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AOS MEUS CONDISCIPULOS

STA pidgina é para vds, que me proporcionastes

0os momentos mais felizes da minha vida.

Ao transpor a fltima porta que me separa da vida
de estudante, ndo posso conter-me que ndo olhe para
trds a contemplar por mais uma vez ésse grupo de
rapazes estouvados que-ainda é recordado na Facul-
dade como exemplo de alegria e de bom humor.

Na verdade, no nosso curso nada faltava para en-
contrarmos fdcilmente um pretexto que nos conser-
vasse em franca e ruidosa alegria. De tudo tinhamos;
desde as célebres barbas que provocaram a reunido
extraordindria dum congresso de profilaxia, ao nao
menos célebre capachinho que pds de cara A banda
um cabeleireiro de Santo Tirso; desde os substanciais
discursos- em verndculo, que deixariam a perder de
vista os do Padre Anténio Vieira, até s conceifuosas
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arengas em latim, que fariam morrer de inveja o prd-
prio Cicero; desde os concertos de canto com mara-
vilhosos trinados de garganta provocados exteriormente
pela mio, até as dangas cldssicas acompanhadas de
tais movimentos de perna que abalariam a fama da
mais. desenvolta das bailarinas espanholas.

Ao recordar todas essas coisas, tendo ao mesmo
tempo o coragdo oprimido pela saudade e a alma dila-
tada pelo entusiasmo; rio-me com tristeza, choro com
alegria. .

Mas ndo ¢ a saudade egoista que me recorda os
momentos que passamos em alegre convivio. Nao € a
mesquinha tristeza de ver passado um momento de




prazer que me traz a memdria ésse tempo alegre que
j4 nao volta. No.

Colhido de surpreza pelo Destino, que atirou com
o leme da familia para o meu pulso ainda inexperiente,
¢ obrigado a procurar no trabalho os recursos de que
necessitava para levar cada um ao termo da viagem
que tinha tracado, recordo ainda que ao vosso alegre
convivio, a nossa franca e leal camaradagem devo em
grande parte a coragem com que afrontei os momen-
tos mais dsperos da minha vida. ,

Por isso ésse rapaz, que vos parecia despreocuﬁado
e alegre e que estava sempre pronto a organizar jan->
lares e passeios, aproveitava com sofreguido todos os
pretextos para uns momentos de distracgdo; mas essa
sofreguiddo era a dum doente torturado pela dér que

procura num narcético o alivio dos seus sofrimentos.




@iz a lei que o assunto de tese ¢ de nossa livre
escolha.

Para falar com franqueza, ndo sei bem qual é me-
lhor: se termos ésse direifo, se ndo o termos.

Nos tempos que vdo correndo, talvez que a léi fosse
acusada de despdtica se nos impusesse um assunto obri-
gado. Mas eu creio bem que para muitos seria mais.
fdcil fazer uma tese nessas condigbes, mesmo com um
assunto um pouco ingrato, do que decidir-se por um
qualquer entre os mil e um que lhes vém a imagi-
nagdo. ’

Perdemoé tempo enquanto nos ndo decidimos por
éste ou aquele assunto. Escolhido um hoje, amanhd
abandondmo-lo porque nos surgem dificuldades inespera-
das. Escolhemos outro, mas também o deixamos, porque
nos parece que nele nada ou qudsi nada encontramos de




aproveitdvel. E assim vdo passando os dias e a tese
ainda por comecar.

Mas um dia afigura-se-nos que um nos dd mais pro-
babilidades de éxito do que os jd tentados. Enveredamos
por éle com ftodo o entusiasino, mas passado algum
tempo encontramos-lhe as mesmas dificuldades dos
outros. . .

Pensamos em voltar atrds de novo. Mas vem-nos d
mente a ideia de que, afinal, todos devem ter o seu qué
de escabroso, e entdo decidimo-nos afoitamente.

Hd diﬁculdades? Teinza—se.‘E quem teima, vernce.

.

Foi o que se passou connosco. Depois de algumas

indecisdes, fixdmo-nos no assunto indicado no titulo déste




trabalho, que nos foi sugerido pelo Snr. Professor Alberto
de Aguiar. ' ’

A maior dificuldade encontramo-la logo no principio
—na parte técnica. '

A imperfeicdo duns métodos e as dificuldades na
aplicagdo de outros qudsi nos iam desanimando.

Comecamos entdo a ver se podiamos arranjar um
método que, tendo um rigor suficiente, fosse duma exe-
cugdo simples e prdtica, de maneira a permitir-nos fazer
mais do que uma experiéncia ao mesmo tempo. Julgamos
té-lo conseguido. O juri o dird.

Vencida esta primeira dificuldade, uma outra nos
surgiu, embora relativamente menor.

Sabia-se jd que certas lesfes hepdticas fazem aumen-
tar a quantidade de dcidos aminados e de amoniaco na
urina. Mas afora isso, que jd era conhecido, ndo havia




indicacoes que nos levassem a suspeitar de possiveis
variacdes em casos de lesdo déste ou daquele drgado.
Nestas condi¢des, tinhamos de caminhar ao acaso, apro-
veitando os casos mais variados, para que, notada algu-
ma diferenca em qualquer deles, pudéssemos seguir
sistemdticamente o seu estudo, a ver se essa diferenca
se confirmava.

Foi o que fizemos. Alguma coisa encontrdmos e
alguma coisa esperamos ainda encontrar em andlises jd
feitas, pois dlém dos casos apresentados temos ainda
muitos outros cujas variacdes ndo pudemos ainda rela-
. cionar com quaisquer estados patoldogicos. Se o conse-

guirmos, a seu fempo o diremos.

Agquilo que apresentamos pouco ou nenhum valor.

tem. Ndo temos a pretensdo de nos julgarmos capazes
de um trabalho de merecimento, muito embora nos sobeje
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a vontade de o conseguir. Cada um faz o que pode e
ndo o que quer. Que o douto juri que nos hd de julgar
atente bem nestas palavras.

Este trabalho estd dividido em cinco capitulos.

No primeiro tratamos dos dcidos aminados como
constituintes da molécula proteica.

No segundo seguimos ‘os dcidos aminados através
do organi§mo até a formacdo de ureia e amoniaco e
passagem para a urina.

No ferceiro apreciamos os métodos de dosagem
conhecidos e apresentamos o que foi por nds utili-
zado.
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No quarto apresentamos as quantidades de dcidos
aminados e de amoniaco que encontramos em urinas de
individuos normais. ‘ .

No quinto, finalmente, tratamos das mesmas substdn-
cias nas urinas dos tuberculosos e dos diabéticos.

Antes de entrar no assunto déste trabalho cumpre-me
agradecer ao Snr. Professor Doutor Alberto de Aguiar
o0s preciosos ensinamentos que me deu para a sua exe-
cucdo, @ franqueza com que pds a4 minha disposicdo
os recursos do seu Laboratdrio e a boa vontade que

mostrou ao ser convidado para meu presidente de

.

tese.




...comme un homme qui marche
seul et dans les tenebres, je me resolu
d’aller si lentement et d'user tant de
circonspection en toutes choses que, si
je n'avancois que fort peu, je me gar-
derois bien au moins de tomber.

Descartes— Discours de la méthode
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0S ACIDOS AMINADOS NA CONSTI-
TUICAO DA MOLECULA PROTEICA

S6 a titulo de preparo e compreensao dos capitu-
los que se seguem, vamos abordar muito resumida-
mente a constituigdo dos albuminoides no que ela tem
de mais caracteristico.

Estd hoje definitivamente assente que a molécula
albuminoide é constituida, pelo menos na sua maior
parte, por agrupamentos relativamente simples e qui-
micamente definidos — os dcidos aminados. Os factos

que hd a favor desta assercdo sdo os seguintes:

1.°— Os albuminoides submetidos & hidrdlise,
quer pelos dlcalis (processo de SCHUTZENBERGER), quer
pelos 4cidos (processos de Kosser e de, FiscHER), quer
ainda pelos fermentos proteoliticos, dao origem a pro-
dutos vdrios, entre os ultimos dos quais estio os dcidos
aminados. E verdade que entre ésses produtos se
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encontram substancias mais simples, principalmente
o amoniaco, mas admite-se que essas provém duma
decomposicio secunddria dos dcidos aminados.

2.°— Reunindo 4cidos aminados em determinadas
condigdes, obtém-se substincias que dio as reacgdes
dos albuminoides (poliptideos de Fiscrer).

Os dcidos aminados, como o seu nome indica, sdo 4ci-
dos orgdnicos em que um ou mais dtomos de hidrogénio
sdo substituidos por outros tantos agrupamentos NHZ.

E curioso o facto de que os dcidos aminados até
hoje retirados do organismo tém todos o radical ou
um dos radicais NH? no 4dtomo de carbono imediato
ao carboxilo, isto é, em posicdo o. '

A sua férmula geral é, portanto,

R. CH(NH?). COOH.

Entre os 4cidos aminados que entram na cons-
tituicdo dos albuminoides, os mais importantes sio
os seguintes:

Acidos monoaminados monobdsicos — Glicocola, ala-
nina, valina, leucina, isoleucina, fenil-alaniné, serina
e tirosina.

Acidos monoaminados bibdsicos — Acido aspértico

e dcido glutamico.
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Acidos diaminados monobdsicos — Lisina e arginina.

vA'cidos. aminados sulfurados — Cisteina e cistina.

Acidos aminados heterociclicos — Prolina, oxiprolina,
triptofano e histidina.

Como estdo ligados entre si 8stes dcidos aminados?
Os dcidos aminados tém a fungio amina, que é
de reaccdo alcalina, ¢ a fungdo d4cido, de reacgio
contrdria. Se ligarmos dois 4cidos aminados pelos agru-
pamentos dcidos, vem-nos um corpo com a férmula

R. CH(NH?). CO— O — CO. CH{NH?). R

€m que os agrupamentos dcidos se anulam reciproca-

meite, deixando em liberdade os agrupamentos ami-

* nados, que dio ao corpo formado uma reacgio forte-

mente alcalina; ora os albuminoides tém uma reaccio

mais ou menos neutra. Além disso, bloqueando ambos

0s agrupamentos dcidos, nao podiamos admitir um

*  terceiro 4cido aminado figado a0s dois priméiros nas
condigdes em que Estes estdo entre si.

e imaginarmos a ligagao feita pelos agrupamentos

aminados, o corpo resultante da reuniio de dois terd

|
|

a férnmula =

|
AN——— __NH

R.CH.COOH R.CH.COO¥H
|

(e8]
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o que também nao ¢ admissivel, porque teria reacgio
fortemente 4cida e porque nio poderiamos juntar-the
terceiro 4cido aminado, como na primeira hipétese.
Por outro lado, a ligacdo deve ser feita por perda de
4gua e ndo por simples perda de hidrogénio, porque

a scisio dos albuminoides faz-se por hidratacdo e nao ‘

por hidrogenagéo.

Fm vista disto, s6 uma -hipdtese fica de pé: 0s
4cidos aminados reiinem-se por ligacdo do agrupa-
mento 4dcido de um ao aminado do outro. O corpo

resultante serd de férmula

R.CH(NH?®) CO |
'R.CH(NH).COOH

férmula esta que satisfaz as trés condigdes: ligacao
por desidratagdo, reacdo neutra ou qudsi neutra por
compensacio reciproca das duas fungdes livres (dcido
evamina.) e possibilidade de admitir um nimero inde-

finido de 4cidos aminados ligados entre si pelo mesmo’

processo.

Foi nas condicdes desta tiltima hipétese que FIsCHER
fez a Sintese dos seus poliptideos, o mais elevado dos
quais, constituido por 18 &cidos aminados, tem 0s
caracteres fisicos e dd as reacc¢des quimicas das pro-

teinas naturais.
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METABOLISMO PROTEICO — FISIOLOGIA
DOS ACIDOS AMINADOS E FORMACAO
DO AMONIACO NO ORGANISMO

1.°—0S ACIDOS AMINADOS
NA PAREDE INTESTINAL

Ponhamos de parte a absorcio gastrica e a possi-
bilidade da absorgdo de proteicos naturais, albumoses
€ peptonas -pela parede intestinal, assuntos que tém
sido e continuam a ser muito discutidos mas que nao
cabem no programa do nosso trabalho, e vejamos o
que sucede aos 4dcidos aminados provenientes da di-
gestao das proteinas, depois de absorvidos pala mucosa
do intestino.

Onde se retinem para formarem os proteicos da
economia? Na prépria-parede intestinal? No figado?
Ou serd em todos os érgaos, fazendo cada um a sin-

tese dos albuminoides de que necessita?
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As principais teorias que consideram a parede in-
testinal como sendo o lugar onde essa sintese se
efectua, sao a de ABDERHALDEN € a de FREUND.

Teoria de Abderhalden — ABDERHALDEN e LONDON
fizeram as seguintes experiéncias:

A 1trés caes com fistula de Eck deram a um albu-
mina de ovo, a outro carne muscular e a outro glia-
dina, substancias estas em que a percentagem de dcido
glutamico é diferente. Decorridos alguns dias sé com
esta alimentacao, verificaram: 1.°— que o sangue dos
cies nio dava reacgdo de precipitagdo com as protei-
nas correspondentes, donde concluiram que elas tinham
sido digeridas; 2.°— que no mesmo nao encontravam
albuminoides incoaguldveis nem 4cidos aminados, o
que os levou a concluir qne os produtos da digestdo
tinham sido empregados na sintese de proteicos.

