N.c 169

Jost MENDES MOREIRA

Febre de Malta

E O SEU

TRATAMENTO PELO NEOSALVARSAN

TESE DE DOUTORAMENTO

APRESENTADA K

Faculdade de Medicina do Pdrto

Julho de 1923

Composto e impresso na
Tipografia Costa Carregal,
Trav. Passos Manoel, 27

i - RORTE S T



A Febre de Malta

E 0 BEU

TRATAMENTO PELO NEOSALVARSAN




JosE MENDES MOREIRA

A Febre de Malta

E O SEU

TRATAMENTO PELO NEOSALVARSAN

| TESE DE DOUTORAMENTO

APREBENTADA £

Faculdade de Medicina do Pérto

Julho de 1923

Composto e impresso na
Tipografia Costa Carregal,
Trav. Passos Manoel, 27

LS POREE S



PACULDADE DE MEDICINA DO PORTO

DIRECTOR
Dr. Jofio Lopes da Silva Martins Junior

SECRETARIO

i
| Dr. Anténio de Almeida Garrett
|
|
|

CORPO DOCENTE

Professores Ordinarios

Anatomia descritiva | A

Histologia e Embriologia . . «,

Fisiologia geral e especial .

Farmacologia .

Patologla geral .

Anatomia patologica . :

Bacteriologia e Parasitologia .

Higiene .

Medicina legal A

Anatomla topogréfica e Medlclna
operatdria .

Patologia cirdirgica.

Clinica cirdrgica.

Patologia médica

Clinica médica

Terapéutica geral

Clinica obstétrica . ;

Histdria damedicinae Deontoio—
gia. -,

Dermalologia e Siilligl’dhd :

Psiquiatria. B

Pediatria

Dr, Joaguim Alberto Pires de Lima
Dr. Abel de Lima Salazar

Vaga

Vaga

Dr. Alberto Pereira Pinto de Agular
Dr, Antonio Joaquinm de Sousa Janior
Dr. Carlos Faria Moreira Ramalhdo
Dr. Jodo Lopes da Silva Martins Jinlor
Dr. Manuel Lourengo Gomes

Vaga

Dr. Carlos Alberto de Lima

Dr. Alvaro Teixeira Bastos

Dr. Alfredo da Rocha Pereira

Dr, Tiago Augusto de Almeida

Dr, José Alfredo Mendes de Magalhdes
Vaga

Dr, Maximiano Augusto de Oliveira Lemos
[2r. Luis de Freitas Viegas

Dr, Anténio de Sousa Magalhdes e Lemos
Dr. Anténio de Almelda Garrett

Professcres Jubilados

Dr. Pedro fAugusto Dias

ISr. fAugusto Henriques de Almeida Branddo




A Faculdade niio responde pelas doutrinas expendidas na dissertagio.

Art. 15.¢ § 2.° do Regulamento Privativo da Faculdade de
; Medicina do Pirto, de 3 de Janeiro de 1920,

a




& minha santa Nlae

Slerna sandade



A MEMORIA DE MEU TIO
P.© Anténio Mendes Moreira

E DE MEUS IRMAOS

Anténio
Ana

Andais constantemente
na minha alma




A mipba C€sposa

Vive para ti e para nossos filhinhos
MARIA DO CARMO

JOSE



AMEU PAI

GRATIDAO E AMIZADE

A MEU SOGRO

Joagquim Aptdpio de Mesquita

Considero-vos como meu Pai

@

A MEUS IRMAOS E CUNHADOS

Contai sempre com a minha amizade

A meus Tios e Primos



AOS MEUS EX.Mos AMIGOS

Jost SOARES DE (CARVALHO
D. MariA DO CARMO Dias DA S, CARVALHO

D. JULIA SOARES DE CARVALHO
Obrigado pela vossa estima

@

A0S MEUS BONS AMIGOS
@/3?#0 Dsas 6&::@9 P (gx:."m éofod:)a,

Niunea vos esquecerd
quem ftanto vos deve



Aos meus copdiscipulos

EM ESPECIAL AOS:

Dr. Alberto de Sousa

Dr. Leife Bastos &
Dr. Alfredo Rezende

Dr. Fernando Carlos

Dr. A. Cerqueira Gomes

Dr. Gumercindo Soares

Dr. Urgel Horta

Dr. Campos Monteiro

Dr. Narciso Rebelo

UM GRANDE ABRACO

)

Aos meus Coptempordipeos e Amigos

Dr. Pinto dos Reis

Dr. Aureliano Pessegueiro

Dr. Aloisio dos Santos Coelho
Dr. José Fernandes Ribeiro Braga
Dr. Aureliano Campos




| A0 MEU ILUSTRE PRESIDENTE DE TESE

Ex.me SENHOR

. Prof. Dr. Alfredo da Rocha Pereira

Homenagem do seu discipulo

AO DOUTO CORPO DOCENTE

DA

Faculdade 8¢ Medicina 30 Parto




i
l




- Ligeiras consideragdes

Obedecendo a lei que nos obriga
a apresentar por escrito um trabalho,
que,se denomina fese, como remate do
nogso curso médico, vamos submeter
a apreciagdo do Dignissimo Juri, que
nos hd-de julgar, também um extre-

mamente pobre e modesto que inti-
tulamos 4 Febre de Malta e o seu

tratamento pelo Neosalvarsan.

O que nos levou 4 escolha déste
assunto foi o aparecimento dum caso
de Melitococeia, no Hospital Geral de
Santo Anténio, no nosso tltimo ano
lectivo, o qual constituiu o objecto
duma brilhante licdo feita ao Curso,
a que nos ufanamos de pertencer, pelo
eminente Professor Tiago de Almeida.



