AVALIACAO TERAPEUTICA DO HYCANTHONE EM PACIENTES
COM PERIODO DE INFECCAO ESQUISTOSSOMOTICA
CONHECIDO *

Naftale Katz

Neste trabalho sdo estudados 28 pacientes com periodo de infeccdo esquis-
tossomotica conhecido, e que foram itratados com hycanthone, (2,5 myg/kg, dose
inica, i.m.) em diferentes épocas apos o contdgio.

Através do exame coprologico quantitativo (método de Kato), demonstra-se

que a cura parasitologica é menor nos pacientes com infeccdo recente.

De

fato, de 15 pacientes iratados, 2 a 8 meses apos o contdgio, apenas 6 (40,0%)

curaram-se.

Enquanio que nos pacientes com infeccdo em térno de 1 ano,
84,7% deixaram de eliminar ovos pelas fezes.

Mesmo assim, nos pacientes com

infeccdo recente, o tratamento produziu uma acentuada reducdo no niumero de

ovos de S. mansoni.

INTRODUCAO

A hidroximetilacao do Miracil D, atra-
vés da atividade biolégica de um fungo, o
Aspergillus sclerotiorum, deu origem a um
novo esquistossomicida, denominado hy-
canthone [Rosi & cols. (16), Berberian &
cols. (12)].

Ensaios clinicos realizados inicialmente
no Brasil por Katz & Pellegrino (9), Ar-
gento & cols, (1), Figueiredo & cols. (6),
Katz & cols. (10), e na Africa por Maritz
(13) e Clarke & cols. (4), demonstraram
que o0 hycanthone possui elevada ativi-
dade antiparasitaria na esquistossomose
mansoni e hematobia. Desde entdo, va-
rios autores confirmaram os dados obti-
dos. No entanto, estas publicacdes refe-
rem-se a pacientes com infeccdes croni-
cas.
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No presente trabalho sao discutidos os
resultados obtidos em pacientes com pe-
riodo de infeccio bem determinado, e que
foram tratados durante a fase aguda ou
cronica da esquistosscmose.

MATERIAL E METODOS

Dois grupos de pacientes com esquis-
tossomose riansoni ativa foram inecluidos
no presente trabha’ho. Os pacientes do 1°
grupo em numero de 15, infectaram-se
num corrego que atravessa o Bairro das
Nacdes Unidas, no Municipic do Sabara,
MG e que foram tratados 2 a 8 meses apds
o contagio.

O 2.9 grupo é constituido de 13 pacien-
tes que se contaminaram numa piscina de
um colégio em Itambacuri, MG e foram
tratados 11 a 13 meses apds o contagio.
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Quadro I

RESULTADOS OBTIDOS EM 15 PACIENTES TRATADOS COM HYCANTHONE (2,5 mg/Kg. dose unica, i.m.) COM INFECCAO
ESQUISTOSSOMOTICA RECENTE

N.© de ovos por grama de fezes
Paciente Idade Sexo Primo- Intensidade da | Meses apds o conta-
infeccado forma aguda gio quando foi feito Depois do tratamento — meses
0a4+++) o tratamento Antes do
tratamento 9 3 4
1 17 M Sim + 2 330 Pos. 140 ' —
2 11 M Sim 0 2 1.200 Neg. 200 —
3 17 M Sim 0 5 1.150 Pos. 295 —
4 14 M Sim +++ 7 2.675 Pos. 915 —
5 13 M Sim +++ 7 1.025 Pos. 167 —
6 11 M Sim 44 T 1.000 — i 300 —
7 11 M Sim ++ 3 30 Neg. | 21 13
8 9 F Sim ++ 3 60 74 I 272 {160
9 45 M Nio 0 3 130 — 33 34
10 9 M Sim +++ 3 25 Neg. Neg. Neg.
11 6 M Sim +++ 3 | 60 Neg. Neg. Neg.
12 3 F Sim +++ 3 60 Neg. — Neg.
13 9 M Sim ++-+ 2 45 Neg. Neg. Neg.
14 5 ¥ Sim + 2 68 Neg. Neg. Neg.
15 15 M Sim + 8 3.455 — —_ Neg.