Além disso notaram que um cdo com a mesma
fistula, sendo alimentado com carne que tinha so-
frido 4ima hidrélise avancada, se conservou du-
rante oito dias em equilibrio azotado & com o
mesmo péso.

Dos resultados destas experiéncias concluiu ABDE-
RHALDEN que é no intestino que se faz a sintese dos

proteicos e que &stes sdo levados aos tecidos jd ela-

borados.
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A teoria de ABDERHALDEN tem contra si dois argu-
mentos de valor.

1.°—Do facto de éle nio ter encontrado icidos
aminados no sangue désses animais, nio podia con-
cluir com seguranga que realmente 14 nio existissem.
Além disso, nds sabemos hoje, como veremos mais
adiante, que o sangue contém sempre 4cidos amina-
dos, mesmo depois dum jejum prolongado; portanto,
se fossem bons os processos empregados por ABpE-
RHALDEN na sua investigacdo, devia encontrar pelo me-
nos os que existem normalmente.

2.°—Os albuminoides -empregados eram muito
diferentes na sua constituicio, portanto de produtos
de hidrélise também muito diferentes, tanto em quali-
dade como em quantidade. A elaboragdo da molécula
proteica na parede intestinal daria, portanto, substin-
cias desiguais em cada experiéncia, o que ndo estd
em conformidade com a reconhecida especificidade
4ufmica dos proteicos.

Admitindo mesmo que os dcidos aminados supér-
flgos eram novamente lancados no intestino e que os
proteicos estivessem em harmonia com a especifici-
dade quimica para os animais considerados, como
poderia o intestino por si s fabricar substincias pré-
prias para éste ou aquele tecido e em harmonia com
as necessidades de cada um?
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Teoria de Freund— Para Freunp, a sintese dos
proteicos faz-se na parede intestinal, como na teoria
de AsperHaLDEN. A diferenca entre as duas teorias
estd em que FREUND supde que a substancia elaborada,
a que é&le chama pseudo-globulina, se dirige para o
figado pela veia porta e af sofre uma desintegragao.
Essa accdo do figado diz FREUND que € especifica dos
proteicos de elaboracdo intestinal, naturalmente para
explicar o facto de serem poupados 0s albuminoides
do sangue.

Em oposicio a esta teoria hd as experiéncias de
ABDERHALDEN e Lonpon, jd citadas, as quais nos mos-
tram que, para o equilibrio azotado, ndo ¢é obrigatdria
a passagem pelo figado. )

H4 ainda a opor a esta teoria os resultados duma
experiéncia de HENRIQUES e ANDERSEN, em que éstes
investigadores conseguiram ter um grou em equilibrio
azotado durante 20 dias sé6 com produtos de hidrolise
proteica introduzidos por injeccao na veia jugular, o
que thes impedia a passagem pela parede intestinal.

Por outro lado, fazendo-se a sintese ma parede
intestinal, o sangue da veia porta nao conteria dcidos
aminados; ora nés sabemos hoje que os contém sem-
pre, como o da circulagao geral, e que éles aumentam
até durante a absorgdo dos produtos de hidrdlise dos

proteicos.
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2.9~ 0S ACIDOS AMINADOS NO SANGUE

O conhecimento da existéncia dos dcidos aminados
no sangue, e sobretudo no da veia porta, veio abalar
fortemente as teorias a favor da sintese dos proteicos
na parede intestinal.

HoweLL e BiNceL em 1906, operando com o clori-
drato do dcido [-naftalend-sulfénico, tiveram as pri-
meiras provas dessa existéncia, que foi confirmada
em 1908 por HoLweEs e MEYER.

~ Em 1910 Deraunay, aplicando o método do for-
mol ao sangue dalguns invertebrados, conseguiu dosear
os 4cidos aminados e estabelecer relacbes entre os
diferentes azotados nio proteicos 14 representados.

Continuando ésses trabalhos em sangue de verte-
brados, obteve os seguintes resultados nos mamiferos:

Azoto aminado . . . . . - 4,2 a 6 mgr. por 100¢cc
» - amonjacal. . . . . 08 a 1,2 » » »
» UreiCo0 + .« . 4 o W 9 al28 » » »
» indeterminado . .’ . 4 a10,8 » » »

Total do azoto nfo proteico 18 a32 » » =

Como se vé& por éstes niimeros, as variagdes a que
estdo sujeitos os dcidos aminados e o amonfaco do

sangue sdo relativamente pequenas.
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Querendo ver as modificacdes que se passam de-
pois da absorgdo, o mesmo autor fez as seguintes
experiéncias: Depois de ter dois cdes em'jejum du-
rante algum tempo, deu-lhes uma refeicdo de carne e
verificou que tanto os 4dcidos aminados como o amo-
niaco tinham aumentado no sangue, notando ainda
que no da veia porta essas substincias se encontravam
em maior percentagem que no da circulacio geral.
Em outros dois caes em jejum fez a dosagem dos
deidos aminados e do amonfaco do sangue, introduziu-
-lhes depois no intestino, por meio duma cinula, os
produtos duma digestao prolongada de carne, e decor-
rida uma hora verificou que tanto os dcidos aminadoes
como o amonfaco tinham aumentado no sangue da
circulagio geral e mais ainda no da veia porta.

Destas experiéncias concluiu DELAUNAY 0 seguinie:

1.2 Qs proteicos sdo absorvidos sob a forma de
4cidos aminados.

2.°— A absorc¢io faz-se imediatamente depois da
hidrdlise. ’ f

3.9 — Os 4cidos aminados sdo decompostos, pelo
menos em parte, muito provdvelmente no figado.

Quando DeLAUNAY chegou a estas conclusoes, jd ou-
tros autores, VAN SLYKE e MEVER, operando com o 4cido




azotoso, tinham notado igualmente a presenca de
dcidos aminados no sangue e o seu aumento apés as
refeicdes. 1

Gorchxorr, GricorierF e KouToursky, operando
ora pelo formol ora pelo 4cido azotoso, determinaram
a quantidade de azoto aminado no sangue humano de-
pois de precipitagdo dos proteicos pelo bicloreto de
merctirio. Obtiveram os seguintes resultados:

Em individuos normais 12 a 13 miligramas por
cento, elevando-se essa quantidade a 15 e 16 depois
das refeicdes. Em doentes, a quantidade aumentava
geralmente, sendo o aumento mais pronunciado de-
pois das refeicdes, mérmente nos casos de doencas
do figado.’

Stabpie e Van SLYKE notaram que ésse aumento era
muito grande na atrofia amarela aguda do figado.

Foun diz que a quantidade dé dcidos aminados
no sangue é qudsi constante no estado normal e que,
mesmo em estados patoldgicos que a fagam variar,
essas variagdes sdo menores que as dos outros com-
postos azotados nio proteicos.

DESQUEiRoux, num trabalho publicado ainda éste
ano, diz que encontrou como quantidade normal 4,9
a 0,1 miligramas por cento, 3 horas depois dum

almégo ligeiro, notando que, nos casos patoldgicos

observados, essa quantidade aumentava qudsi sempre.
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Pelo que se acaba de ver, nio resta divida
alguma acérca da existéncia de 4cidos aminados
no sangue.

E verdade' que o0s niimeros. apresentados pelos
autores referidos diferem bastante duns para os outros.
Essas diferencas sao devidas, sem divida, ao facto de
terem seguido diferentes processos de dosdgem, todos
éles ou qudsi todos imperfeitos. Contudo, ndo deixa
de ficar provada a existéncia de dcidos aminados no
sangue nem as suas variagdes patoldgicas, visto que,
operando cada autor sempre da mesma forma, os érros
sistemdticos dos diferentes métodos incidem igualmente
sdbre uns e outros casos, normais ou patolégicos.

Mas a existéncia de 4dcidos aminados no sangue,
embora tenha abalado as teorias que admitem a sin-
tese dos proteicos na parede intestinal, nao as destruiu
por completo. E muito possivel que sé uma parte dos
dcidos aminados entre no sangue e que os restantes
se combinem entre si na parede intestinal.

Com efeito, LomBrOSO € ARTOM notaram que, em-
bora os 4cidos aminados aumentem no sangue durante
a absorc¢do, ésse aumento é menor que a sua dimi-
nuigdo no intestino, podendo a diferenca exceder 30 %/
E verdade que hd aumento de amoniaco, mas &sse
aumento é pequenissimo em relacio & quantidade de

dcidos aminados desaparecidos.
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Ora éstes resultados, 4 falta de melhor interpreta-
¢dlo, sé podem ser explicados pela sintese de produtos
mais elevados na parede intestinal.

Que sucede aos 4cidos aminados que entram na

- circulacdo?

Tem-se verificado que a sua quantidade diminui
no sangue desde' que a absorgdo termina.

Trés hipdteses podem ser apresentadas para expli-
car éste facto:

1.°— Decomposigdo no sangue;

2.°— Agrupamento entre si para formacio dos
diferentes. proteicos;

3.°— Absorcio pelos tecidos sem prévia transfor-

magio quimica.

Segundo VaN SLYKE e MEYER, comportam-se em
harmonia com esta dltima hipétese. Contudo, a absor-
cdo nunca é completa, pois o sangue contém sempre
dcidos aminados.

Parece, portanto, que hd um certo equilibrio na
sua distribuicdo pelo sangue e pelos tecidos.

Os mesmos autores notaram que o figado ¢é o
6rgdo com maior poder de absorciao para éles e que
0s que por ésse Orgdo sio absorvidos desaparecem
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rdpidamente. Este facto estd de acordo com as expe-
riéncias de DerLaunay, jd citadas, em que éste autor
notou, depois das refeicdes, um aumento da quanti--
dade de 4cidos aminados maior no sangue porta do
'que no da circulagio geral.

Para os 4cidos aminados que desaparecem no
figado podemos admitir trés destinos diferentes:

1.°—Eliminacio pela bfilis; esta hipdtese nio é
aceitvel, porque a quantidade de 4cidos aminados da
bilis é muit{ssimo pequena em relacio aos que desapa-
recem no figado.

2.°— Elaboracao ' de proteicos no figado; hipdtese
aceitivel e seguida por alguns fisiologistas, embora
ainda ndo demonstrada duma maneira clara.

3.°— Desaminagdo com formagio de amoniaco,
sendo éste transformado depois em ureia.

Os diferentes autfores inclinam-se mais para esta
ultima hipdtese.
E claro que a acgdo do figado nédo atinge todos
0s 4cidos aminados que por ld passam, pois nds jd
dissemos que éstes aumentam na circulacio geral
depois da absorcio.

Vejamos se poderemos dar uma explicagio aceitd-
vel acérca da maneira como se passam os factos.
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O organismo, para conservar o sett equilibrio azo-
tado, precisa duma certa quantidade de 4cidos amina-
dos, em determinadas proporc¢ses entre si. Mas como
os albuminoides da alimentagdo sao diferentes dos do
organismo, 0s 4cidos aminados entram na constituigio
dos primeiros em quantidades diferentes daquelas em
que se acham representados nos titimos. O organismo
tem, portanto, de fazer uma seleégéo, aproveitando os
precisos e destruindo o excesso dos que estiverem em
propor¢do maior que a necessdria.

Por outro lado, por maior que seja a quantidade
de albuminoides da alimentacdo, ndo se nota aumento
da sua quantidade no organismo. O excesso de dcidos
aminados absorvidos sofre, portanto, uma decomposi-
cdo, provavelmente em dcidos gordos e amoniaco,
transformando-se éste por sua vez em ureia.

Ora é muito provével que o fl'gado,\colocado como
uma barreira entre a circulagad porta e a circulagdo
geral, seja o 6rgao encarregado desta selecgdo, quer
lance depois os produtos seleccionados no sangue,
como querem uns, quer edifique com éles a molécula
proteica, como querem outros.

A hipétese da destruicdo duma parte dos dcidos
aminados absorvidos, hoje aceite por todos ou qudsi

" todos os fisiologistas, estd em harmonia com os {raba-

lhos de FoLin sObre o metabolismo azotado.
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Examinando urinas em periodos de alimentagdo
de luxo e de alimentagdo sem azoto, FoLin confrontou
as quantidades dos compustos azotados existentes
numas e noutras e notou o seguinte: \

1.— As quantidades de creatinina e de amonfaco
eram sensfvelmente as mesmas em todas as urinas,
desde que a acidez ndo variasse, porque neste caso
variava também a quantidade de amonfaco.

2.0— O 4cido tirico variava, aparecendo nos pe-
rfodos de alimentagdo de luxo cérca do ddbro do que
aparecia na alimentacio sem azoto.

3.0 — A ureia era a subsiincia azotada que mais va-
riava, chegando a aparecer na alimentacdo sem azoto em
quantidades quatro a cinco vezes menores que na oufra.

Os resultados destas experiéncias levaram-no a
dividir o metabolismo azotado em duas espécies: um
metabolismo constante, que dd origem as substincias
eliminadas mesmo sem alimentagdo azotada, as quais
&le considera como produlos de destruicio dos teci-
dos; e um metabolismo varidvel, origem dos produtos
de eliminacio azotada que excedem em quantidade
os do metabolismo constante, que éle considera cor-
respondente aos azotados da alimentagdo ndo apro-
veitados pelo organismo. Ao primeiro, que conta entre
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os seus produtos finais toda a creatinina, todo o amo-
nfaco e ainda parte da ureia e do 4cido tirico, chama
éle metabolismo endogéneo; ao segundo, a que perten-
cem as quantidades restantes de ureia e de 4cido
urico, dd o nome de metabolismo exogéneo.