Bem desejavamos valorisar é&ste exi-
guo e despretencioso trabalho, dando-
lhe um desenvolvimento tdo grande
quanto fosse possivel, pela obtencido
de mais alguns casos de Febre de
Malta aos quais instituissemos o tra-
tamento ensaiado eom tdo maravilho-
s0 éxito pelo nosso ilustre mestre.
Porém, devido a insuperaveis dificul-
dades de toda a espéeie que nos ini-
bem de por em praitica, a nossa boa
vontade, limitar-nos-émos a algumas
referéncias s6bre a mencionada febre
e a sua terapdutica,

Confiando em que o Exme Juri,
em face de tdo anodino trabalho, serd
benévolo relevando-nos quaisquer fal-
tas que naturalmente encontrard no
decorrer das pdginas consecutivas que
por certo lhe proporcionardo uma
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insipida leitura, aproveiﬁamos 0 en-
sejo de agradecer, extremamente re-
conhecidos, ao nosso Professor Dr.
Alfredo da Rocha Pereira, ndo 86 a
honra com que nos distinguiu e a
satisfagdo que nos deu presidindo a
esta dissertacdio, mas também os miil-
tiplos ensinamentos que nos minis-
trou, quando seu aluno, e que de muito
nos héo-de servir na vida pratica.



A FEBRE DE MALTA

Distribuiqio geogréfica. Definigdo

Ha cérea de 60 anos que a Febre de
Malla comecou a despertar a atencdo dos

clinicos pela sua sintomatologia e evolucio
invulgares, Mais tarde, hd 36 anos, foi con-

siderada como especifica, a quando da des-
coberta dum ecoceus (o micrococeus meliten-
sts) por David Bruce, distinto médico da
Armada ingldsa, e, ainda depois (1897), tam-
bém se confirmou a sua especificidade pelos
importantes frabalhos de Wright, professor
da Escola de Saude de Nefley, provando
que os soros dos doentes com a melitose
aglutinavam o mierococcus, conseguindo

déste modo um novo meio de diagndéstico
laboratorial (sero-reac¢fio).
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Como esta doenca escapa com relativa
facilidade ao diagnéstico clinico, supunha-se,
a prineipio, que existia endemicamente s6
na ilha de Malta, donde lhe vem o nome —
Febre de Malta. Porém, niio se fez esperar
muito a demonstra¢io de que a referida fe-
bre ndo era oriunda, apenas da ilha de
Malta, mas que se estendia ao litoral, e ilhas
préximas déste, do mar Mediterrineo — Fe-
bre Mediterrdnica, —bem como a muitos
pontos do globo. Vé-se, pois, o quanto era
e é imprépria a denominagiio de Febre de
Malta — que tanto contrariou, e com justa
razfio, os malteses — para uma doenca que
afinal é cosmopolita. :

O sabio Professor Ricardo Jorge, em
virtude da caracteristica ondulatéria da sin-
tomatologia e principalmente da curva tér-
mica que apresenta esta febre, durante a
sua longa evolucdo, julgou preferivel deno-
miné-la, como Hughes, por Febre ondulante,
se bem que, apesar da sua indiscutivel au-
toridade, seja mais conhecida por Febre de
Malta, pelo menos entre nos.

E dificil fazer a determinacdio da distri-
buiciio geogrifica da melitococeia, porque o
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diagnéstico desta, nfio s6 depende do per-
feito e completo conhecimento da patologia
infeceiosa, mas também e especialmente, como
muito bem refere o Professor Ricardo Jorge,
da confirmacdo laboratorial. Acresce que,
sob o ponfo de vista clinico, o diagndstico
da Febre de Malta se torna tanto mais es-
pinhoso quanto é certo que é justamente
nas regioes assoladas por esta doenca gque
~ grassam, por via de regra, outras endémica
ou epidémicamente —o sezonismo, a febre
tiféide, etc, com as quais muitas vezes se
confunde, sobretudo de coméco.

De modo que, sem a sancio do labora-
torio — que nem sempre ¢é facil de obter —
nido podemos, em absoluto, afirmar-nos por
um diagnéstico de Febre de Malta, donde,
como acima ja dissemos, o grande embaraco
que ha em determinar com precisio a sua
distribuicdo geogrifica.

Néo obstante ser considerado o litoral
mediferranico como a séde clissica da meli-
tococcia, a verdade é que ainda ndo é de-

corrido muito tempo depois que se reconhe-
coeram casos desta para o oriente europeu:
na Russia (costas da Criméa e no Caucaso);
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para 0 ocidente da Europa, em Portugal,
também foram constatados os primeiros ca-
sos em Cascais e no Estoril (1893) e depois
nas costas do Algarve, ete. Tanto Cascais,
como o Esforil e as costas do Algarve per-
tencem, como se sabe, ao litoral do Oceano
Atlantico. Ainda incluidas no litoral déste
Oceano estdo parte das costas norte-america-
nas (Bacia do Missipi), o arquipélago das
Antilhas (Cuba e Porto Rico). e também
parte das costas sul-americanas (Venezuela,
Brasil e Argentina) onde igualmente foram
diagnosticados casos de melitose. No litoral
do Pacifico (Pertd) foi também registada a
melitoge assim como nas costas oriental e
ocidental da Africa; na fndia; na China
(Hong-Kong e Changai) e finaiment.e. nas
ilhas Filipinas e Fidji. '

Apesar de, como se verifica pelo que
acabamos de expor, a demarcacio geograi-
fica' estabelecer como Aabifat endemo-epi-
démico da Febre de Malta as ilhas e as
costas, a verdade é que esta existe no inte-
rior do continente.

Comegando pela Europa, temos a assi-
nalar casos em Franca (Paris, Lifio, Fontai-
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nebleau, Aribge, ete.); em Espanha (Madrid,
Zamora, Aragdo, Tolédo, ete.); em Portugal
(nas provincias de Traz-os-Montes, Beiras e
Alentejo); na América, hd-os no Novo Mé-
xico; na Africa, encontrdmo-los no Sudio,
na Alta Nigéria e em Orange; na India,
mencionaremos 0s focos de Delhi e Punjab.