— Nio feito
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Os dados referentes a idade, sexo,
primo-infeccido e intensidade da forma
aguda podem ser computados nos Qua-
dros I e II. A intensidade da forma agu-
da, de acdérdo com a presenca e intensi-
dade dos sinais e sintomas comuns a esta
forma da esquistossomose (febre, diarréia,
tosse, inapeténcia, mal estar generalizado,
etc.) foi classificada em 0 (ausente) e
presente de + até 44+

Todos o0s pacientes receberam hycan-
thone na dose unica de 2,5 mg/kg, i.m.,
apos o quadro da forma aguda ter entra-
do em defervescéncia.

Foram realizados antes e em diferen-
tes meses apos o tratamento, exames de
fezes quantitativos através da técnica de
Kato [Chaia & cols. (3)]. Foi conside-
rada a média aritmética do numero dos
ovos de dois exames coproldgicos realiza-
dos em dias sucessivos. Para o controle
final foram feitos seis exames coprolégi-
cos, no 4° més para o 1.° grupo e no 8°
més para o 2.° grupo.

RESULTADOS

Os dados obtidos apdés o tratamento
com hycanthone podem ser vistos nos
Quadros I e II.

No 19 grupo de 15 pacientes tratados,
6 apresentaram repetidos exames de fezes
negativos no 4° més dando um percen-
tual de cura de 40,0%. Ressalte-se toda-
via, que nos 9 pacientes que continuaram
a eliminar ovos vidveis pelas fezes, houve
uma acentuada diminui¢do no numero dos
mesmos. De fato de 7.600 ovos por grama
antes do tratamento, éstes pacientes pas-
saram a eliminar 2.342 no 3.2 més apés o
tratamento.

No 2.° grupo, de 13 pacientes tratados,
2 continuaram eliminando ovos ¥iaveis
pelas fezes dando um percentual de cura
de 84,7%.

Saliente-se gque a forma aguda mais
intensa clinicamente (4++ e 4+-++4) s6 foi
encontrada nos primo-infectados, mas néo
guardou relacdo com o nuimero de ovos
eliminados com fezes.

DISCUSSAO

Varios trabalhos experimentais mos-
tram que os esquistossomas maduros sio
malis susceptiveis que os imaturos aos

agentes esquistossomicidas, como foi de-
monstrado com os antimoniais, para-
amino-fenoxi-alcanos, os sais tris-para-
aminofenil-carbdnio, a série do miracil e
0 niridazole [ver revisio em Pellegrino &
Katz (15)].

Também na clinica, apesar de poucos
trabalhos publicados, a conclusio que os
antimoniais e o niridazole nido agem da
mesma maneira nas infeccdes recentes e
antigas é unidnime. De fato, Diaz-Rivera
& cols. (5) revendo a literatura até 1955
e baseando-se também em 12 casos pes-
soais afirmam que o efeito da fuadina
(stibofen) apenas suprime transitoriamen-
te a oviposigdo na fase aguda da esquis-
tossomose.

Ressalte-se todavia, que quando se con-
sideram as experiéncias em animais, a
tempo decorrido para que uma droga ina-
tiva passe a ser ativa é de poucos dias.
Por exemplo, Kikuth & Gonnert (12) de-
monstraram que os compostos derivados
do miracil sio inatives em camundongos
infectados com S. mansoni e tratados no
33.2 dia, mas tornam-se ativos quando a
infeccao alcanca o 48° dia.