Portanto, o aumento de azotados na alimentacio
provoca o aumento da ureia e do dcido trico, sem
fazer variar os demais compostos em que entra o
azoto. E visto que o dcido fitico provém das bases
puricas que fazem parte do grupo prostético dos
nucleoprcteidos, conclui-se que a parte azotada dos
dcidos aminados em excesso é transformada em ureia
a medida que entra no organismo.

3.2—0S ACIDOS AMINADOS NOS TECIDOS

Vejamos agora o que sucede aos dcidos aminados
do sangue que sio destinados aos proteicos do orga-
nismo.

Podemos admitir duas hipéteses: 1.*—a elabora-
¢do no figado de uma albumina neatra, semelhante 2

. que ABDERHALDEN supde formada na parede intestinal,

a qual seria depois distribuida igualmente a todos os
tecidos e por éstes transformada em albuminoides
semelhantes aos seus; 2.2—a distribuicdo dos 4cidos

aminados aos tecidos, sem elaboracdo prévia.
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Lembrando-nos das experiéncias de DELAUNAY, atrds
citadas, pelas quais éste autor verificou que depois
das refex"t;ées havia aumento de azoto aminado no
sangue da circulacio geral, parece-10s a primeira vista
que temos de aceitar como mais provdvel a segunda
das hipéteses apresentadas.

Mas ésse aumento nido quer dizer que todos éles
passem livremente no figado.

Nds ja vimos que éle nao estd em relagao com o
aumento no sangue porta e atribufmos ésse facto a
uma transformacio do azoto aminado em ureia, trans-
formacao essa operada no figado.

Por outro lado, LomBroso e ARTOM notaram que 0s
dcidos aminados siao em parte fixados pelo figado sem
transformacdo em ureia, porque, se existirem em pe-
quena propor¢ao no sangue proveniente do intestino,
essa proporgdo aumenta na passagem através daquele
6rgdo. Verificaram ainda os mesmos autores que 0
aumento do azoto aminado no figado e no sangue da
circulagdo geral, junto ao do azoto da ureia e do amo-
niaco formados, ndo corresponde ao aumento dos
acidos aminados no sangue da veia porta; hd, portanto,
uma fraccao de azoto aminado de que ndo se conhece
o destino, mas que, muito provavelmente, é empregada
pelo figado na elaboracao de proteicos.

Mas o que é certo é que também passam &cidos
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aminados pelo figado sem sofrer transformacio e
parece até, pelo que vimos, que ésse érgdo tem um
papel regulador no que respeita i sua passagem ao
sangue, andlogamente ao que se dd com os hidratos
de carbono.

Passando os 4cidos aminados ao sangue, sao por
éste levados aos tecidos e, uma vez af, sao empregados
na elaboragdo de proteicos, sendo alguns fixados sem
transformacio prévia. ‘

Mas os dcidos aminados nio sio fixados‘igual-
mente por todos os tecidos. Por um lado, pelas expe-
riéncias de VAN SLYKE e MEYER sabe-se que os dife-
rentes tecidos atingem o limite de saturacio para os
dcidos aminados em alturas diferentes; por outro lado,
Lomproso verificou que a avidez para um ou outro
dcido aminado varia conforme a natureza do tecido
considerado, de tal sorte que um 4cido aminado que
¢ mais fortemente absorvido por um determinado
tecido, ndo o € necessariamente por qualquer outro.

A hipétese de alguns dcidos aminados poderem
atravessar a circulacdo, para s6 se reunirem ao nivel
dos tecidos, tem a seu favor grande niimero de in-
vestigadores e deve chamar a si {fodos ou qudsi todos
os fisiologistas. '
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4.9 — DESINTEGRACAO DOS PROTEICOS —
ACIDOS AMINADOS, AMONIACO E UREIA

Os 4cidos aminados, que sdo, como acabamos de
ver, os produtos empregados na-elaboragdo da molé-
cula proteica, estao também entre os seus produtos de
desintegragao.

Nio é crivel que a molécula albuminoide se trans-
forme duma assentada em dgua, gds carbdnico e ureia,
seus produtos finais. Sendo assim, fazendo-se a scisao
da molécula albuminoide antes da sua oxidagao, €
mais provivel que essa scisdo se faga pelos pontos de
ligacao dos 4cidos aminados entre si do que por
outros pontos quaisquer; assim sucede com 0s albu-
minoides que sdo hidrolizados in vitro.

Por outro lado, nds jd vimos que no sangue exis-
tem 4cidos aminados em quantidade sensivelmente
constante, conservando-se essa quantidade mesmo
durante jejuns prolongados e podendo aumentar até
se o jejum tiver uma duragao excessiva.

Esses 4cidos aminados sé podem provir dos albu-
minoides do organismo e o facto de a sua percentagem
aumentar com o prolongamento do jejum explica-se
pelo maior gasto de proteicos quando estao esgotfadas

as reservas de hidratos de carbono e de gorduras.
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Os dcidos aminados provenientes da desintegragio
dos proteicos sao langados no sangue para serem trans-
formados em dgua, gds carbénico e ureia e sob estas
formas serem eliminados.

No interior dos tecidos, porém, j4 comecam a
sofrer transformagdo. Mas, como af o oxigénio é pouco
abundante, os dcidos aminados sofrem uma combus-
tao interna, perdendo dcido carbdnico e transforman-
do-se em produtos de redugao, as leucomainas, analo-
gas as ptomainas que se formam no intestino por
acgdo das bactérias de putrefaccao.

As leucomainas sdo substincias de funcao amina
e formam-se como se vé na seguinte equacio:

R.CH(NH%).COOH=CO®}R.CH?(NH)

Mas s6 uma pequena porcao de dcidos aminados
sofre esta transformacao. ,

As transformagées que éles sofrem na sua qudsi
totalidade parecem ser as seguintes: primeiro dd-se
uma desaminacao, libertando-se o radical amidogénio
sob a forma de amonfaco e formando-se um d4cido

gordo; depois o amonfaco formado transforma-se em
ureia, que ¢ eliminada, e o dcido é empregado na
producao de energia ou guardado como reserva.
Admite-se a desaminagio em primeiro lugar:
1.2 — porque ¢ uma operagio que se consegue in vitro,
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em presenga de tecidos frescos; 2.°—porque depois
duma abundante refeiciio de carne o azoto ¢ eliminado
mais depressa que o carbono; 3.°— porque depois da
ingestao de grandes quantidades de dcidos aminados
tém-se encontrado na urina os 4cidos correspondentes
jd desaminados.

Quanto ao mecanismo de desaminagdo, podemos
admitir trés formas: oxidacdo, hidrogenacdo e hidra-
tagdo. ' |

Por oxidacdo, a fungdo amina é substituida pela

funcdo acetona:

i

R.CH(NH?).COOH-0=R.CO.COOH+NH®

Por hidrogenacio obtém-se um 4cido gordo sim-

ples:
R.CH(NH?») COOH-+ H?=R.CH*.COOH+ NH®

Por hidratacio, finalmente, forma-se um cido-

-alcool -
R.CH(NH?).COOH+ O H*=R.CH(OH).COOH-+-NH®

Fsta tltima forma de desaminacgdo é comprovada
pela seguinte experiéncia: se injectarmos a um coelho
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alanina ou 4cido diamino-propidnico, encontramos na
sua urina respectivamente 4cido ldctico ou 4cido gli-
cérico, isto ¢, o 4cido-alcool correspondente.

O amonfaco proveniente da desaminacio é trans-
formado em ureia, como j4 dissemos.

Como o sangue contém gaz carbdnico, a primeira’

transformacao serd em carbonato de amdénio. Quanto
a transformacio do carbonato de amdnio em ureia,
basta uma desidratacao para ela se efectuar, como se
vé pela seguinte equacdo:

CO®(NH*)®=CO(NH?)? 1 20H*?

Mas o amonfaco nao ¢ todo transformado em
ureia. Como os produtos dcidos da desassimilacdo sao
geralmente em maior quantidade que os alcalinos, o
organismo, para evitar que aumente a acidez do seu
meio, neutraliza parte do excesso dos primeiros com
amoniaco, qile subtrai assim 3 transformacdo em ureia.

Onde se dd a transformacio do azoto aminado
em ureia?

Como jd vimos, parece ser o figado o drgao encar-
regado da destruigdo que sofrem os 4dcidos aminados
que entram no or'ganismo. Sendo assim, nio nos
repugna admitir que o mesmo 6rgdo tenha um papel




importante na destruigdo dos ‘que provém da desinte-
gragio dos proteicos.

Assim ¢, com efeito. Mas as experiéncias que se |
i&m feitc nesse sentido autorizam-nos a dizer que o
figado nao é o tnico 6rgdo encarregado desta trans-
~ formacao. Por um lado, nds jé dissemos que todos os
tecidos tém poder desaminante; por outro lado, nos
animais a que se tira o figado o amoniaco aumenta na
urina e a ureia diminui, mas a diminuigao desta subs-
tancia fica muito longe da sua auséncia. Daqui se con-
clui que a fungao ureiogénia nao ¢ exclusiva do figado.

A ureia e o amonfaco sdo, portanto, os ultimos
representantes azotados das proteinas. Mas uma parte
dos dcidos aminados foge & transformagao mnessas
substincias e passa para a urina, onde nds os vamos

encontrar.

5,00 AMONI[ACO E OS
ACIDOS AMINADOS NA URINA

J4 hé muito que se sabe da existéncia de amoniaco
na urina.

Como acabamos de ver, o amoniaco é um dos
precursores da ureia, representando, portanto, uma
parte do azoto ndo ureificado. _

Mas o aumento da sua quantidade na urina ndo
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indica, s6 por si, que a funcao ureiogénia estd com-
prometida. J4 dissemos que uma parte do amoniaco
nao sofre a transformagdo em ureia porque o orga-
nismo o emprega na neutralizacio dos 4cidos, quer
provenientes da desassimilacao, quer introduzidos aci-
dentalmente no meio interno. E essa a razdo porque
éle é mais abundante na urina dos carnivoros do que
na dos herbivoros: as nucleinas ingeridas pelos pri-
meiros, por oxidacdo do fdsforo e do enxdfre que
contém, ddo origem & formacio de dcidos fosférico e
sulfirico, e éstes combinam-se com uma certa quanti-

dade de amoniaco, que subtraem, assim, & ureificacio.

Quanto aocs dcidos aminados, a sua existéncia na
urina é de conhecimento mais recente.

Em determinados casos patoldgicos aparecem por
vezes cristais de cistina, leucina e tirosina; no-estado
normal s6 hd um cuja existéncia na urina estd provado
ser constante: a glicocola. ]

O primeiro que os isolou parece que foi FisCHER;
empregou para isso o cloridrato do 4cido £-naftalend-
-sulfénico, que dd4 com os dcidos aminados combi-
nagdes quimicamente definidas. Os produtos dessa
reaccdo caracterizam-se duma maneira geral pela solu-
bilidade: sdo dificilmente soliiveis na dgua, mesmo

quente, soliveis nos 4lcalis com formagio de sais que
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precipitam pelos 4cidos, facilmente soltiveis em alccol
e éter; a separacio entre si funda-se nas diferengas
entre os seus éteres etflicos.

SaMuUELLY, mais tarde, servindo-se do mesmo mé-
todo com técnicas diferentes, verificou que a urina
normal contém sempre glicocola, além da que faz
parie do dcido hiptrico.

Contudo, a pequena quantidade em que éles exis-
tem fazia com que muitos investigadores tivessem difi-
culdade em os encontrar, tanto mais que os processos
de isolamento sé permitem obter uma fracgdo.

ABDERHALDEN € SCHITTENHELM peor um lado e
ForssNER por outro, empregando o cloridrato do dcido
f-naftaleno-sulfénico, sé conseguiam separar, quando
muito, 30 %, da quantidade que depois se soube ser
normal.

Outros métodos foram depois empregados, como
o do oxicianéto de naftol £, de NEUBERG € MANASSE.

Mas o estudo dos dcidos aminados urindrios sé
tomou incremento quando o método do formol, apli-
cado por SGRENSEN; permitiu dosed-los duma maneira
exacta. Desde entdo vérios investigadores tem langado
maos 4 obra, quer procurando novos métodos de
dosdgem ou simplificando os antigos, quer vendo se
encontram a sua significacio e se explicam as varia- -

¢Oes da sua quantidade.
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A DOSAGEM DO AZOTO AMINADO
E AMONIACAL NA URINA

1.— O METODO DO FORMOL
PARA A DOSAGEM CONJUNTA

A mais antiga nota que encontrimos a respeito da
accdo do formol sdbre o amonfaco, faz parte duma
comunicagdo de DELEPINE A Sociedade Quimica de
Franga, apresentada em 1895.

Este investigador notou que, fazendo reagir o
aldeido férmico com um sal amoniacal, o amoniaco
era em parte transformado em hexametilena-tetramina
e, em virtude de ficar em liberdade o 4cido corres-
pondente & porgdo de amoniaco transformado, havia
um aumento da acidez do meio. Notou ainda o mesmo
investigador que a reaccéio era reversivel, podendo ser
expressa pela seguinte equacdo, em que se toma para
exemplo o cloréto de aménio:

4 CI(NHY--6 CH2 0 "™ N4 (CH2)S4-4 CIH--6 OH®
r .— ‘

A reaccdo caminha, portanto, até um certo ponto,
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onde estac1ona em equilibrio com a reacgdo in-
VEI‘S&.