Nés niio podemos, de modo algum, con-
siderar a ilha de Malta como ber¢o da me-
litococeia pelo simples facto de ser esta bem
definida, pela primeira vez, naquela ilha,
assim como também nfdo podemos nem de-
vemos acreditar que ela se propagasse a
medida que fosse constatada, isto é, primeira-
mente na ilha de Malta, depois na bacia
mediterranica, e, por fim, féra desta. E a
prova de que devemos pdr de parte a con-
comitdncia das épocas das descobertas com
as da dessiminacfio, estd em gue a maioria
dos médicos que teem averiguado os pri-
meiros casos nas 4reas das suas clinicas,
sdo uninimes em declarar que a Febre de
Malta ja tinha assentado arraiais nestas,
desde priscas eras, ignorando-se até entdo
o que eram aquelas febres anormais que
tanto os preocupavam e que 8les procuravam



etiquetar pela sua sintomatologia como casos
de infeccdo ebertiana ou de paludismo, isto,
elaro estd, quando os sintomas se aproxi-
mavam ou confundiam, porque, na mér parte
das vezes, apelidavam as mencionadas febres
atipicas com os nomes das regifes em que
elas existiam endemicamente. E assim é que
a noc¢do de febres endémicas regionais data

-de longinquos tempos, quer em Espanha,

quer em Portugal, quer ainda na Italia, para
ndo citar outros paises.

Em Espanha denominavam os médicos
estas febres indiagnosticadas por febres de
Gibraltar, de Granada, de Mélaga, de Car-
tagena, de Barcelona, ete. (Duran de Cottes).

Em Portugal, eram conhecidas, 4 se-
melhan¢a do que acontecia em KEspanha,
por febres de Leiria, de Santarém, da Ma-
rinha Grande, etc.

E interessante notar como o0s préprios
indigenas das regides invadidas pela Febre
de Malta classificavam esta por dois sinais
que a caracierisam: a longa duracdo (Mal de
ano) e a reniténcia e localisagio das déres nas
regides sacro-iliaca e lombar— vulgarmente
conhecidas por cruzes —(Mal das cruzes).



Conta o eminente Professor Ricardo Jorge
que um médico, dotado de muito espirito e
com qualidades de bom observador, ao trans-
mitir um dia a clinica ao seu sucessor, ex-
primia-se assim: «que o prevenia da exis-
téncia dumas febres que faziam o seu apa-
recimento em determinadas épocas do ano
e que ndo sabia baptizar com ouiro nome
gue nao fosse o de febres teimosas».

E j4 que abordamos parte da sinto-
matologia da entidade nosolégica de que
vimos tratando, ndo serd descabido citar
nesta altura, os restantes sintomas, definindo
assim o gue seja essa perniciosa doenca que
tanto tem flagelado, ndo 86 as suas vitimas
e as famfilias destas, como tamb&m os pré-
prios médicos assistentes. E isto deve-se a
longa evolugdo da doenca que, diga-se de
passagem, nio é muito mortifera, mas sobre-
tudo a que a terapéutica, até ha trés anos
a esfa parte, tem sido puramente sinto-
mética, visto ndo se ter aplicado até entdo
o medicamento que no nosso doente J. C.
foi heréico. ;

J4 vimos anteriormente que a Febre de
Malta, além de ser de longa duracdo, era

8



caracterisada por fortes algias que se insta-
lavam nas regides lombar e sacro-iliaca. To-
davia ainda outros sintomas fazem parte da
referida doeng¢a como sejam : os suores pro-
fusos e a febre ondulanfe que, conjunta-
mente com as algias, formam a chamada
triada de Bruce em que os médicos ingleses
se baseavam para estabelecerem o8 seus
diagndsticos de melitococcia.

O Professor Ricardo Jorge sintetisou em
guatro sinais a sintomatologia da Febre de
Malta: sinal térmico, sinal dlgico, sinal
sudoral e sinal lerapéutico.

O nosso Professor Tiago de Almeida,
pelo estudo minucioso que fez dos dois ca-
s08 que teve o ensejo de observar— a doentfe
J. M. de Alfandega da Fé (1912-1913) e o
doente J. C. da Méda (1919-1920) — acres-
centa, além de mais dois sinais : sinal cries-
tésico e sinal asténico, a amnesia que en-
controu no nosso doente J. C. e que reputa
importante para fazer o diagndstico diferen-
cial com o paludismo.

O Professor Carlos Tavares, a quem se
devem os primeiros diagndsticos da Febre
de Malta em Porfugal, sem langar méo dos
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recursos laboratoriais, esquematisou assim
a sintoinatologia daquela febre: sintomas
cardiais e sintomas secundérios. Os primei-
ros eram constituidos pela febre ondulante,
0s suores profusos, a astenia, a obstipaciio
e as algias esplénicas; os restantes compreen- .
diam as cefaleias, as dores renais, o delirio,
nauseas e vomitos. .

E bom salientar que, & data em que tdo
brilhantemente o notdvel Professor Carlos
Tavares diagnosticou os primeiros casos de
melitose, ainda esta nfo tinha sido confir-
mada por mdédico algum, tanto em Francga
como na Espanha. Neste pais foi Gongora
quem apresentou os primeiros trabalhos de-
monstrativos da existéncia da melitococcia
provando clinicamente que as febres de
Barcelona eram semelhantes as febres da
ilha de Malta (Duran de Cottes).

Relativamente aos trabalhos italianos
atribue-se o primeiro a Giulia, médico maltés.

Em face, pois, da sintomatologia da
Febre de Malta apresentada precedentemente
talvez se possa definir esta como nos pa-
rece que bem a definiu o Dr. Antero Bro-
chado: €uma doenga infecciosa de longa du-
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racdo, mas de mortalidade pouco elevada,

caracterisada por febre intensa, suores abun-
dantes, constipaciio de ventre, recaidas fre-
qlientes, sucedendo-se em ondas mais ou
menos regulares, que é acompanhada ou se-
guida de dores vivas de natureza reumatis-
mal ou nevrilgica e cujo agente patogénico
é 0 micrococo melitense».