Ja na clinica sido necessirios varios me-
ses apo6s o contagio, para que a droga apre-
sente acentuada atividade antiparasita-
ria,

Com o hycanthone foi obtido um per-
centual de cura de apenas 40,0% em Da-
cientes com infeccio de 2 a 8 meses e
847% em pacientes com infecgdo em tOr-
no de 1 ano. Todavia, mesmo os pacien-
tes que ndo se curaram, apresentaram
uma acentuada diminuicio no nimero de
ovos de S. mansoni nas fezes. Este fend-
meno talvez possa ser explicado pelo fato
de nem todos os vermes amadurecerem
a0 mesmo tempo, e niao apenas devido aos
mecanismos de defesa ainda deticitarios
nos pacientes com infec¢bes recentes, co-
mo afirmam Diaz-Rivera & cols. (5).

E interessante lembrar, que mesmo pa-
cientes com poucos ovos nas fezes (casos
ne 17 8 e 9 — Quadro I) nao se curaram
quando tratados 3 meses ap6s a infeccdo,
a0 contrario dos pacientes de n° 17, 18 e
28 (Quadro II), que apresentaram mais de
1.000 ovos por grama de fezes e curaram-
se completamente quando tratados apés
1 ano de infectados. Também nao houve
correlacio entre intensidade clinica da



Quadro II

RESULTADOS OBTIDOS EM 13 PACIENTES TRATADOS COM HYCANTHCNE (2,5 mg ,kg. dose unica, i.m.) COM INFECCAO
ESQUISTOSSOMOTICA EM TORNO DE 1 ANO DE DURAGCAO

i i | .
Paciente Idade ! Sexo i Primo- ‘ Intensidade da | Meses apo6s o conta- | N.2 de ovos por grama de fezes
| infeccao ‘ formg aguda gio quando foi feito —- i ;
' 0a +++) | o tratamento : Antes do ' Depois do tratamento
l | tratamento ‘ (8 meses)
— & — T - i T T e} T e '*ﬁi Al i o
16 ; 47 F . sim | 0 12 i 60 § Neg.
7 54 F I sim 4+ 11 1.360 | Neg.
18 ; 40 F Sim + -+ ‘ 11 2.230 i Neg.
19 35 F Sim ++ ‘ 12 ‘ 350 Neg.
20 ; 43 F sim +4+ 11 155 Neg.
21 | 47 F N.D. 0 11 166 Neg.
22 | 24 F sim 0 11 ‘ Pos. Neg.
23 ! 39 F Nao + 13 Pos. ‘ Pos.
24 i 22 F Nio . 0 ‘ 13 Pos. 1 Pos.
25 ‘ 38 F Sim ++ ; 11 ‘ Pos. } Neg.
26 22 F Nao 0 12 : Pos. | Neg.
27 ‘ 25 F Nao 0 12 ‘ 900 | Neg.
28 24 F |

N30 0 ‘ 12 : 1.170 | Neg.

N.D. = nao determinada.
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forma aguda da parasitose e resposta ao
tratamento.

Saliente-se ainda, que a falta de res-
posta ao tratamento, nao dependeu da
idade dos pacientes, pois com hycanthone
— aop contrario do que ocorre com os an-
timoniais, segundo Newsome (14) e com o
niridazole [Jordan (7) e Katz & cols. (8)]
— nao ha diferencas significativas na res-

posta terapéutica de criancas e adultos
[Katz & cols. (10, 11)].
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SUMMARY

This paper reports studies perfomed on 28 schistosome patients, with a
known period of infection, who have been treated with hycanthone (in a single
dose of 2.5 mg/kg, i.m.) in different periods after contagion.

Coprological quantitative examination (Kato’s method) has demonsirated
the percentage of parasitological cure to be lower in newly-infected individuals.
In fact, only 6 patients (40,0%) out of 15 treated from 2 to 8 months after
infections-were shown to be cured, whereas among 13 patients with one-year
infection, no eggs could be recovered from the faces of 11 (84,7%) of the indi-

viduals, submitted to the treatment.

However, even in newly-infected patients,

hycanthone has induced a marked decrease in the number of S. mansoni eggs

in the feces.
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