CaMBIER e BRrocHer, estudando o assunto, verifi-
caram que essa reacgdo se dava nao s6 com o0s sais
" amoniacais mas também com os sais de aminas. Veri-
ficaram ainda que, se a reacgdo tinha um limite, isso
era devido ao facto de s6 uma parte do formol entrar
em reaccdo; juntando um grande excesso déste rea-
gente todo o amoniaco era transformado, ficando o
4cido correspondente em liberdade e em condigdes
de ser titulado pelos métodos acidimétricos ordindrios.

RoncHESE aproveitou o conhecimento déste facto
para o seu método de dosdgem do amonfaco na urina.

No primeiro artigo sdbre o assunto, escrito em
1907, éste autor aconselhava a seguinte técnica:

Tomar 10¢¢ de urina e juntar-lhe 100°¢ de
dgua destilada e fervida (para ficar isenta de
gaz carbdnico) e umas gotas de fenolftaleina;
neutralizar com soda até cdr rosada; juntar

"20¢c de formol a 20 ¢/, (formol do comércio
a 1,), préviamente neutralizado a fenolftaleina;
neutralizar com soda titulada até & cor que o li-
quido tinha antes da adigao de formol. A quan-
tidade de soda gasta na segunda neutralizagao ¢
equivalente 2 quantidade de amoniaco da urina.

Como os sais amonijacais retardam um pouco a
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mudan¢a de cdr da fenolftaleina, a quantidade de
soda gasta na primeira neutralizacdo é maior que a
quantidade tedrica, o que faz com que seja menor da
segunda vez, porque entdo j4 ndo hd amoniaco. Isto
mesmo j4 foi notado pelo autor do método, que man-
dava corrigir o nimero obtido, multiplicando-o por
1,033. ‘

E verdade que hd indicadores que nio tém a inde-
cisdo da fenolftaleina em presenca do amoniaco, mas
ésses niao convém porque a hexametilena-tetramina
formada .¢ alcalina em presenca deles, facto ésse que
modificaria os resultados, ao passo que a fenolftaleina
comporta-se como neutra. .

O método de RoncHise foi combatido pouco de-
pois por HuaounNeENQ e MOREL, que o acusaram de
nao ser exacto, em virtude de o formol reagir nio s6
com o amonfaco mas também com os 4cidos amina-
dos que existem na urina.

Com efeito, Scurrr tinha notado jd antes disso,
em 1899, que os 4cidos aminados reagem com o for-
mol segundo a equagdo

R.CH.COOH R.CH.COOH
[ +CH* 0= | +O0H?
NH? N=CH?

facto andlogo ao que j4 em 1897 tinha verificado




ERLENMEYER com o aldeido benzoico, e que CLEMENTI,
mais recentemente, observou até com os dcidos ami-
nados em que um dos dtomos de hidrogénio da fun-
cao amina estd substituido por um radical qualquer.
Ora como a fungio amina, de reacgdo bdsica, fica
bloqueada pelo agrupamento metilénico, dd-se um
aumento da acidez do meijo, como nos casos de sais
amoniacais. O préprio RonchEsk, reconhecendo &sse
facto, tem aconselhado posteriormente a dosagem pelo
método primitivo, subtraindo depois ao niimero obti-
do a quantidade de d4cidos aminados existentes
na urina. '

Mas, se o método de RoNcHESE ndo nos dd a quan-
tidade de amoniaco, dd com bastante rigor o conjunto
- —amonfaco e dcidos aminados.

Com efeito, qudsi ao mesmo tempo que RoNCHESE
' nos deu o0 seu processo, SORENSEN mostrou que pelo
formol podiamos dosear com bastante exactiddo os
dcidos aminados, pois o aumento da acidez corres-
ponde ao azoto da fungdo amina. Com solucdes conhe-
cidas de vdrios dcidos aminados observou que, ope-
rando em determinadas condigdes e com a fenolftaleina
como indicador, os niimeros obtidos oscilavani entre
98 e 100 9/, da quantidade tedrica, a nao ser para a
tirosina, em que a quantidade achada atingia 105 %,
e is vezes mais, e para a histidina e a prolina, nas
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quais podia descer respectivamente a 91 e 85 o e
por vezes ainda mais abaixo. '

Como a glicocola é o 4cido aminado mais abun-
dante na urina e até o tinico encontrado duma maneira
segura, € como, por outro lado, essa substincia é das
mais exactamente dosedveis pelo formol, o método
satisfaz plenamente 4 dosdgem do conjunto do azoto
aminado e amoniacal. '

Frev e Gioon, depois de experimentarem éste mé-
todo na urina, fizeram a apologia do seu emprégo,
dizendo que a xantina, a creatinina, a creatina, a ureia
€ 0s dcidos trico e hipiirico sao indiferentes ao for-
mol; segundo éles, de todos os azotados da urina,
além do amonfaco e dos 4cidos aminados, sé as
aminod-purinas dio essa reaccao.

2.°—DOSAGEM SEPARADA DO
AZ0TO AMINADO E AMONIACAL

Se nos é ficil dosear com bastante precisio os
dcidos aminados e o amonfaco em conjunto, o mesmo
ndo acontece se quizermos fazé-lo separadamente. E
que os reagentes empregados para a dosdgem dos
dcidos aminados actuam também sdbre o amoniaco e,
inversamente, os do amonifaco actuam sdbre os 4cidos
aminados.




62

Os métodos maijs seguidos para a dosdgem dos
4dcidos aminados sao o de VaN SLYKE e o do formol,
cuja teoria jd descrevemos.

A—METODO DE VAN SLYKE

”
'

Este método funda-se na libertagao do azoto da
funcao amina pelo 4cido azotoso, conforme a equagao
seguinte:

" R.CH(NH?).COOH+NO*H=
= R. CH(OH). COOH-OH?*+N?

O 4cido aminado é transformado num dcido-alcool.

A operagao faz-se num uredmetro, a maneira da
dosdgem da ureia pelo hipobromito de sddio; o azoto
aminado é igual a metade do azoto libertado.

Este processo, além de ter uma técnica um pouco
complicada no que diz respeito 4 operagdo no ured-
metro, tem ainda os seguintes defeitos, que o proprio

autor nao foge a confessar: ¢

1.0— 0O amonjaco é atacado pelo 4cido azotoso,
embora 0 seja menos que os dcidos aminados. Isto
obriga & eliminagao prévia desta base, para que 0s
resultados nao saiam errados; mas a eliminagao do

amoniaco sem atingir o azoto aminado, se ¢, duma

s
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maneira geral, uma tarefa pouco fdcil, é impossivel
pela acgdo da soda, que é o 4lcali empregado pelo
autor do método. Mais adiante diremos as razoes que
nos levam a reprovar o emprégo desta substincia na
libertacao do amoniaco.

2.°— A ureia também ¢ atingida pelo 4cido azo-
toso. Diz o autor que o azoto ureico é libertado duma
maneira regular; admitindo mesmo esta hipGtese, te-
mos de fazer duas operagdes seguidas com o fim de
conseguirmos o resultado: a primeira para libertar o
azoto aminado e a segunda, sdbre o liquido j4 em-
pregado e operando exactamente nas mesmas condi-
¢0es, para apreciarmos ‘a libertacio do azoto ureico.

3.°— 0 4cido 4zotoso nio pde em liberdade o
azoto da prolina e da oxiprolina.

B — METODO DO FORMOL

Este método temn sébre o de VAN SLYKE as se-
guintes vantdgens:

1.° — A acgdo do formol sobre a ureia é nula.
2.%— Todos os 4cidos aminados tomam parte na
reacgao.

Como jd sabemos, aplicando éste método a urina
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obtemos nio a quantidade de dcidos aminados mas
sim a soma déstes com o ‘amonfaco. Para a dosagem
separada, uns autores mandam dosear essa soma, do-
sear em seguida o amoniaco e achar por diferenca a
quantidade de 4cidos aminados;.outros mandam se-
guir o caminho inverso: dosear a soma, dosear direc-
tamente os 4cidos aminados e obter o amonfaco por
diferenca.

Determinaciio dos dcidos aminados por diferenga —
Vamos ver que a determinagdo dos dcidos aminados
por diferenca tem seus inconvenientes.

Em primeiro logar, o rigor no nimero obtido
para os 4cidos aminados depende do rigor havido
nas duas determinages precisas para achar ésse nii-
mero. Sendo assim, os erros acidentais que porventura
haja nessas duas determinagbes vao-se reflectir sobre
a quantidade de 4cidos aminados, podendo o érro
nestes ser igual a soma dos outros dois se éles forem
em sentido contrdrio. Ora, como a quantidade de
4cidos aminados é muito pequena em relagdo as ou-
tras duas quantidades, um érro relativamente pequeno
na determinacdo dessas duas vai reflectir-se na dos
4cidos aminados como um érro relativo muito maior.

Por outro lado, se a determinagio pelo formol da
soma — 4cidos aminados e amoniaco — ¢ muito sim-

ples e bastante rigorosa, a determinagéio separada do
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amoniaco nao se faz com a mesma facilidade. E muito
dificil dosear o amonfaco sem arrastar na dosagem os
outros compostos azotados, principalmente a ureja e
os dcidos aminados, e basta um pequeno érro para
mais para que os acidos’ aminados, calculados por
diferenca, nos venham em quantidade... negativa,
em vista da sua pequena porcéo.

Os métodos mais rigorosos para a dosagem do
amonfaco exigem aparelhos complexos e uma vigi-
lancia especial, que nio pode ser feita por quem tiver
de fazer mais do que uma determinagio ao mesmo
tempo, e ainda assim estio sujeitos a érros por aci-
dentes que passam despercebidos ao analista. Quanto
aos métodos simples, sio em geral pouco rigorosos,
sendo 0s seus erros devidos nio a causas acidentais, .
COmo nos primeiros, mas is imperfeicSes ptéprias de
cada método.

Entre os métodos simples destacaremos, contudo,
0 método de ScHLHSING, que € um dos mais antigos.
Consiste no seguinte : num cristalizador deita‘se urina
e leite de cal e em outro cristalizador uma quantidade
conhecida de 4cido sulfiirico titulado; pdem-se os dois
cristalizadores debaixo duma campanula hermética-
mente fechada, para que o amanfaco, libertado pela
cal, seja todo absorvido pelo dcido sulfgrico; passa-

5
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das 24 a 48 horas titula.se o excesso do dcido e
obtém-se o amonfaco por diferenga.

Destacamos 0 método de SCHLOSING porque nas
experiéncias a que procedemos verificamos que, sendo
um método muito simples, € dos mais precisos no que
diz respeito a libertagao do amoniaco. Com efeito, se
deixarmos a cal actuar durante o tempo indicado, todo
o amoniaco ¢é libertado sem que sejam atingidos 0s outros
compostos azotados. (Mooa diz que a ureia também é
atingida, mas que 2 quantidade de azoto por ela liber-
tado é de décimos de miligrama). O tnico defeito que
tem éste método ndo é devido ao lcali empregado,
porque éste \satisfaz plenamente, mas sim ao facto de
que o dcido sulfiirico ndo absorve todo o amoniaco,
o que dd em resultado obtermos um niimero inferior
a realidade.

Determinacdo directa dos dcidos aminados. O prin-
cipio dos métodos de determinacio directa dos 4cidos
aminados é o seguinte: precipitagao do amoniaco por
um reagente que nao precipite os dcidos aminados e
aplicacao do método do formol ao fitrado.

Os principais métodos sao 0 d; Brri e o de
LEMATTE.

O método de Brrn consiste em precipitar o amo-
niaco sob a forma-de fosfato amonfacd-magnesiano.
Para isso trata-se a urina por fosfato bissédico e
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magnésia calcinada; depois filtra-se e no filtrado, que
nao deve conter amonifaco, doseam-se os dcidos ami-
nados pelo formol. Segundo LANzENBERG, que se in-
surgiu violentamente contra éle, éste métodp dd re-
sultados errados, porque nio é precipitado todo o
amoniaco.

No processo de LematTE precipita-se o amoniaco
pelo dcido fosfotingstico em presenca do cloréto de
magnésio calcinado; no liquido desembaracado do
precipitado doseiam-se os dcidos aminados pelo
formol.

Este método tem o defeito de ficar caro, por causa
da grande quantidade de 4cido fosfotlingstico exigido
em cada ensaio. Além disso, nao conseguimos ver nele
a precisao que lhe atribui o sen autor; fizemos algu-
mas experiéncias nesse sentido com solucdes conheci-
das de glicocola e de sais amoniacais, seguindo fiel-
mente a técnica indicada pelo autor, e notdmos que o
4cido fosfottngstico, além do amoniaco, atingia sem-
pre a glicocola. J4 mesmo antes de LemaTTE ter apre-
sentado o seu método, LevENE e BEATTY tinham

notado que, em determinadas condicbes, os 4cidos
aminados podem ser precipitados por ésse reagente.
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39—0 METODO QUE ADOPTAMOS

A-RAZOES E EXPERIENCIAS
QUE NOS LEVARAM A ADOPTA-LO

Em vista do exposto, o melhor caminho a seguir
na dosigem dos dcidos aminados e do amoniaco é:
fazer a sua dosdgem conjunta pelo formol, fazer depois
a dosigem directa dos dcidos aminados e obter o
amoniaco por diferenca.