Férmas clinicas

Como a doegqa de que vimos tratando
se nos apresenta com um grande polimor-
fismo, claro estd que as classificacbes das
suas férmas clinicas hiio-de variar conforme
os doentes e segundo os médicos que os
observarem. E dizemos segundo os médicos
que 0s observarem porque, estando as clas-
sificagBes dependentes do seu critério, é evi-
dente que cada um, em frente dum deter-
minado conjunto de observacoes, estabelece
a classificagdo que julga mais racional e
adequada. E assim é que temos um avul-
tado nimero de férmas clinicas,

A forma ondulante que é a mais vulgar.

A forma maligna, ou férma tifica,
como a denomina Duran de Cottes, em vir-
tude da sua evolucdo, sobretudo inicial, se
parecer, em muitos casos, com a da infecg¢éo
ebertiana, é a menos freqiiente sendo a sua
letalidade de 2 °/,. Quando ocasiona a morte,
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esta sobrevem num curto espaco de tempo
— oito dias pouco mais ou menos. Quando
termina pela cura, esta f6rma é extrema-
mente arrastada na sua evolug¢io. O nosso
doente J. C. deve ser incluido néste tipo de
Febre de Malta..

A forma abortiva decorre num tempo
muito restrito.

A forma que simula o reumdatismo ar-
ticular agudo é das de mais diffeil diagnds-
tico porque, apesar do coracdo ser um dos
orgios mais poupados pela infeccdo melito-
coeica, a verdade é que nesta férma é atin-
gido, prestando-se éste facto a confusfio com
0 reumatismo arvticular agudo.

A forma broneco-pnewmdanicn inelina-nos
para a gripe.

A forma ambulaléria, pela sua sinto-
matologia atenuada, principalmente no prin-
cipio, torna-se perigosa e o seu diagnéstico
reveste tamb8m uma certa dificuldade, por-
que a maior parte dos doentes com esta
férma continuam nos seus alazeres quotidia-
nos,

Nicolle e Triolo estabeleceram duas fér-
mas para a Febre de Malta: a fdrma de
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sintémas e a forma atenuada, sendo aquela
a mais vulgarmente encontrada na observa-
cio dos casos de melitococcia.

Neusser considerou a Febre de Malta
sob trés foérmas: aguda, sub-aguda, e cré-
niea. .

Tommaselli classificou assim as férmas
gue encontrdra: gdstrica, nervosa, parali-
tica, ete.



Diagnéstico diferencial

O diagndstico diferencial da Febre de
Malta com outras doencas é por vezes em-
baragoso, porque a sua frequente confusio
com estas é tudo quanto hid de mais faecil,

cOmMO vamos ver.

Comecaremos pelo sezomismo que nos
parece ser uma das entidades nosoldgicas
que mais se aproximam da Febre de Malta.
Os doentes atingidos pelo sezomismo apre-
senfam arripios juntamente com oscilagdes
de temperatura e suores. A palidez acen-
tuada é caracteristica desta doenca, bem
como o baco hipertrofiado e doloroso e a
drea da macissez hepdtica muito aumentada.
Os elementos diferenciais de que podemos
lancar mfo para nos decidirmos pela me-
litose sdo: a prova terapéutica (accdo nula
do quinino) e a investigacdo negativa do
hematozodrio de Laveran no sangue dos
doentes melitenses.
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Lembraremos o que jad dissemos, ao
comecarmos é&ste nosso trabalho, isto 6, que
a Febre de Malta se tem manifestado com
mais frequiéncia nas regides sezoniticas e
com cuja coincidéncia devem estar precavidos
os clinicos. E preciso recordar ainda que
se pode também encontrar a associacdo do
micrococo melitense com o hematozodrio de
Laveran, conforme a citacdo de Niclot.

O diagnéstico diferencial com a febre
liféide reveste tdo grande dificuldade, prin-
cipalmente no inicio desta doenca, que o
nosso Professor Tiago de Almeida, na licdo
que nos fez, disse o seguinte, quando se re-
ferin ao tratamento da melitose: «No prin-
cipio, como esta doenca se confunde com a
febre tiféide é o tratamento da dotienen-
teria o que habitualmente se faz, e quem
assim procede, procede com todo o juizo
clinico, porque com éste tratamento os doen-
tes 86 podem aproveitar»,

A Febre de Malta declara-se com um
sindroma muito semelhante ao da dotienen-
teria, tendo noés, para fazermos o diagndéstico
diferencial, de recorrer aos fenémenos car-
dio-vasculares que surgem no coméc¢o desta
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infeccio e que quédsi nunca aparecem na
infeccdo melitoc6eica. Temos, além disso, na
febre tifdide a diarreia persistente assim
como também, ao confriarioc do que sucede
com a melitose, a auséncia de suores abun-
dantes e de periodos de remissfio e de re-

‘erudescimento. Convem l'eferi.r que hid uma

térma de febre tiféide cuja descriciio e vul-
garisacio se deve a Jaccoud, médico francés,
a qual Hughes e Gouget identificaram erra-
damente com a Febre de Malta.

Essa férma de febre tiféide é cara-
cterisada por febre elevada, cefalalgias, epis-
taxes, suores abundantes, obstipacio, au-
séneia de sintomatologia abdominal e de
manchas rdseas. Estas, pdsto que surjam
com mais regularidade na febre tiféide,
fazendo mesmo parte da sinfomatologia desta
infecedo, podem faltar, sendo todavia re-
gistados casos de Febre de Malta em que
elas aparecem.

A éste propdésito diz Leenhardt: «Les
taches rosées elles mémes peuvent manguer
dans la dothienentérie, alors gque dans la
fievre de Malte on a déerit dans quelques
ecas une eruption discréte»,
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O distinto sub-delegado de satde de
Ponte de S6r Dr. Jodo Felicissimo faz tam-
bém mencdo dum caso de melitococcia em
que foram observadas as manchas r1éseas.

