Pesquizas sobre a accao physiologica das
toxinas bacterianas -

II — Sobre os effeitos dos filtrados de culturas antigas de bacillo coli
administrados por via digestiva a coelhos.

por

Genesio Pachheco ¢ Antonio Augusto NXavier

Em trabalho anterior (Xavier & Pacheco, 1938) moslramos a accao
physiologica dos filtrados de culluras antigas de bacillo coli sobre uma
preparacio de inlestino delgado de coelho, isolado e perfundido. A aclivi-
dade do filtrado se caraclerisa essencialmenle por delerminar um augmento
subitaneo e consideravel do tonus da preparacio, com persislencia das
oscillacdoes phasicas. O phenomeno ¢ reversivel, a subslancia acliva sendo
immedialamenle removida da parede do segmenlo de inleslino, que volla
a sua condiciio anlerior, apenas se subslilue por um liquido de Ringer-
Tvrode fresco a solucio de Ringer-Tyrode addicionada do lilirado.

Seria inleressanle verificar si o fillrado de cullura de bacillo coli,
ou anles, a subslancia ou subslancias nelle conlidas e doladas de acli-
vidade physiologica sobre o inleslino isolado e perfundido, delermina-
ria no animal vivo modilicacoes de cerla imporlancia no processo da
dynamica inleslinal traduzindo-se por symplomas mais ou menos cons-
lantes.

As pesquizas anleriores de Gilberl (1893), de Boix [1895) e nolada-
mente as de Haushaller e Spillmann (1899) haviam demonsirado apresein-
laremi 0s animaes em experiencia, si ndo succumbiam as doses massicas
de loxina coli injecladas por via inlra-venosa, um eslado de emmagre-
cimento progressivo, condicionado pelos disturbios inleslinaes sempre pre-
senles nestas circumslancias.

Mais larde H. Vincent (1928) observara lambem, no curso de suas
experiencias, que os animaes submellidos por via parenleral a accao
da loxina coli, mostravam, além dos symplomas que caraclerisam ¢ syn-
dromo de inloxicacio pelo filtrado de cullura de bacillo coli, emmagre-
cimento rapido e pronunciado.

Era portanto de prever, pudesse o [illrado de cullura de bacillo

coli, posto directamenle em contacto com a mucosa inlestinal, nlra-

* Recebido para publicacdo a 23 de Novembro de 1937 e dado a publicidade em Junho de 1938.
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vitam, delerminar do mesmo modo phenomenos de inloxicacio conduzindo
a um deperecimenlo, nio mais estabelecendo-se rapidamenle, mas de
modo lenlo e progressivo, e do qual as alleracoes da curva do peso do
animal valessem como um indice seguro. De faclo observamos quasi
sempre, adminisirando o [filtrado de cullura do bacillo coli pela via
digestiva a coelhos, uma progressiva diminuicdo de peso, que lermi-
nava em cachexia e morle.

TECHNICA [E RESULTADOS

Numa primeira série de experiencias, coelhos adullos normaes de
anibos 0s sexos. recebem per os, por meio de uma sonda de Nelalon
[ina, uma mistura de filtrados preparada com varias amosliras de bacillo
coli. As amoslras eram todas perfeilamenle caraclerisadas como bacillos
coli fecaes Llypicos. como foi referido em um I(rabalho anlerior.

Coelhos normaes, submellidos ao mesmo regime alimenlar dos ani-
maes lratados com o fillrado de cullura de bacillo coli e manlidos na
mesma gaiola, eram observados durante toda a duraciio das experien-
cias, no que concerne a curva de peso, servindo assim de testemunhas.
Além disso, oulros coelhos testemunhas, recebiam per os, respeclivamente,
caldo simples e caldo figado, em doses duplas ou mesmo maiores, € ser-
viam de testemunhas da inocuidade dos meios de cullura ulilisados para
o cultivo das amosltras de bacillo coli. Em nenhum dos animaes leslemu-
nhas verificou-se alleracio signilicaliva do peso.