Mas. para fazer a dosdgem separada ‘dos 4cidos
aminados, precisamos de eliminar primeiramente o
amonfaco.

Os processos que descrevemos para éste fim, e
que tém por base as precipitagdes do amoniaco, ja
vimos que estdo longe de serem vigorosos. Em vista
déste facto resolvemos procurar uma maneira de nos
livrarmos do amoniaco sem que se perdesse azoto
aminado e pensdmos na eliminagao pelos dlcalis.

Experimentdmos em primeiro logar a soda, por
ser o mais conhecido e o mais fdcil de obter. Os
resultados a que chegdmos foram 0s seguintes:

A soda nao serve porque, além de eliminar o amo-
nfaco, elimina tgmbém o azoto aminado, sendo esta
eliminacao completa ao fim de horas, para o caso da
urina. Se tomarmos um pouco de urina e lhe juritar—



mos soda cdustica, mesmo que esta fique a 2 ou 3 °
passadas algumas horas (ntimero que varia conforme
a quantidade de dcidos aminados), verificamos que a
urina jd nao tem azoto dosedvel pelo formol. Se fizer-
mos uma solucio de glicocola a 3 %, (correspondente
a cérca de 4 vezes 0 azoto aminado normal), e lhe
juntarmos soda céustica a 2 °/,, verificamos que pas-
sadas 24, o mais tardar 48 horas, j4 nao hd azoto
aminado na solugio.

Foram as experiéncias que fizemos neste sentido
que‘nos levaram a reprovar, como vimos atrds, o mé-
todo de Van Siyke, em que se faz a eliminacio do
amonfaco pela séda ciustica.

Mas a libertagsio do amonfaco pela soda tem outro
inconveniente, que é muito grande para quem quizer
operar pelo formol. E que a soda carbonata-se, e em
presenca do 4cido carbdnico é inteiramente impossivel
fazer uma doéégem exacta. Por estas razdes pusemos
de parte a soda e nem sequer experimentdmos a po-
tassa, que por certo tem os mesmos inconvenientes.

Pensdmos nos carbonatos alcalidos, que sio utili-
zados em alguns métodos de dosdgem do amoniaco
e que ndo t8m ou tém pouca acgao sébre os 4cidos
aminados. Mas, se os utilizdssemos, estdvamos caidos
no 5egundo dos inconvenientes que apontimos a res-
peito da soda: termos de trabalhar em presenga do




dcido carbdnico. Por &sse motivo nao os experimen-
tdmos. '

Passdmos a experimentar as bases alcalino-terrosas.

Experimentdmos a caj, que ¢ a substincia empre-
' gada na dosdgem do amoniaco pelo método de ScHLO-
sina. Como j4 dissemos quando tratdmos déste método,
a cal liberta todo o amonfaco sem atingir os dcidos
aminados, Mas tem um inconveniente para o caso dos
4cidos aminados: como & muito pouco soltvel, a fil-
tracao ¢ muito demorada.

Nio experimentimos a magnésia, base insoltvel,
por prevermos que teria o inconveniente da cal.

Por fim, experimentdmos a barita. Esta base nao
tem o inconveniente da cal, porque é soltivel (cérca
de 5 9/, 2 temperatura ordindria). Também nao tem
um dos inconvenientes das bases alcalinas, que é obri-
gar a trabalhar em presenca do 4cido carbdnico;
nio quer isto dizer que ela ndo fixe dcido carbdnico,
pois fixa-0 como as bases alcalinas, mas o carbonato
de bério formado é insoltivel e separa-se facilmente
por filtragdo.

Restava saber se satisfazia ao principal fim a que
se destinava: libertagio de todo o amoniaco sem atin-
gir os 4dcidos aminados. Para isso fizemos vdrias ex-
periéncias com urina, sais amoniacais e dcidos ami-

nados.
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T

Com urina verificdmos que, tratando-a pela ba-
rita, o azoto dosedvel ao formol ia diminuindo gra-
dualmente até que ficava constante, mesmo que
aumentassemos a quantidade de reagente (pelo menos
durante alguns dias). A diminuigio fazia-se, na qudsi
totalidade dos casos, em menos de 24 horas e a
constincia do azoto restante verificava-se durante pelo
menos dez dias, tempo mdximo de tratamento a que
sujeitamos as urinas em experiéncia.

Como se vé& o azoto do formol consta de duas
partes: uma que ¢ fdcilmente libertada pela barita e
outra que resiste a essa substincia. Como o amo-
nfaco é mais fdcil de libertar do que o azoto amina-
do, concluimos que a parte libertada correspondia ao
primeiro e a ndo libertada ao segundo.

Para comprovar esta conclusio, fizemos experién-
cias com soluges de sais amoniacais e de glicocola,
por ser éste dcido aminado o mais abundante na urina
€ 0 unico cuja presenga se pode afirmar constante nos
casos normais. .

Com sais amoniacais verificdmos que, seguindo a
técnica adiante descrita para a urina, a barita libertava
todo o amonfaco no praza de 24 horas, desde que a
sua quantidade ndo passasse de um grama por litro.

Com glicocola, a quantidade de azoto dosedvel ao

formol ficava constante, pelo menos durante dez dias,
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tempo mzi;imo de tratamento a que sujeitdmos aquela
substancia.

Com misturas conhecidas de glicocola e sais amo-
niacais, o0 azoto do formol diminufa até ficar cons-
tante, limite éste que era atingido em 24 horas de
tratamento se a quantidade de amonfaco nao excedesse
um grama por litro. Esse limite correspondia ao azoto
da glicocola existente na solugéo.

Fizemos também experiéncias com solugdes conhe-
cidas e tituladas de ureia pura e verificAmos que esta
substincia, tratada pela barita nas condicoes da nossa
técnica, libertava por dia cérca de 30 miligramas de
azoto. A barita nao €, portanto, um reagente proprio
para um método rigoroso de dosdgem directa do
amonfaco, inas, para o nosso caso, nao tem inconve-
niente, visto que a dosdgem do amoniaco é por dife-
renca.

Como se acaba de ver, a barita satisfaz plena-
mente ao fim que nos propusemos atingir: libertar o
amonfaco sem tocar nos 4cidos aminados. Por ésse

motivo resolvemos adoptd-la nos nossos trabalhos.
B - TECNICA

Azoto do formol — Deitam-se num copo 20¢¢ de

urina e juntam-se-lhe 50°° de dgua destilada e fervi-
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da (') e umas gotas de fenolftaleina; neutraliza-se com
soda até cor vermelha franca, mas ndo muito intensa;
juntam-se 10¢¢ de formol a 20 °/, (formol do comér-
cio a */,) préviamente neutralizado a fenolftaleina até
& cdr da urina; neuiraliza-se com soda decinormal
até & coloragdo que o liquido tinha antes da adicio
de formol. (Se a quantidade de soda gasta nesta
segunda neutralizagio for maior que 10¢°, junta-se
nova quantidade de formol, neutraliza-se novamente
e adiciona-se a nova quantidade de soda i anterior;
€ preciso que a quantidade de soda ndo exceda a de
formol). Para se ter a certeza de que o liquido voltou
4 intensidade de coloragao anterior, compara-se com
a do formol neutralizado; se o tom da urina for muito
diferente do do formol, compara-se com outra pérgéo
" da mesma urina neutralizada 4 coloracio da primeira.

Cada centimeiro ciibico de soda decinormal cor-
responde a 14 decimiligramas de azoto. A quantidade

por litro serd, para n centimetros de soda:
x =n>1,4><50 miligramas de azoto.

Azoto aminado— Deitam-se num cristalizador 20¢¢

de urina, um grama de cloréto de bério e, depois da

(1) * Nas determina¢des a que procedemos nio operamos com
dgua destilada, porque a dgua do Porto, por ser muito leve, ndo
traz perturbacio sensivel.
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dissolugdo déste, 20°¢ de barita saturada. (Em vez
de deitar cloréto de bdrio sélido, pode empregar-se
uma solucio saturada de barita que j4 contenha 5 °/;
daquele sal). Deixa-se ficar a actuar 24 horas, agitando
por duas ou trés vezes durante éste tempo, para des-
fazer a pelicula de carbonato de bdrio que costuma
formar-se & superficie. Ao fim déste perfodo de tempo
deita-se-The uma gota de fenolftaleina.

Se o liquido estiver dcido ou fracamente alcalino,

2

é sinal de que a quantidade de amonfaco é muito

grande e entio é preciso juntar nova quantidade de.

barita (ou de solucdo de cloréto de bdrio e barita) e
deixar actuar perfodos de 24 horas, até que a alcali-
nidade seja franca.

Se a reaccdo fOr francamente alcalma ao fim de

24 horas, o que acontece na qudsi totalidade dos -

casos, pode fazer-se a dosdgem; em todo o caso, se
nio houver urgéncia na andlise, convém sempre dei-
xar actuar outras 24 horas, porque os dcidos amina-
dos conservam-se e a eliminagdo total do amonfaco ¢
entdo absolutamente segura.

Feita a eliminacido do amoniaco, filtra-se o liquido
para um copo ou um baldo, afim de separar o p.reci-
pitado que se formou, e lava-se duas ou trés vezes o

cristalizador e o filtro, aproveitando sempre o liquido

de lavagem. Juntam-se umas gotas de fenolftaleina e
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acido cloridrico diluido até descoloracdo. Com soda
cdustica decinormal neutraliza-se até cor vermelha
franca e juntam-se depois 5°¢ de formol a 20 ¢/, j4
neutralizado até & cor do liquido. Por fim neutraliza-se
com soda decinormal até a coloracdo anterior.

A quantidade de azoto aminado é-nos dada pela
mesma férmula que o azoto do formol.

Azoto amonigcal —E a diferenca entre o azoto
aminado e o do formol.

Se operarmos sempre em 20°¢¢ de urina e com
soda decinormal, a quantidade de azoto, em miligra-
mas por litro, é-nos dada pela tabela seguinte, que foi
por nés construfda e utilizada nas determinacdes que

fizemos.




QUANTIDADE DE AZOTE POR LITRO, EM MILIGRAMAS, OPE-
RANDO EM 20 CENTIMETROS CUBICOS DE URINA E
COM SODA DECINORMAL.
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O AZOTO AMINADO E AMO-
NIACAL NAS URINAS NORMAIS

1. — ESCOLHA DE CASOS

Depois que fixdmos a nossa técnica, o primeiro
cuidado que tivemos foi procurar saber as quantida-
des normais de amonfaco e 4cidos aminados.

Para essas aeterminagées servimo-nos sempre de
urinas de pessoas que nos pareciam ndo sofrer de
qualquer doenca, principalmente da nutricio.

Algumas sdo de alunos de Quimica Fisiélégica;
naquelas que éles traziam para os trabalhos de urolo-
gia laboratorial, fizemos a dosdgem dalguns elementos
normais e a pesquiza dos anormais e aproveitimos
sémente as que ndo continham &stes dltimos e conti-
nham os primeiros em quantidades regularmente equi-

libradas entre si. Aproveitimos ainda urinas de pessoas
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de familia, de conhecidos e algumas do Laboratorio
do Snr. Professor AGuiar, mas tendo sempre em aten-
cdo que satisfizessem as condigoes acima citadas.

Outra coisa a que atendemos, foi a idade. Para
evitar as diferencas que porventura haja na infancia e
na velhice, escolhemos de preferéncia pessoas entre
os 20 e 30 anos ou que se afastassem pouco déstes
limites. Como se verd na tabela-resumo déstes casos,.
apenas quatro se afastam sensivelmente dos limites
marcados: um para menos, com quinze anos e meio;
trés para mais, com trinta e nove, quarenta e quarenta
€ sete anos.

Dos elementos normais doseados, os quais servi-
ram para avaliar o seu equilibrio relativo, apenas
apresentamos os principais: acidez, ureia, dcido fosfé-
rico e urobilina. Como relacao destinada a dar ideia
désse equilibrio, apresentamos também a relagao fosfo-
-ureica.

)
2 —ELEMENTOS E RELA-
COES QUE DETERMINAMOS

Dos elementos préprios do assunto déste trabaiho,
azoto aminado, amoniacal e do formol, determindmos
as suas quantidades por litro, que julgamos inutil
apresentar aqui, e as quantidades por 24 horas, que
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se podem ver no quadro. Apresentamos também os
nlimeros correspondentes & unidade coeficiente urolé-
gico, para sabermos qual é o quantum de eliminagao
relativa. O coeficiente urolégico foi calculado pela
férmula

44 1—30
_10 Py

2

em que A representa a altura reduzida a centimetros,
P o péso e I a idade. _

Além disso estabelecemos rélagoes de algumas des-
sas substncias entre si ou com outros elementos nor-
mais. Vejamos qual foi o critério que nos levou a
procurar essas relacoes:

Relagc@o dos dcidos aminados para a ureia— Como
0 azoto ureico provém do azoto aminado, quizemos
saber que fraccao déste ultimo foge a transformacio
em ureia. Para isso estabelecemos duas relacdes: uma
do azoto aminado para o azoto ureico e outra do pri-
meiro para a ureia. O valor semiético duma ou doutra
relagdo é o mesmo, visto que a primeira se transforma
na segunda se for multiplicada pelo factor constante
28

oo que representa a percentagem do azoto na ureia.