A gripe de férma bronco-pneumdénica
pode igualmenfe ser confundida com a Fe-
bre de Malta, se bem que o aparelho res-
piratério seja muito raras vezes atingido
por esta infeccdo, considerando-se como ex-
cepecionais quaisquer bronquites, ou conges-
tdo das bases, ou ainda alguma pneumonia
ou bronco-pneumonia.

O falecido Dr. Lopo de Carvalho teve
uma doente melitense que foi vitima duma
bronco-pneumonia, tendo havido na mesma
familia mais trés casos de igual doenca (me-
litococeia) em trés irmios, cérea de sete a
oito meses antes daquela ter adoecido.

A bacilose, principalmente quando hé
suores, artralgias e prostracdo dos doentes,
ou seja nos casos de reumatismo de Poncet,
acontece ser tomada como uma infeccdo de
Febre de Malta; o mesmo érro pode ainda
dar-se pelo que respeita as raras complica-
¢Oes pulmonares e pleurais da melitose que
nos conduzem a pensar numa bacilose e com
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tanta mais facilidade estes érros de diagnds-
tico siio susceptiveis de se cometfer quando
é certo que o grafico da temperatura na ba-
cilose se presta a um sem numero de moda-
lidades, chegando, em alguns casos, a apre-
sentar uma curva térmica andloga i da me-
litococcia.

O diagnéstico de rewmatismo articular
agudo deve ser excluido principalmente
quando a medicacdo salicilada (salicilato de
s6dio) néo for coroada de éxito. Pelo que
j4 vimos, quando tratamos das férmas clini-
cas da Febre de Malta, o diagnéstico dife-
rencial entre esta infec¢fio e o reumatismo
articular agudo quési que s6 se pode fazer
com precisdo pela prova terapéutica.

As dobres poli-articulares intensas e as
lesdes endocardicas especialmente constituem
os dois primaciais sintomas do reumatismo
articular agudo que podem contudo apare-
cer na infecgio melitense, embora, diga-se a
verdade, muito excepcionalmente.

A sifilis, ao contriario do que se pen-
sava antigamente, ¢ uma doenc¢a muitas ve-
zes febril, apresentando em alguns casos a
curva térmica semelhante & da infec¢do me-
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litoc6eica. Recorda-nos do nosso ilustre
Professor Tiago de ' Almeida apresentar,
numa licio que nos fez sbébre febre sifili-
tica, um gréifico de temperaturas dum lué-
tico com oscilagdes ondulantes tipicas asse-
melhando-se & curva térmica dum melitense.
A sifilis, além de apresentar, por vezes,
uma curva férmica com largas ondulagdes,
talqualmente sucede com a melitose, origina
algias e perturbagdes nervosas que muito
podem contribuir para dificultar o diagnés-
tico diferencial com esta entidade nosolé-
gica.

A titulo de curiosidade falaremos, por
iltimo, do diagnéstico diferencial da Melito-
coceia com uma doenca exdética — Kala-Azar,
Febre Dum-Dum ou Febre epidémica d As-
sam que grassa epidémicamente nas Indias
e é caracterisada por febre acompanhada
de suores, esplenomegalia, anemia progres-
siva e muitas vezes sinfomas disentéricos.
Por apresentar febre de evolucdo semelhante
4 da Febre de Malta e a maior parte dos
outros sintomas comuns aos desta doenca,
alguns autores identificaram estas duas en-
tidades mérbidas. O microscépio demonstra-
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nos, porém, que o Kala-Azar é devido a
* um protozodrio Letshmania donovani (Leish—
man, junho de 1903; Donovan, nov. de
1903) que se encontra em grande quantidade
no bago. A férma infantil, estudada por Ch.
Nicolle é produzida pelo Leishmania infan-
tum. :



Diagnéstico laboratorial

“

O diagnéstico laboratorial da Febre de
Malta que é, como bem se deduz do que
anteriormente fica exposto, o mais preciso e
em muitos casos o 1inico decisivo, pode
ser feito por dois processos: pela pesquisa
do agente patogénico — o mierococcus me-
litensis — no sangue ou na urina dos doen-
tes e pela verificagio da existéncia de an-
ticorpos especificos no soro sanguinio dos
mesmos.

Foi do baco, orgﬁb em que se localisa
de preferéncia o micrococo, que Bruce isolou
éste pela primeira vez. Todavia, em virtude
de ser tdo arriscada como dificil a puncio
do baco, recorre-se A puncio venosa que d4a
muito bons resultados contanto que seja
realisada no auge do acesso febril e a uma
temperatura nao inferior a 39°. Eyre entende
que o sangue deve ser conservado nfio coa-
gulado para o que lhe adiciona um pouco



de solugdo de citrato de sédio a 10 °/,.
Lanca-se depois éste sangue em quantidade
correspondente a 5 centimetros ciibicos num
baldo de vidro, contendo aproximadamente
100 centimetros ctibicos de caldo de carne
e coloca-se numa estufa a 37 graus, durante
sefe dias. Como juntamente com o micro-
coceus melitensis, segundo Nicolle e Basset-
Smith, aparecem bactérias com 08 mesmos
caracteres morfolégicos e culturais, as co-
I6nias suspeitas estabelecidas por estas serdo
identificadas, depois de préviamente trans-
portadas para meios sélidos constituidos por
gelose simples ou por gelose com glicerina,
pela accio dum sdro especifico dotado de
grande poder aglutinante (reaccio de imu-
nidade) sdro que se consegue, por exemplo,
do coelho por meio de injeccdes intra-veno-
sas de culturas mortas.

Sob o ponto de vista do diagnéstico a
pesquisa do micrococo.na urina qudsi que
ndo tem importdncia alguma porgue é no
prineipio da convalescenca ou no fim da
doenca que &ste aparece nas urinas, con-
gsoante acontece com o bacilo. tifico na in-
feccdo ebertiana.
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Segundo Shaw a eliminag¢io do miero-
coeo mehtense pela wurina mantem-se du—
rante 'meses ap6s a declinacio da febre__ 0
conhecimento déste facto tem um grande
valor profildtico. De aedrdo com ‘as inves-
tigacdes feitas por Kennedy sabe-se“_:quge as
miegdes nocturnas sio as mais ricas em
micrococos, Para se proceder A pesquisa
déstes na urina deve esta ser aproveitada
assépticamente, centrifugada e o depdsito
introduzido em recipientes contendo gelose.
Estes recipientes sdo colocados numa estufa
a 37 graus, durante 7 ou 8 dias, sendo
vigiados didriamente.*Depois procede-se em
tudo conforme ji vimos para o sangue.

