­i 
zer­se sentir atravez êe varias gerações;.e<só 
assim, se concebe a­persistência da immunidade> 
quando o., poder bactericida doshumoresjcessa.; 

. Para o caso dá. immunidade natural de»e 
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odmittir­se tôrnbera,/qtí^,tf'(íauáá"ldà resistência 
á infecção está no typo especial de nutrição 
dos elementos constituintes dos organismos na­

turalmente immunes; n'estes como em nenhuns 
outros, a phagocytose desempenha um papel 
preponderante. : ;­ ' * ­■ v Í!1?IHIU;;\Â 

Estas modalidades do typò nutritivo dos ele­

mentos çellula.res devem, pejas relações intimas 
qne ha entre os sólidos e os líquidos do orga­

nismo, traduzisse por .alterações,ainda quemi­

nimas, ua Constituição doe humores. Por isso­

é que nós admittímos: q u ê a .irrimunidá(ie ^ ' a 
récitante" d'um certo ntimèroVde factores : 'al­

teração do meio pelos productos microbianos,, 
modificações dynamicas e nutritivas dos ele­

mentos, exagero da phagocytose,: creâçaõ : dá 
tolerância; repercussão dás1 eellulás modifica­

das sobre a constituição dos humores, eis a 
successão dos phenomenos que originam a im~: 
munidade e lhe asseguram a transmissão he­

reditaria. ' : ­ li :■■-,,i;ir.- :--■;■::- [■ . l í í be i ; 



,,.,.,­,.,, PROPOSIÇÕES­

Anatomia—A theoria do crescimento cios ner­
vos á periphçria é a,,que melhor explica a nevro­
gehese. _ ,\,','. 

Physiologia — Os nervos teèm funôcõés ànaló­
gas aos fermentos solúveis.­ ' 
H>.Materia medica^­A (experimentação physioio­

giça é insuffiçiente para fixa* as propriedades 
therapeutiçasd.^im.medicanienl.p. . „,. ; ,.,­.,­, 

'. Páttiologia externa—0 melhor tratamento das 
grandes nevralgias"pélvicas' e a'histerécttímtà 
vaginal;totalv ­■■>■ ubo­ít; *OIUÍJ ■■•.■ 
^ÍMedicina operatória­*■ No curso das operações 

sobre ­os aunexos do .­.utero :em, suppuraçãQ,' a.< 
analyse bacteriológica ;do' pus imp.Õe­se....,, ■.:;;,., 

Partos — A symphyseotomia substitue hoje 
com vantagem, erií muitos casos, a embryoto­
m y e a iõpéraçfjó Cesariana." ": 

­9Páthoiogiainterna­«A epilepsia­chamada:idio^ 
pathica é quasi sempre de origem infectuosa.: y. 

Anatomia pathologica — O tabes infantil descri­
pto por Mallet é anatomo­pathologicamente uma 
névrite intersticial hypertrophica progressiva da 
infância. 

Medicina legal — O numero de formas cnmi­
naes augmenta com o progresso do altruísmo. 

Páthoiogia geral — O agente da folliculite agmi-
nada tem uma origem equina. 

Visto, Imprima­se. 
O director interino, 

Moraes Caldas. . Dr. Souto. 
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