O nidmero obtido em qualquer destas relacdes nao
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representa exactamente a fracgdo de azoto aminado
‘nio ureificado, porque essas mesmas relagdes no satn-
gue sio muito diferentes das que se encontram na
urina. Mas, como as variagdes destas acompanham as
das primeiras, os valores dumas dio-nos indicagdes

acéreca das outras.

Relagdo do amoniaco para a acidez— Como ja dis-
semos mais atrds, uma certa quantidade do amoniaco
formado no organismo foge a transformacao em ureia
para ir neutralizar os dcidos formados na desassimila-
cio. No estado normal, quanto maior for a acidez
devida a ésses dcidos tanto maior serd a quantidade
de amioniaco empregada na sua neutralizagio. Por ésse
motivo resolvemos estabelecer uma ‘relagﬁo que nos
desse a proporcdo entre os dois elementos.

Além da relacio amonfaco:acidez, estabelecemos
também a relacdo do azoto do formol para a acidez,

r

que ¢é mais ficil de determinar na prdtica, porque nao
obriga 4 dosagem separada do azoto amoniacal. E
facto que as duas relagdes se ndo acompanham rigo-
rosamente, porque nesta tltima tambem entra o azoto
aminado; mas, atendendo a que por um lado a quan-
tidade déste azoto é pequena e por outro lado a sua

percentagem para o do formol varia pouco, achamos
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a relagao do azoto do formol para a acidez suficiente

para nos dar indicagOes na prdtica corrente,

Relacdo do azoto aminado para o azoto do formol —
En}bora ndo tenhamos grande esperanga em vir a tirar
indicagdes desta relacio, achamos. interessante deter-
mind-la, para sabermos que fraccdo do azoto do for-
mol corresponde a cada uma das suas duas partes.

No quadro a seguir estdo resumidos os resultados
que obtivemos nas urinas aproveitadas.
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QUADRO-RESUMO DOS RESULTADOX

%: = 2 | Elementos normais por 24 h.
. -+ - |
sl 2 5|28 % 3)s)2|2|¢

gl2lal<]>]g]2]°
1 APT.} 71,51 18 [1,66b] 66 {1,580 11,0202 11,346 | 22,832 11,435 2,488 0,158
2 |A.D.0.| 58 | 22 1,650] 60 {1,640 |1,0912 11,105 {26,610 {0,748 [1,599 [0, 164
3t aFs. |6t f2o [1,700] o2 [1,360 10242 1,810 | 25,197 [0,958 2,346 |0,136
4| AS.P.| B8 19 {1,700| 60 }1,300 [1,0215 |1,267 | 22,412 [0,93¢ 11 820 {0,117
5| 1.co |56 | 21,5(1,620] 58 {1,180 [1,018 {1,173 17,842 [0,516 {1,475 |0,004
6 1AONV.] 49 15,5(1,670] 52 [1,830 |1,0183 {1,363 126,119 {0,615 |1 921 [0,146
718.M.0.] ¢3 23 |1,780) 64 }1,180 1,025 1,109 |24,700 |1,113 [1,593 {0,118
8| M.J.R.y 89 21,51,680] 61 1,340 ;11,0272 [1,877 ;30,281 {1,080 {2,412 {0,121
9 | LM.F.| 60 20,611,660] 61 }2,120 {1,0185 [0,977 {25,130 |1,138 [1,272 10,145
10 (E.M.F.] 62 28,611,720, 65 11,950 [1,0199 11,516 138,767 11,884 12,430 10,204
11 ].S.MF. 76 33 W,715] 78 |1,300 11,0288 11,521 {34,201 [0,961 2;444 0,180
12 |D.RM.Y 78,5] 89 [1,700] 76 ]1,100 1,029 |1,551 | 20,009 0,666 {1,727 [0,110
13 ] A.O. 47 40 11,6501 59 11,200 §1,0199 [1,128 17,‘832 0,444 1,092 10,180
14 {AMG.] 57 | 25 {1,600 59 11,400 £1,0245 |1,515 {28,775 |1,176 [1,792 [0,140
1') E.AF.} 73 34 (1,660] 71 11,800 j1,0157 {1,278 122,654 [0,785 11,620 {0,150
16 | G.C.C.} 61 47 11,620 €7 {1,300 {1,0269 {1,625 [80,914 ‘1,227 2,195 0,130
17 |F.M.G.| 67 10,5'1,740 71 11,900 11,0214 (2,022 134,533 [1,277 |2 489 {0,190

Médias 64 26,400
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OBTIDOS EM URINAS NORMAIS

-

Azote do formol em miligramas

Relagbes oo

Por 24 horas ]Porunid.decoef.urol. )

N T = NMH21 NE INHHE|N NHE|N NH3| Fost.

ET18% :;’E 'EO:I’: 56’:‘: %u’? Ureia| Acid. | N F |N ur. | Acid. |[Ureia|

“z|fzl-"|<z|2z|s "

176,96 1663,6 -|840,56 | 2,681 |10,065) 12,736 | 0,77 | 62,4 § 21,0 | 1,66 | 49,3 | 10,9

193,161 574 |769,16] 3,252 19,567 | 12,819 | 0,78 1 69,6 | 25,4 | 1,57 | 51,9 6,0

133,98 81;3,72 952 2,150 |18,2051 15,355 | 0,58 | 52,6 | 14,0 | 1,13 | 45,2 | 9.3

145,6 | 646 1691,6 | 2,427} 9,100] 11,527 | 0,65 | 54,5 | 21,0 1:39 43,1 8,1

132,16 487,84 [619,5 | 2,115 | 7,797 | 9,412 0,741 528 21,81 1,59 ] 41,6 8,2 ! )

115,29 589,26 704,55 | 1,938 19,908 1 11,841 | 044 | 51,6 | 16,4 0,95 43,2 79

73,34 {889,22 462,56 1‘,14(5 6,082 {7,228 0,30 | 41,7 ] 16,1 | 0,64 | 85,0 6,4

10,7 J609,7 (730,41 2 806 9,995 | 12,301 § 0,46 | 54,4 | 18,7 1,00 | 44,8 8,0

59,04 [385,54 474,851 1,460 | 6,825 {7,785 | 0,35 | 48,6 | 18,7 ] 0,76 | 30,51 5,6

156,97 1647,33[804,3 | 2,415 {9,959 [ 12,074 | 0,40 | 53,0 19,5 | 0,87 | 42,7 | 63

18,3 |65,2 |778,5 | 1,621 8,975 10,596 | 0,34 | 50,9 | 15,3 | 0,78 | 43,1 7,1

100,1 1408,1. {508,2 | 1,817 15,370 | 6,687 0,60 | 32,8 | 19,7 | 1,07 § 26,5 8,5

117,6 1428,4 | 6 | 1,998 [ 7,201 | 9,254 0,66 ] 48,4 | 21,6 | 1,41 | 88,0 6,1

225,4 1754,6 | 980 | 3,820 |12,7401 16,610 | 0,78 | 64,7 | 23,0 | 1,68 | 49,8 6,2

100,8 [491,4 {592,2 11,490 ]6,921 | 8,341 0,45 | 46,3 1 17,0 | 0,96 | 88,4 7,2

1456 618,8 7644 12,17319,236 [ 11,409 1 0,47 | 47,0 | 19,0 | 1,01 | 38,1 6,9

172,9 {a05,4 [678,3 | 2,435 | 7,118 | 9,553 0,50 | 33,5 5,0 | 1,071 25,0 7t

137,6  563,1 700,7 2,157 8,805 10,960 0,68 51,5 10,6 1,146 40,86 7,4

-
t

|
|
|
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Como se vé, a composigdo das urinas estd rasod-
velmente equilibrada no que respeita as substancias
cujas quantidades normais sdo jd conhecidas. A rela- -
cdo fosfo-ureica, que foi utilizada como pedra de toque
para avaliar ésse equilibrio, sofre algumas oscilacoes,
¢ facto, mas a sua média ¢ de 7,4; sendo 7,8 o
mimero médio obtido pelo Professor Aguiar na urina
normal dos portugueses, vé-se que éstes casos, consi-
derados em conjunto, podem ser tomados como nor-

mais sob o ponto de vista uroldgico.
3.9 — ANALISE DOS RESULTADOS

Acidos eminados— A quantidade média de azoto
aminado é de 137,6 miligramas por 24 horas, corres-
pondendo a 2,157 miligramas por unidade de coefi-
ciente uroldgico; a relagido para o azoto ureico € de
1,146 9.

Se tomarmos para ponto de partida a ureia elimi-
nada normalmente por um individuo de coeficiente
64 (coeficiente médio dos casos observados) vemos -
que @&stes niimeros nio sdo concordantes. Assim, a
1,146 °/, do azoto ureico corresponderd a quantidade
de 2,575 miligramas de azoto aminado por unidade
de coeficiente uroldgico; nos nossos casos a média
seria entao 2,575 < 64, isto ¢, 164,8 miligramas por -
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24 horas. H4, portanto, uma diminuicao de 27,2 mili-
gramas, que corresponde a 16,5 %, da quantidade
tedrica. ' ‘

Qual dos dois ntimeros devemos tomar? Evidente-
mente que deve ser o que foi obtido a partir da rela-
¢do azoto aminado-ureia, visto que nas urinas, mesmo
normais, os nimeros absolutos obtidos podem variar,
€ nos, nesses casos, avaliamos a composigao urindria
pelas relagbes, desde que as variagSes ndo sejam
muito pronunciadas. Ora esta diminuicido dos niimeros
absolutos estd em relagao com uma variagao do mesmo
sentido na quantidade de nreia, que tem como ntimero
médio 26,400 gramas, o que corresponde a 27,637
para um coefieiente 67, quando devia ser 32,266.

Se partirmos da quantidade de azoto aminado que
corresponde a unidade de coeficiente, veremos que a
sua quantidade por 24 horas, nos individuos de coe-
ficiente 67 (coeficiente médio dos portugueses determi-
nado pelo Prof. Acuiar) é de 172,5 miligramas; para
uma urina de volume equilibrado com os elementos
dissolvidos (1,540 para coeficiente 67) a quantidade
de azoto aminado por litro serd de 112 miligramas.

A quantidade relativa de azoto aminado, que cor-
responde, como vimos, a 1,146 %, do azoto ureico,

aproxima-se bastante da que foi obtida por SIGNORELLI.
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Este autor diz que encontrou em urinas normais 1,09
a 1,30 de azoto aminado para 100 de azoto total. Se
tivermos presente que o azoto urindrio é qudsi todo
pertencente a ureia (cérca de 85 / nos casos normais)
vemos que os niimeros ndo se afastam muito.

Von Leersum diz que o azoto aminado representa
2,7 a 7,7 °/, do azoto total; o ritimero minino obtido
por ésse autor é, portanto, maior que o dbbro dos
que foram obtidos por SIGNORELLI e por nds. Esta
enorme diferenca é devida provédvelmente ao método
empregado por Von LEerRsum; nos trabalhos que fez
nesse sentido empregava o método de PFAUNDLER, a
nosso ver muito imperfeito, pois PFAUNDLER considera
como azoto aminado todo o azoto urindrio que ndo é
precipitado pelo dcido fosfotlingstico nem dissociado
pelo dcido fosférico a quente.

Amoniaco — A quantidade média de amonfaco por
24 horas é 563,1 miligramas em azoto, 0 que corres-
ponde, em NH? a 563,1><—11—£, ou sejam 683,7 mili-
granﬁas. Estes niimeros ddo, para unidade de coefi-
ciente uroldgico, respectivamente 8,803 e 10,688.

Se modificarmos a quantidade de amoniaco, se-
guindo o critério com que modificimos a do azoto
aminado (as razdes aqui sdo as mesmas), vemos que

a sua quantidade por unidade de coeficiente urolégico




fica sendo 10,5 miligramas em azoto e 12,75 em NH?3, -

gue correspondem respectivamente a 703,5 e 854,25
para coeficiente 67. Para uma urina de concentragio
normal (1540¢¢ para coef. 67) a quantidade por litro
serd 456,8 em azoto e 554,7 em NH3,

Os diferentes autores apresentam, como quantida-
des normais de amoniaco, de 400 miligramas a um
grama por 24 horas. GAuTRELET diz que a sua quan-
tidade normal média é de 11 miligramas por unidade
de coeficiente urvlégico; éste nimero corresponde a
737 miligramas por 24 horas para coeficiente 67.
Como se vé, os niimeros que obtivemos estdo de
acordo como os dos outros autores.

* A relacio do azoto amoniacal para a acidez veio-
-nos igual a 40,86 ?,. J4 dissemos atrds que nesta
relacio o azoto amoniacal pode ser substituido pelo
azoto do formol, porque as variagoes déste acompa-
nham muito de perto as do primeiro. Esta dltima
relagdo ¢é igual a 51,5 .

- A relacio mais racional néste sentido seria entre
o amoniaco e a acidez contra a qual é&le foi langado,
isto ¢, entre o amonfaco e a soma—acidez actual
acidez neutralizada pelo amonfaco—. Essa relacdo
ser-nos-ia dada pela férmula

amonfaco
amoniaco - acidez

|
Ji
‘:



em que os nlmeros entrariam nao em valor absoluto
mas em equivalentes. A quantidade resultante daria a

fraccdo da acidez dos produtos de desassimilagio que

foi neutralizada pelo amaniaco.