Jomo o «diagnéstico laboratorial pela
pesquisa do micrococeus melilensis, a julgar
pelo que acabamos de ver, se torna incerto,
é das reaccdes de imunidade queut'éﬁ-lmoé':fde
lancar méo num grande ndmero de casos.
Estas reaccoes podem_ realisar-se al partir
do 'quinto dia’da doenca, em gnalquer pe-
riodo desta e mesmo_ ainda em franca con-
valescenca.

Quando Wright demonstrou a existén-
cia de aglufininas no sbro dos melitenses, o

4
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serolreacqéo foi logo adoptada como meio
de diagnéstico.

" Porém o valor semioldgico da sero-reac-
cdio foi muito depreciado quando vdrios in-
vestigadores puzeram em evidéncia que, nfo
s6 os soros de individuos sios, como tam-
bém os dos doentes tificos, pneumdnicos, tu-
berculosos, etc, aglutinavam- o micrococo
melitense. Por sorte os trabalbhos de Négre
e de Raynaud nfo se fizeram esperar re-
conquistando para a sero-reaccio a impor-
tancia perdida comprovando gue as agluti-
ninas especificas resistiam & inactivacéio, o
passo que as ndo especificas ndo resistiam.
A inactivacido consiste no agquecimento dos
soros a 56 graus durante meia hora.

O Dr. Nicolau Bettencourt, ao fazer a
reacciio aglutinante com o sdro inactivado,
usa cinco diluicdes déste: a 1 por 50, a 1
por 100, a 1 por 200, a 1 por 400 e a 1 por
800. Nunca inactiva todo o sdro que lhe é
enviado, deixando uma pequena guantidade
por inaetivar para proceder a uma nova
reaccdio no caso de ser negativa a efectuada
com aquele em que podem ter sido destrui-
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das pela inactivaciio as aglutininas especi-
ficas.

© A taxa minima de aglutinacdo para se
poder estabelecer com seguranca um diagnds-
tico por este processo é de '/,,,. No nosso
doente a reaccdio aglutinante, feita pelo Dr,
Nicolau Bettencourt, no Instituto Camara
Pestana, em 4 de Agosto de 1919, foi posi-
tiva até /5, Repetida mais tarde, 10 de De-
zembro, no Laboratério do Prof. Alberto de
Aguiar, obteve-se, 0 mesmo grau de agluti-
nacido com ftrés amostras de M. melitensis,
no sdro inactivado e no sdéro natural, eomo
adiante referimos na observacio.

Além da reacgio aglutinante, de que
‘acabamos de falar, citaremos a reacciio de
Bordet-Gengou, ou seja a reace¢do de fixacdo
do complemento, de que nos devemos valer
sempre que 0s outros meios de diagndstico
da Febre de Malta falhem, ou sejam pouco
evidentes os seus resultados. Esta reaccio
obtem-se misturando os soros inactivados
dos doentes com suspensdes de mierococcus
melitensis e de paramelifensis em solucdes
fisioldgicas (cem milhdes por milimetro cii-
bico), préviamente aquecidas durante uma



hora a 60 graus. Junta-se-lhes o .comple-
mento (sdro fresco de cobaia) e colocam-se
as misturas numa estufa a 37 graus durante
uma hora e meia. Decorrido &ste tempo,
junta-se cada uma das emulsdes de glébu-
log vermelhios em solucio fisiolégica com o
ddbro da dose dissolvente de sdro hemoli-
tico e colocam-se os tubos novamente na es-
tufa, durante duas horas. Verificam-se os
resultados vinte e guatro horag depois, ten-
do-se conservado os tubog em logar fresco.

’
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Prognéstico

A Febre de Malta é uma doenca de

progndstico reservado, néo tanto pela sua

terminacédo fatal — porque a sua mortalidade
nos casos benignos é de 2 a 3 °/, e s6mente
nas férmas malignas é que atinge 7 e 8 '/,
(Gard e Duran de Cottes) — como principal-
mente por causa da sua gpande duracéio e
pela série de complicagdes algumas das quais
muito martirisam os doentes. Quando a le-
talidade da melitose atinge 8 °/, deve atri-
buir-se tal percentagem a influénecia que
exerce esta infeccio sdbre os cardiacos, os
renais, os hepdticos, os bacilosos, os avaria-
dos, ete. d

A duracio da melitose oscila entre
dois a trés meses. Hughes, de harmonia
com a sua estatistica, estabeleceu-lhe a du-
ragio de dois meses a dois meses e meio.
Bruce fixou-lhe uma duracio bastante mais
longa, pois vai de dezoito meses a dois anos.
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O nosso doente M. J. C, da Méda, es-
teve doente cérca de oito meses. A eapdsa
déste que adoecera muito antes com a mesma
doenca e que acompanhava o marido para
o Porto, afim de procurarem ambos lenitivo
oficaz para os seus crucianies padecimentos,
em virtude do seu estado inspirar sérios
cuidados, desistiu da viagem para regressar
a sua casa, falecendo no dia seguinte. Com
igual doenca faleceu tamb&m uma irma desta,
depois de dois anos de sofrimento e idén-
tica sorte coube a vérias outras pessoas, da
Mé'da, atingidas pela citada febre.

Istou convencido de que o progndstico
da doenca que se apoderou de M. J. C. teria
sido talvez fatal, a julgar pela infeliz sorte
que tiveram a espdsa e a cunhada, se néo
tora o novo tratamento com tanta felicidade
instituido néle pelo nosso ilustre Professor
Doutor Tiago de Almeida.