Esta primeira série de experiencias ¢ summariada no quadro 1.

Como se verifica pelo exame desse quadro, todos os animaes em
experiencia soffreram accentuada diminuicio de peso, variando enlre o
e 40 por cenlo. Nos animaes em que a administracio do fillrado loi
prolongada por mais tempo, a diminuicdo de peso fol sempre mais nola-
vel. Nem sempre, entretanto, a guantidade de filtrado absorvida foi o
elemento decisivo da diminuicio de peso, certamenle inlervindo ahi a
maior ou menor sensibilidade do animal.

No primeiro lole de coelhos ulilisimos uma mislura de filtrados
de varias amosliras de coli, como acima ficou dilo. Preparamos depols um
novo filtrado, com uma s6 amoslra de bacillo coli, isolada de fezes
humanas em Fevereiro de 1937 (amosira n.© 267, de nossa colleccio).
Do mesmo modo que as amoslras ulilisadas na 1.2 série de experiencias,
essa amoslra posste os caracteres de bacillo coli fecal Lypico. O [il-
trado dessa cultura matava camondongos de 15 a 20 grs. na dose de
0,1 cc. por via inirevenosa. Adminislrado a 4 coelhos, por via oral, na
dése de 0,5 cc., varios dias consecutivamenle, determinou do mesmo modo

diminuicio de peso muilo accentuada (quadro 2).
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Quadro 2

Coelhos intoxicados com filtrado de cultura de bacillo coli (amostra 267) por via oral, na dése de 0,5 cc.

DI AS

Coelhos ; 2 3 s | 5 6 | 7| 8 | o | 10 " 12 13 14 :
34—c¢ 1.600| 1.600| 1.550| 1.550| 1.500| 1.475] 1.450 S

F F F F F

|

73--¢ | 1.250| 1.250 | 1.150| 1.125| 1.075| M |

I’ F F
33— 2225 1.950 | 1.950 1.870 | 1.850| 1.825| 1.825| 1.825| 1.780 1.500 S

P F F F F F F F

69 —c a.m_wuoc _.M_u,wm 1.300 1.150{ 1.100| 1.100 /| 1.100| 1.100| 1.000| 1.000 1.100| 1.100| 9 dias apos 1.225. S
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— —
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Notacoes : — F filtrado de cultura per os, S sacrificado, M morte.
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A diminuicdo progressiva de peso comecava logo no dia seguinte
~de administrada a 1.2 dbése de [lillrado, ou no dia subsequente o mais
lardar, e cessava passados alguns dias depois de suspenso o tralamento
com o hllrado, quando a mloxicacao nao havia sido muilo prolongada.

CONCLUSOLES

1. O filtrado de culluras anligas de bacillo coli, adminisirado
por via digesliva, em doses repelidas, delermina nos animaes
em experiencia uma diminuicao progressiva de peso.

2. A perda de peso inicia-se 21 horas apoz a administracae do
[1ltrado e conlinua progressivamenle, emquanlo dura a repe-
licio das doses, al¢e cachexia e morle do animal.

3. Suspenso o lralamenlo com o [filtrado, perduram ainda seus
effeilos duranle alguns dias: ou mesmo a queda progressiva
de peso conlinia alé¢ a morle do animal, si a Inloxicacio foi
muilo prolongada.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

This paper deals with experimenls of propinalion of small doses
oif liltrales of old cullures ol colon bacilli lo normal rabbils by stomach
lube. The experimenls have demonstrale thal the propinalion ol Lhe
filtrates produces a decrease ol weighl 1 the animals in experience.
The loss of weight begins jusl aftier the lirst propination ol the liltrate
lo the rabbil and conlinues progressively leading o emacialion and
death if new doses are given. II' the pnopinalion was oo much pro-
longed (he animals goes o dealh, nolwilhslanding the propinalion ol
lhe Tillrales being discontinued.
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