Vejamos como podemos chegar a determind-la

A relagdo do azoto amoniacal para a acidez é
igual a 40,86 %,, como jd vimos; quer isto dizer que
40,86 de azoto amoniacal correspondem a 100 de
acidez,

Nos casos que apresentamos, a acidez ¢ expressa
em 4cido fosférico anidro (P2 0®) considerado como
tetrabdsico, pois a dosagem foi feita & fenolftaleina;

nestas condigées, o equivalente do dcido fosférico serd

142
—4—~355 Quanto ao amonfaco, como na relacao

estd expresso em azoto, o seu equivalente é 14,

Sendo assim, a relagao, que é de 40,86 Y/, serd

40,86 )<§§-3-— 103,6 em equivalentes, isto é, a 103,6

equ1va1ente> de amoniaco correspondem 100 equlva
lentes 4cidos 2 fenolitalefna. :

A acidez da urina, se nio fosse a neutralizacio
- parcial pelo amoniaco, seria a sua acidez actual somada
com a que foi neutralizada por aquela base, isto §,
seria de 100--103,6=203,6 equivalentes 4cidos, na
neutralizacdo dos quais sé foram empregados 103,6

de amoniaco.
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O amoniaco nio ureificado neutraliza, portanto,
.103,6
203,6’
desassimilacao.

ou sejam 50,88 9, da acidez dos produtos de

Azoto do formol— As quantidades de azoto do
formol, nos nossos casos, ddo uma média de 700,7
miligramas; para coeficiente 67, segundo o critério
que seguimos para os 4cidos aminados e amonfaco, a
quantidade por 24 horas serd de 876 miligramas, o
que corresponde a 13,075 por unidade de coeficiente
uroldgico.

Do azoto do formol, 19,6 %), pertencem aos 4cidos
aminados e o restante ao amonfaco; em nhmeros
redondos, uma parte de azoto aminado para quatro
de azoto amoniacal.

Na urina dd-se com estas substincias o inverso do
.que se passa no sangue. Neste, é maior a quantidade
de 4cidos aminados, ao passo que na urina predomina
o amoniaco. O rim, portanto, elimina o amoniace com
maior intensidade que os dcidos aminados. Este facto
¢ devido, sem divida, a que o amonfaco ¢ todo des-
tinado a ser eliminado, como a ureia, o que no se
d4 com os 4cidos aminados.

Das experiéncias realizadas por DESQUEIROUX € POr
DEeLAUNAY, atrds citadas, vé-se que as quantidades de
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dcidos aminados e amonfaco no sangue sio em média,
respectivamente, 50 a 60 e 8 a 12 miligramas por
litro, em azoto. Ora nés vimos que, nas urinas de vo-
lume normal, os niimeros correspondentes sio 112 e
456,8 miligramas por litro. Pelo confronto déstes nii-
meros pode avaliar-se o poder de concentragio do rim
para as substincias correspondentes. Esse poder, para
o amoniaco, ¢ de 40 a 45, isto é, pouco mais ou

menos o da ureia; o do azoto aminado, se partirmos

dos ntimeros de DesQueiroux e de DeLauNaY, € de

" cérca de 2, e se partirmos dos que foram obtidos por
GorcHroFF, GRIGORIEFF € KOUTOURSKY, que encontra-

ram nos individuos normais 120 a 130 miligramas
por litro de sangue, vem-nos o poder de concentracio

para o azoto aminado igual a um pouco menos que a
unidade.
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0O AZOTO AMINADO E AMONIACAL
DA URINA EM ALGUNS ESTADOS
PATOLOGICOS

Tém-se notado variagdes da quantidade de azolo
aminado e amoniacal, tanto no sangue como na urina,
em alguns estados patoldgicos e até em estados fisio-
16gicos especiais.

Van SLYKE notou que a quantidade de 4cidos ami-
nados no sangue aumenta na atrofia amarela aguda
do figado; é fdcil acreditar que éste aumento deve
provocar um aumento correspondente na urina.

Desqueiroux, por seu lado, verificou que o azoto
aminado da urina dos animais aumenta nos casos de
intoxicacio fosforada aguda experimental. Fstes resul-
tados estio de acdrdo com os que SIGNORELLI j4 tinha
observado hd mais tempo em casos semelhantes.

Segundo éste tltimo autor, que estudou as suas




variac;f)eé em alguns casos fisioldgicos, hd uma dimi-
nuicdo do mesmo azoto nos individuos que sobem a
grandes altitudes, sobretudo durante os esforcos da
ascencao.

Por outro lado, von LEERsum encontrou um au-
mento do azoto aminado urindrio durante a gravidez.
E verdade que voN LEERSUM empregava nos seus tra-
balhos o método de dosdgem de PFAUNDLER, e éste
método, como jd dissemos mais atrds, é muito gros-
seiro; mas, como os numeros foram confrontados
com os normais obtidos pelo mesmo método, é muito
provavel que os resultados apresentados correspondam
a realidade.

Em vista désses factos, resolvemos analisar urinas
em outros casos patolégicos para vermos se encontra-
riamos diferencas dignas de mencdo.

1.°—~ URINAS DE TUBERCULOSOS

'

A-ESCOLHA DE DOENTES E RESULTADOS OBTIDOS

Servimo-nos de doentes internados no Hospital de
Santo Anténio, nas duas salas de tuberculosos.

Em todos ésses doentes a tuberculose estava
diagnosticada pelos seus sintomas clinicos e ésse
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diagndstico confirmado pelo exame bacteriolégico da
espectoragdo.

Nas urinas, todas elas correspondentes a perfodos
de 24 horas, dosedmos os mesmos elementos que
tinhamos doseado nos casos normais; contudo, apre-
sentamos sé os elementos que sdo precisos para as
relagcdes que procurdmos determinar, porque os outros
nao tém interesse.

Das relagdes, nio determindmos todas as que
foram apresentadas nos casos normais, porque isso
nos pareceu desnecessdrio; as trés que estdo no qua-
dro-resumo dispensam as outras duas. Mas, para que
soubessemnos o valor dessas duas, consideradas em
conjunto, determindmo-las pelas médias das quantida-
des- obtidas para os elementos correspondentes.

Os resultados obtidos para cada caso, assim como
as suas médias, encontram-se resumidos no quadro a

seguir.




URINAS DE TUBERCULOSOS

N do forni, em mgr.

I o g S por 24 horas Relagdes
y 17 12 1E31P3 Lowewws| we [PME)NF
= © Ureia| Acid.
1 F. F. 900 § 0,574 |17,685] 126 655,2 |781,2 | 0,71 ] 136,0
4 2] A.S. 700 | 0,857 116,500] 78,4 |1470,4 |548,8 | 0,47 1 64,0
3] R. N. 1300 | 0,853 119,360} 145,6 |418,6 [564,2 | 0,75 | 66,2
4 ]J. G 1800 [ 1,584 23,180} 88,2 |498,4 1516,6 | 0,38 | 83,7
5] M. C 1350 | 0,670 {15,659} 198,45] 652 850,56 | 1,27 | 126,9
6} O.C, 1000 | 0,656 { 10,3101 63 301 364 0,61 | 55,5
71 C. C 500 ] 0,842 119,181} 91 301 392 0,491 46,6
8 T. 850 | 0,724 7,608 95,2 |261,8 857 1,25 | 49,3
9 M. 275 10,382 5,776 80,8 [238,7 269,56 ¢ 0,68 | 81,2
10} DA | s00]o692] 7,810 245 161 1855 | 0,31 ] 26,8
1] A. V. 400 | 0,745 [12,109) 47,6 1430,6 |487,2 | 0,80 | 65,4
12 |1 M| 1400 | 1,042 fo2,0m3) 88,2 {a80,2 | 4704 | 0,40 | 41,2
18§ E. C. 700 | 0,969 §17,850] 98 348 441 0,56 | 46,5
BEX I R OX 1200 § 0,767 | 9,040F 58,8 1498,4 487,é 0,65 | 63,6
1 JA.s. ¢ | 700 | 0,994 |18,948) 83,3 |oss.2 8185 | 0,60 ) 32,0
16| A, G. 1100 | 0,312 |13,385] 63,9 [169,4 |223,3 | 0,40 | 71,5
17 J. P, 1100 | 0,468 1 9,900} 92,4 |308 400,4 | 0,03 | 85,4
181 J. A, 400 | 0,682 112,128} 47,6 |425,4 | 476 0,390 1 81,8
19 { A. C. 700 6,832 14,766{ 93,1 |3877,3 |470,4 | 0,63 | 56,6
20§ D.G. ¢ 80006101 6,020] 33,6 |313,6 |847,2 | 0,56 | 56,9
I
, Médias 0,758 13,600 81,88 0,614 64,3 182

36h,66 447,54
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B-ANALISE DOS RESULTADOS

Acidos aminados — Os niimeros absolutos do azoto
aminado sao, como se vé, muito discordantes e a sua
média estd muito abaixo da normal. Mas é preciso
notar que éstes doentes, estando em repouso, natural-
mente que héo-de ter uma baixa na sua desassimilagao.

Com efeito, a média da ureia é de 13,690 gramas
por 24 horas, isto é, cérca de metade da que encon-
tramos nos casos normais. Isto faz com que a relagio
do azoto aminado para a ureia se afaste pouco da
quantidade normal.

E facto que a média desta relacao nas urinas de
tuberculosos € de 0,614 para 0,53 nos casos normais;
mas se tirarmos os casos 5 e 8, em que as relagdes
sdo exageradas e sobem muito acima das dos outros,
veremos que a média desce para 0,54, ndmero éste
que se aproxima muito do normal.

Amoniaco— Os nuimeros obtidos sao inferiores ao
normal, como nos d4cidos aminados, mas as razdes
apresentadas quando tratamos déstes tiltimos aplicam-se
também ao amonfaco. Portanto, serdo as relagdes que
nos dirdo se na verdade hd diminuicao de amoniaco
ou se a diminuigao absoluta é justificada pela dimi-
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nuicdo dos elementos que estdo em relagdo com essa
substincia.

Nos j4 dissemos, a propdsito das urinas normais,
que o amoniaco aumenta com a acidez, e estabelece-
mos até a relacdo normal entre os dois elementos.

Dissemos também que podfamos substituir a rela-
azoto amoniacal '

cdo - por ouira mais fédcil de deter-
acidez
. azoto do formol
minar: ——— ————
acidez

Ora a média desta tltima relacio nas urinas de
tuberculosos ¢ de 64,3 para 51,5 nos casos normais.
Se fizermos a relacio da média do amoniaco para a
da acidez, obtemos o niimero 48,2 quando o normal
é 40,86.

Como se vé, o aumento relativo de amoniaco é
manifesto. ; -

Se multiplicarmos esta relagao por Ef—:?, como

fizemos nos casos normais, vemos que se transforma
no nimero 122,2—que representa a mesma relagdo
“em equivalentes, isto é, a 100 equivalentes &cidos

correspondem 122,2 equivalentes de amoniaco. O
122,2

amoniaco neutraliza, portanto, 139320100 da aci-
“t‘

dez dos produtos de desassxmllagao, ou sejam 55 %
ao passo que no estado normal neutraliza apenas
50 88 /or como jd vimos.
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Este aumento relativo do amoniaco nao quer dizer
que o organismo dos tuberculosos tenha maior poder
de neutralizagido para os 4cidos do que o organismo
normal. A nosso ver, deve atribuirse antes a uma
diminuigao da funcao ureiogénia do que a um aumento
do poder neutralizante. Com efeito, se fizermos a rela-
¢do do azoto do formol para o da ureia (relacdo entre
as médias respectivas), veremos que ela é de 7,0
quando a mesma relagdo nos casos normais e ope-
rando pela mesma técnica é de 5,7 apenas (o Prof.
Aguiar encontrou como normal 4,4).

Relagdo entre as duas formas de azoto do Jormol —
Esta relagdo ¢ de 18,2. H4, portanto, um abaixamento
em comparagao com o ntimero normal, que € de 19,6. _
Esta diferenca pode ser devida a um abaixamento do
azoto aminado ou a um aumento d» do formol.

-Se nos recordarmos das relagGes anteriores, con-
cluiremos que € a segunda das hipéteses que devemos
atribuir essa diferenca. Com efeito, a quantidade rela-
tiva de azoto do formol estd aumentada (relacdo do
azoto do formol para a acidez) e éste aumento & tanto
mais importante quanto ¢ certo que se sobrepoe ao
que também se observa no azoto aminado (aumento
de relagao do azoto aminado para a ureia).




9.0 _JRINAS DE DIABETICOS

A_ESCOLHA DE DOENTES E RESULTADOS OBTIDOS

Além das andlises de urinas de tuberculosos, fize-
mos muitas outras, aproveitando todos os casos que
nos apareciam, com o fim de ver se encontrdvamos
qualquer diferenca que nos chamasse a atengido para
o estado patoldégico correspondente.

As urinas analisadas eram do Laboratétio Nobre
e do Laboratério do Prof. Acuiar. Em 180 dosedmos
o azoto aminado e amoniacal, cujas quantidades obti-
vemos por litro, por 24 horas e por unidade de coe-
ficiente urolégico; analisimos mais 285, em que deter-
mindmos apenas o azoto do formol por litro. Portanto,
3lém das normais e das de tuberculosos, de que jd
nos ocupamos, analisimos 405 urinas.