Etiologia, epidemiologia e
profilaxia

No principio déste nosso trabalho j4
referimos que a Melitococcia é produzida

- por um eoecus — o micrococcus melitensis.

Vamos agora ver como se transmite ao
homem tdo grave doenca que, desde hA4
muito, assentou arraiais no nosso pais.
Sendo Portugal criador em grande es-
cala de gado caprino e estando demonstrado
pelos importantes trabalhos da Medilerra-
nean fever Commission o papel que exerce
a cabra na etiologia e epidemiologia da
Febre de Malta, de crer é que esta doenca
se tenha dessiminado muito enfre nds, to-
mando por vezes um caricter epidémico,
nomeadamente nas regides onde mais se
cuida da criacdo da mencionada espécie de
gado. Olhando-se para o mapa de Portugal
em que, de acordo com a estatistica do
Professor Doutor Ricardo Jorge, se encontram
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assinalados qudsi todos os casos de melitose
constatados até hoje clinica e bacteriologica-
mente, chega-se A conclusfo de que apenas
temos dois distritos (Viana do Castelo e
Porto) isentos daquela doenca, exceptuando
dois casos importados, aos quais ja aludi
anteriormente, e que foram diagnosticados
no Hospital de Santo Anténio pelo nosso
Professor Doutor Tiago de Almeida.

PPela mesma carta corografica se vé que
o predomfnio da melitococeia é maior na
Estremadura, nas costas do Algarve, Alto
Alentejo, Beira Baixa e Traz-os-Montes.

O que muito eontribuiu para a mul-
tiplicacdio de casos de melitose foi a pro-
paganda higiénica a favor do leite de vaeca
fervido, eliminando-se assim, sem dtvida,
uma das vias de tuberculisacio; mas, como
se ndo aconselhasse a boa pritica de ferver
igualmente o deite de cabra que é muito
preferido em razido da imunidade para o
bacilo de Koch, chegando-se mesmo a de-
fender o uso do leite eru para se ndo des-
truirem os seus fermentos naturais, claro é
que o alastramento da doenca se havia de
dar, provado como estd ser o leite de cabra
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o principal veiculo de transmissfio daquela
ao homem.

Desde que se substituiu o uso do leite
de ecabra pelo, leite condensado as tropas
inglésas da guarﬁiqﬁo de Malta imediata-
mente se verificou a répida diminuicdo de
casos; assim as tropas da Marinha in-
glésa que contribuiam, em Malta, com uma
média de 240 casos anualmente, depois da
adopcdo das medidas proibitivas do con-
sumo do leite de eabra, viram reduzida téo
assustadora percentagem, em 1907, a 12
casos e, em 1910, a 3.

Facto anidlogo se deu com as tropas de
terra cuja média anual de casos era de 313
e ficou limitada a 9, em 1907, e a 1, em
1910. Devo frisar que as medidas profildticas
adoptadas pelas autoridades inglésas em
Malta foram postas em vigor, em meados
de junho de 1906.

Todavia nfio é o leite de cabra o tnico
meio de propagaciio de doenca, pois o queijo
preparado com aquéle muito tem contribui-
do para o .aparecimento de casos bem longe
das regides onde se consome o dito leite.

Vé-se, portanto, que .é principalmente
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pela via digestiva que se d4 a penetracio
do agente especifico da doen¢a no nosso or-
ganismo o qual, eliminando-se pelas urinas
e fezes, pode acarretar a infecedio de outros
animais, além das cabras, susceptliveis de se
infectar, como sejam as vacas, os cées, 08
cavalos, ete.

O Prof. italiano Santoliquido registou
varios casos de vacas infectadas.

Do que acabo de expodr facilmente se de-
duz quais sejam as principais medidas pro-
filaticas a p6r em pratica para debelar tio
terrivel flagelo.

O contiagio por infermédio do leite po-
de-se evitar fervendo éste. Na iudustria dos
queijos deve-se também recorrer & pasteuri-
sacdo do leite.

As cabras infectadas devem ser abati-
das como se fez em Malta.

Em face dos melitdsicos recorrer-se-i s
seguintes medidas de profilaxia: declaraciio
de' todos 08 casos que surjam, isolamento
hospitalar ou no domicilio e desinfecciio das
dejeccdes e dos aposentos.
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ano e principios de Janeiro de 1920, sofreu
o doente segundo tratamento pelo 914 igual
ao primeiro, ficando completamente curado,
porquanto a femperatura nfo fornou a ul-
trapassar o grau 37, restabeleceram-se as
forcas, a criestesia, as nevralgias e os suo-
res bateram em retirada e a amnesia e a
impoténcia sexual diminuiram. Decorridos
irés meses apés o segundo tratamento, so-
freu o doente ainda mais um terceiro trata-
mento nas condicdoes dos anteriores.

Eis quais foram as razdes em que se
fundamentou o nosso mestre Dr. Tiago de
Almeida para empregar o 914:

1 Em ser a Febre de Malta uma
doenca muito prolongada acompanhando-se
de grandes alteracdes heméticas e por con-
seguinte carecendo os melitenses da medica-
ciio arsenical como. excitante dos orgdos he-
matopoiéticos e como estimuladora geral,
talgualmente sucede com os anémicos, impa-
ludados, tuberculosos, cancerosos, ete.

2° Em os arsenicais salvarsan, neosal-
varsan, cacodilatos, ete, serem empregados
com resultado nas doengas recorrenciais
como. o tifo recorrente, a sifilis e o sezo-




Tratamento

Tem-se pensado no emprégo de vaecinas
e de soros, quer como meios terapéuticos,
quer como meios pl'ofiléticos de enfrentar
a Melitococeia; mas, como a imunidade con-
ferida pela vacina seria efémera e a pritica
da vacinacdo extremamente dispendiosa, a
terapéutica preferida era a sintomdtica, o
que equivale a dizer que era precdria. Foi
perante esta insuficiéncia de medicacio que
o nosso Prof. Dr. Tiago de Almeida tentou
as injecedes de neosalvarsan (914) no doente
M. J. C. que foram dadas semanalmente e
sempre em doses iguais a quinze centigra-
mas (08*,15) pelo tamb&m nosso Prof. Dr.
Rocha Pereira, O éxito desta medicacio fez-
se notar tdo rdpidamente gque a temperatura
comecou logo a baixar permanecendo préxima
de 37 graus. Esta primeira série de seis injec-
¢oes foi aplicada entre meados de Agdsto e de
Setembro de 1919, e, em Dezembro do mesmo
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nismo. Ora a Febre de Malta pode ser con-
siderada como uma doenca de natureza re-
correncial a julgar pela sua sintomatologia
ondulante. :

3.2 «Os fratadistas afirmam que o 914
tem uma inérgica accdo espirilicida, como o
prova a sua eficdcia no tratamento da sifilis,
do tifo recorrente e outras espiroguetoses.

Ora o melitoeoccus, afirmam Kolle e
Hetsch no seu tratamento de bacteriologia
experimental, & antes um bacillus que um
coccus. HA, possivelmente, formas variadas
de melitococcus, como sucede com o {re-
ponema pallidum, cuja variedade de formas
explica, decerto, porque uns sifiliticos bene-
ficiam mais do hidrargirio que do arsénio,
outros s6 lucram com a medicaciio iodada,
e vice-versa.

¢Ndo haverd também formas variadas
do agente da Febre de Malta sdbre as guais
o 914 exergca enérgica accido espirilicida?

Foi pensado nesta possibilidade e pelas
razdes j4 expostas que tentei um tratamento
cujos efeitos foram de molde a justificar
novas tentativas gque neste caminho sejam
feitas».




Observacio

(COLHIDA NUMA LIGAO DE OLINICA MEDICA
EM JANEIRO DE 1920)

M. J. C. era viuvo, de 56 anos e natural
da Méda. Apresentou-se no pavilhio do Hos-
pital de Santo Anténio desta cidade do
Porto, em 13 de Julho de 1919, com a se-
guinte sintomatologia: ;5

Febre elevada (39°,5 e 40°) com hgelras
remissdes de manhd; swores constanies que
ge intensificavam mais durante as noites; déres
articulares e musculares, e tamb&m dores
predominando na nuca e na regido lombar;
grande astenia e palidez; notdvel perda da

memorta no que- respeitasse a nomes, datas,
logares, etc.; criestesia que comecava pelas
extremidades dos membros inferioves; obs-
hipagdo e impoténcia sexual. O doente narrou
que tinha toda esta sintomatologia, ora com
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maior, ora com menor intensidade, céreca de
um més antes de recolher ao hospital e que,
quando, em 12 de Junho de 1919, vinha para
o Porto com a espdsa, esta que sofria. do
mesmo mal, desde h& muifo, peordra tanto
que teve de regressar a casa, morrendo no
dia seguinte.

Os médicos da sua terra julgavam tra-
tar-se de febres tifdides conquanto os in-
trigassem febres tdo prolongadas com recru-
descimentos que eram tomados por recaidas.

Havia um ano que éste doente estivera
com a gripe epidémica simples; trinta anos
anfes tivera uma quadriplegia, mofivada
por um resfriamento, a qual lhe dnrou 6
meses e de que ainda conservava vestigios
nos membros inferiores (hipoestesia na face

anterior da coxa esquerda e marcha es-
carvante).




O 8r. Prof. Tiago de Almeida, em face
da sintomatologia apresentada por éste doen-
te, pensou em vdrias espécies moérbidas
tais como a febre tifdide, o paludismo, a
sifilis e a tuberculose as quais foi pondo
de parte, em virtude do aspecto ondulante
apresentado, ndo sé pela curva térmica,
mas fambém pelos outros sintomas, enquanto
manteve o doente em repouso medicamentoso
(qérca de trés semanas).

Em 14 de Julho de 1919, a pedido do
mesmo Prof, tinha-se procedido no Labo-
ratério do sdbio Professor Dr. Alberto de
Aguiar 3 pesquisa do hematozoério de La-
veran no sangue do doente que fora colhido
a uma temperatura de 39°5, ndo revelando
nenhuma das formas endo ouw extra-globu-
lares do referido hematozodrio.

N#o obstante o resultado desta andlise
e o doente ter sido submetido na sua terra
a4 medicacdo pelo sulfato de quinina, o nosso
Mestre tentou ainda durante uns cinco dias,
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desde 7 a 12 de 'Ag(‘)sto, as injeccdes subcu-
tdneas de cloridro-sulfato de gquinina que
em nada modificaram a sintomatologia.

A reaccio de Wassermann foi absoluta-
mente negativa.

Segundo uma nota fornecida pelo Ins-
tituto Camara Pestana de Lisboa, a quem o
soro do sangue do doente féra enviado por
o Laboratério do Professor Alberto de
Aguiar nfo possuir na ocasiio culturas de

melitococo, a reaccdo aglutinante melitocs--

cica deu resultado positivo até '/y,.

Mais tarde, em Dezembro de 1919, o
nosso ilustre Professor Alberto de Aguiar
ensaiou o sangue do doente M. J. C. com
trés espécies de micrococos melitenses no
sbro inactivo e natural e, com diluicdes a
Y50 “[100 € ‘500 Obtendo uma reacedo agluti-
nante melitense francamente positiva.

Apés os tratamentos pelo neosalvarsan
feitos ao doente, e aos quais ja aludi ante-
riormente, retirou éste do nosso Hospital
clinicamente curado.




Conclusao

De um caso tnico nfdo se podem tirar
conclusdes, nem mesmo de um niimero res-
trito de casos. Mas, atendendo & eficdcia
manifesta do tratamento neosalvarsdnico no
nosso doente, afiguram-se-nos plenamente
iustificadas novas tentativas em casos idén-
ticos para entdo se ajuizar do valor fera-
péutico déste processo.

Visto : Péde imprimir-se
Rocha Fereiza fo'pm Mlacting

PRESIDENTE RIRECTOR
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