Os ntimeros obtidos nas primeiras 180 urinas
deram as seguintes médias:

Por litro  Por 24 horas Por unidade

de coef. urol.
Azoto aminado 76,1 : 95,2 1,142
Azoto amoniacal 389,5 489,7 7,375
Azoto do forniol 465,06 534,9 8,817

As médias sdo inferiores as normais; mas isso nao
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deve ser tomado em conta, em vista da dieta hipoazo-
tada a que estao submetidos os doentes que padecem
de nefrite azotémica, dos quais h alguns entre os
casos observados.

Vejamos agora o que nos dio as relagdes, que
t€m uma significacdo mais precisa.

Médias obtidas No-mal
N aminado
—_—— 0,44 0,53
ureia
N formol 0 51.5
acidez 41 S
N ammado 6
"N formol 16,3 19,

Como se vé claramente, todas estas relacoes estio
diminuidas, sendo a diminuicao um pouco mais sen-
sivel na segunda, do azoto do formol para a acidez.

Comecdmos entio a percorrer todos 0s casos e a
separar aqueles em que essas diminuicdes predomina-
vam, porque deviam ser ésses os causadores da dimi-
nuicao observada nas médias. Até esta data s6 pude-
mos relacionar o abaixamento da segunda relagao
(azoto do formol para a acidez) com os casos de
diabetes, muito embora jd tenhamos indicios de mais
variagdes em outros estados patoldgicos.
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Em vista disso, separdmos todos os casos conheci-
dos de diabetes, mas sémente aqueles em que a gli-
~ costiria ¢ franca. Como sé verd nos quadros respecti-
vos, s6 um caso, 0 nimero 50, tem menos de 2 gramas;
o3 outros sio todos desta quantidade para cima.

Os quadros em que estdo resumidos os resultados
sio dois. O primeiro, em cujas urinas dosedmos o
azoto aminado e o do formol e determindmos trés
relagdes, compreende 22 €asos; quanto ao segundo,
em que dosedmos s6 0 azoto do formol e determind-

mos a relacio déste para a acidez, consta de 28 casos.

Portanto, sio ao todo 50 casos de diabetes.
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URINAS DE DIABETICOS — 1.° QUADRO

| N do formol
' g & | em mgr. Relagdes g
" NS « © | Por24 horas 23
SR IE T T )
B R Rt M I T R
2| & ol wp [N
Ureial Acid. | N F
1[C oM. | 1,550 (27,033 ]53,2 | 692 | 0,20 | 446 | 7,7 | 302,008
2] J.J.F. | 4612 {51,240 f 224 [1708 { 0,44 [ 37,0 | 13,1 | 102,000
3] J. R. {3,120 [40,128 67,2 | 493 0,17 | 15,1 | 13,6 | 179,200
4] 2 fusaafo2476] 35 {350 | 0,16 ) 23,0 | 10,0 | 107,526
51} R.V. {2350 [35,895] 210 472,55 0,58 20,11 44,4 1 74,560
61 M. C. 11,995 119,85 525 [927,5 ) 0,27 | 465] 57| 62,962
711.V.R.) 1,799 121,214 196 | 735 0,92 | 40,8 | 26,7 ] 56,599
8 |IM.P,B.f 1,890 }21,879 | 100 |1183 0,50 | 62,6 9,2 | 55,250
9 IM. C. S.} 2,168 [24,380 72,8 | 328 0,30 151 ] 22,2} 51,789 ‘
10 | M. M., | 1,676 124,608 99,751 703,5} 0,40 | 42,0 14,2 1 37,500
11 fIM.S, P.J 1,277 112,337 42 133 0,341 10,4 | 31,6 25,518 ;
121 T.P. 2,421 33,744 | 115,5 } 1155 035 41,7} 10,0 18,750
13| D. F. {3,280 |22,350 | 280 735 1,25 § 22,4 | 38,1 13,380
14 |M, M.B.| 2,835 |51,488 | 154 994 0,30 | 3501 155| 13,076
15 |J. G. A} 6,784 {18,516 71,4 714 0,381 91,11 10,0] 10,138
16 IN.M.C.[ 2,838 (20,278 | 168 | 896 | 0,57 | 316 | 187 ] 7,234/
17 IM.S. B. | 2,270 23,702 154 | 826 0,651 36,4 § 18,6 5,000
18 {E. L. P.} 1,205 14,8051 08 336 0,661 2791 202 4,305
19 IB.F.G.] 1,325 11,3831 76 485 0,67 { 36,6 § 15,6 3,557
201 J. S. 1,795 [30,512 § 92,4 785 0,301 43,7 | 11,0 3,383
20§ M. P asan (21,850 {1547 555 | 0,72 | 365 | 27,0 | 3181
221 E. C, } 1,937 24,208 | 84 546 0,35] 28,2{ 154 2,598
Médias 1186 711,5 0,476 36,1 18,6
Ay




URINAS DE DIABETICOS —2.° QUADRO

Média da relagdo

N formol _ 548

aci

dez

T A e e — e et b

a =

3 é Z & Acid. 82 =12 ‘g 4 xg Acid. a:

=N [=5)
23 1,259 210 16,7 140,705 37 §1 437 280 | 19,5
24 11,774 462 | 26,0 124,384 38 10,352 2241 26,3
25 10,8871 392§ 44,2 123,428 39 {1 046 | 350 | 35,5
26 10,514 70 1 13,6 {121,200} 40 1,117] 294 | 26,3
1,257] 252 | 20,0 | 91,543)| 41 1,738} 560} 32,2
1,064] 210 ] 19,7 78,200 42 1,023} 2521 24,5
0,567 | 140 | 24,7 75,5551 43 0,922 126 | 13,7
1,419] 236 23,6 | 66,660 44 11,2061 302 303
1,578 308} 19,5 57,750 45 |2,003 4(;0 23,4
1,401] 266 1 19,0 57,665} 46 | 2,661 364 | 13,7
1,738} 392 | 22,5 36,755] 47 {1,827 616 | 33,7
2,138] 490 | 22,9 36,4281 - 48 | 0,958 210 | 21,9
1,206 | 294 | 24,4 | 35,913]] 49 1,473) 5321 361
1,685 ] 686 { 40,7 32,710{| 50 {2,075 434 20,9

e e e ————— e
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B—ANALISE DOS RESULTADOS

Azoto aminado— Vimos nas 180 andlises que fize-
mos com dosigem do azoto aminado que a quanti-
dade média déste elemento era de 95,2 por 24 horas,
a0 passo que nas urinas normais é de 137,6.

Pelos resultados obtidos nas urinas de diabéticos,
em qute essa quantidade ¢é igual a 118,6 por 24 horas,
vé-se que nao ¢ devida a estas a diminuicao que se
nota nas primeiras. Em todo o caso, hd uma leve
diminuicio, que é confirmada pela relacio do azoto
aminado para a ureia, que nos aparece com a média
de 0,476 para um normal de 0,53.

Azoto do formol — A quantidade de azoto do for-
mol estd muito levemente aumentada. E iguala 711,5
miligramas por 24 horas, quando o nidmero normal
€ de 700,7. Mas, se tomarmos em linha de conta a
diminuicao do azoto aminado, vemos que o aumento
relativo do azoto do formol é muito sensivel. Por ésse
motivo, a relagio do azoto aminado para o do formol
estd abaixo do niimero normal; a diminuigao ¢ devida
a0 mesmo tempo & diminuicio do numerador e ao
aumento do denominador.

Mas a variagdo mais notdvel ¢é a que se verifica
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na relacio da acidez. Esta relagdo, nos individuos nor-
mais, ¢ de 51,5 °/,, como vimos. Nos casos de diabe-
tes verificamos o seguinte: nas urinas do primeiro
quadro essa relagdo ¢ de 36,1 Y/, e nas do segundo
desce ainda mais abaixo, a 24,3. A média nas 50
urinas analisadas é de 29,8.

Se percorrermos 0s numeros que essa relacdo tem
em cada caso, verificamos que s6 em dois ela € supe-
rior & normal: no n.° 8, em que é 62, 6 e nt 15 em
que é muito elevada, pois atinge 91,1.

Apesar destas duas excepgdes, podemos afirmar
que a relagdo, duma maneira geral, diminui nos dia-
béticos, porque ésses dois casos, entre cincoenta exa-
minados, representam apenas 4 9 do total; a dimi-
nuigdo verifica-se, portanto, em 96 9, dos casos
observados.

J4 de hd muito tempo se conhece o aumento de
azoto amoniacal na diabetes. O mecanismo atribuido
a éste aumento é o seguinte: na diabetes, por oxida-
cao incompleta dos 4cidos gordos, formam-se cOrpos
aceténicos (4cido f-oxibutirico, dcido acetil-acético e
acetona) que aumentam a acidez do meio interno;
para combater essa acidez o organismo neutraliza-a
com amoniaco, que nao é, portanto, ureificado.

Contudo, o aumento do amoniaco nao acompanha
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em propor¢do o da acidez, porque, se assim fosse, a
relagdo amoniaco-acidez ndo diminuiria, como sucede
nos casos que apresentamos.

A diminui¢do da relacio do amoniaco para a aci-
dez corresponde, como € facil de supdr, & pequena
percentdgem da acidez dos produtos de desassimilacao
que foi neutralizada pelo amoniaco. J4 vimos que esta
percentdgem nos casos normais é, em média, de 50,88.
Nos primeiros 22 casos de diabéticos, em que fizemos
a dosdgem do azoto aminado e amoniacal, se fizermos
o cdlculo do amoniaco em equivalentes e o relacionar-
mos com a acidez, como fizemos para os casos nor-
mais e de tuberculosos, vémos que o coeficiente de
‘neutralizagdo é 43,3 9, isto é, para 100 equivalentes
de acideziformada no organismo, sé 43,3 sio neutra-

lizados pelo amonfaco nio ureificado.
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CONCLUSOES

1,0- RELATIVAS A TECNICA DA DOSAGEM
DOS ACIDOS AMINADOS E AMONIACO

1.°— O método do formol é o melhor e mais pra-
tico para a dosigem do azoto aminado e amoniacal.

2.°—A dosdgem dos 4cidos aminados por dife-
renga é pouco. precisa; élhe preferivel a dosdgem
directa, )

3.°—Os métodos de dosdgem directa dos 4dcidos
aminados apds precipitacio do amoniaco ndo dio
resultados exactos: ou ndo precipita todo o amoniaco
ou precipita também uma parte dos 4dcidos aminados.

4°—A cal ¢ a barita libertam todo o amoniaco
da urina e ndo tém acgdo sdbre o azoto aminado.

. 5.°—Entre as bases mais préprias para a liber-




108

tacao do amoniaco urindrio, a barita é aquela cujo em-
prégo & mais pritico.
Al

2.0 — RELATIVAS A AMONIURIA
E AMINO-ACIDURIA NORMAIS

1.2— A percentdgem de azoto aminado, nas urinas
de volume equilibrado, é de 112me" por litro; para
coeficiente 67 a eliminagdo didria é de 172,78"5, o
que d4 2,m¢"575 por unidade de coeficiente uroldgico.

2.2—A relacio do azoto aminado para a ureia é
de 0,53 °/,; a do azoto aminado para o azoto ureico
¢ de 1,146 9.

3.2— A quantidade de azoto amoniaéal, nas urinas
de volume equilibrado, é de 456,m&™8 por litro; para
coeficiente 67 a eliminacdo didria é de 703,m¢"5, o
que d4 10,me"5 por unidade de coeficiente urolégico.

42— A relagdo do azoto amoniacal para a acidez

7

¢ de 40,80 9/, e a do azoto do formol para a acidez
¢ de 51,5 9, quando a acidez é doseada a fenolita-
leina e expressa em dcido fosférico anidro.

52— amonfaco neutraliza cérca de metade da
acidez gerada no organismo pelos produtoé de desas-
similagdo.

6.*— A uma parte de azoto aminado correspondem
cérca de quatro de azoto amoniacal.
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72—0 poder de concentragdo do rim para o
amoniaco é mais ou menos o0.mesmo que para a ureia;
os 4cidos aininados parece que ndo sio concentrados.

3.0 — RELATIVAS A AMONIURIA E AMINO-
-ACIDURIA NOS TUBERCULOSOS

1.2—A relagdo amind-ureica estd levemente au-
mentada. i .

2.2—A relacdo do azoto do formol para a acidez
aumenta duma maneira sensivel.

3.2 —Na acidez dos produtos de desassimilagio, a
fraccao que é neutralizada pelo amoniaco é maior que
nos casos normais.

4.2— O azoto amoniacal estd levemente aumentado
em relacdo ao dos 4cidos aminados.

4,—RFLATIVAS A AMONIURIA E AMI-
NO-ACIDURIA NOS DIABETICOS

1.2—A relagdo amino-ureica estd levemente dimi-
nuida. '

2.2—A quantidade de amoniaco ¢ maior que nos
€as0s normais.

32— 0O aumento da quantidade de amoniaco é
muito menos acentuado que o da acidez; por isso, a
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relagdo do azoto do formol para acidez estd muito
diminuida. .

42— amonfaco empregado pelo organismo em
neutralizar a acidez dos produtos de desassimilagdo
é em proporcdo menor que no estado normal.

5.2 0 azoto amoniacal estd levemente aumentado

em relacdo ao dos dcidos aminados. |

VISTO PODE IMPRIMIR-SE

@Alberto de Hguiar. ' Lopes Martins.

PRESIDENTE DIRECTOR
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