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ção das trez substancias, embora esse rato
fique de regra mais ou menos encoberto
pela nomeclatura extraordinariamente riea
e pela confuzão quanto 'á orijem e á liga­
ção dos dois elementos do complexo coa­
gulante - a trombina. -

A ··teoria bazica da coagulação do san­
gue é a de A. Schmidt (1895), que póde
ser rezlllnida do modo seguinte:

a) No plasma existe en1 uma fórma
inativa um fermento, a queSchmidt cha­
mou protrombina; b) segundo esse pes­
quizador a dezintegração dos leucocitos
liberta uma outra substancia, que ajindo
sobre a protrombina, converte-a em trom­
bina ativa, esta unindo'-se ao fibrinojenio
fórma a fibrina, é portanto um ajente ati­
vante. A esse ajente ativante Schmidt
deu o nOllle de substancia zÍ1nopla~ticaó

Penso que essa teoria deve ainda ser
conservada e atualmente eu a enunciaria
da seguinte fórma:

a) No plasma existe livre uma subs­
tancia termostavel (até 68°) que por si só
é incapaz de transfonnar o fibrinojenio enl
fibrina; b) uma lezão dos leucocitos 1) li­
berta uma outra substancia, termolabil
(até 60°) capaz então de, com o auxilio da
primeira, transrormar o fibrinojenio em fi­
brina. A este ajente coagulante póde-se dar
o nome de Con1plelllento (Citaze ou Alexina).

Este enunciado obriga-me: 1.0 a apre­
zentar documentos de identidade entre o
Complemento e a Substancia Zimoplastica
de 8chn1idt, 2.° a mostrar que os sais de
calcio só ajem como ionizadores que pódenl
ser substituidos pelos de estroncio e não
são, de um modo absoluto, indispensaveis
ao fenomeno, 3.° a dizer que, quauto ás
Plaquetas do sangue, acompanho nlais ou
menos as ideias de Schilling.

No decurso deste artigo cuidarei só­
mente da primeira dessas questões.

*
o fibrinojenio, que acredito correspon­

der na formação da fibrina ao antijenio,
é um elenlento que, segundo Hertzfeld
e Klinger 2) reprezenta o primeiro passo
na dezintegração das proteinas dos tecidos,
visto que se encontra em abundancianos
tecidos lezados ou fatigados.

Não cabe aqui o estudo minuciozo
desse elemento primordial da coagulação,
nem o da protrombina de 8chmidt, pois
não aprezentanl interesse especial a ser
discutido aqui, a não ser a função de. anl­
boceptor e a de antijenio que discutirei
em seguida, passo por isso a procurar de­
monstrar prüneiranlente a identidade do
conlplernento e da snbstancia coagulante
tern10labil.

o quadro seguinte dá ideia clara do que vai, ser discutido:

Trombojenio (Pibringlobulina de Hammarsten) Substancia ter­
mostavel sómente até 65°; a 75° pode ficar con1pletalnente Ína­
tivada; encontra-se nos soros velhos. Insoluvel na agua. disti­
lada, é precipitada completamente pelas soluções a pouco mais
de n1eia saturação de Na2 804, etc. •

(jmnl)lemento

Amboceptor

( Tt01nbozirna, 8ubstancia tern10labil (56-60°), encontra-se no
) sooro fresco, nos extratos frescos de loucocitos e de orgãos,

vV !. falta nos extratos de esperlnatozoides, no soro e nos extratos·
envelhecidos, podendo entretanto neste cazo ser reativado. lf'l
soluvel na agua distüada, etc.

j
!

1) Seria melhor dizer Fagocitos, porque assim ficariam considerados endotelios dos vazos, as celulas
conjuntivas, etc.

2) Biochem. Zeit. 1917 (83) Frisch e Starlinger, Zeit. ges. exp. Med. 1921 (24) 142.

Ántijenio -v

I Essa substancia está de nlistura, na maioria das soluções de

I

fibrinojenio consideradas puras, com um ou dois dos elementos
anteriores. Precipita-se pelo aquecimento a 55-56°, é tan1bem
precipitada pela agua distilada, alcool, eter e sais precipitantes
da primeira porção globulinica dos plasn1as, entre outros pelo
Clontreto de sodio.
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Como se vê desse quadro, a dóze de
fixador foi absolutalllente fraca no primeiro
lote, e exatamente util no 2.° No 3.° já
o excesso de fixador começa a prejudicar
o fenOll1eno de coagulação.

*
b) O esgotalnento do cOlllplemento e

a coagulação. Para nlOstrar que a subs­
tancia terlllolabil aje con10 o cOlllpleIllento
e não póde ser separado dele, basta tomar­
se como antijenio (V), unl fibrinojenio pu­
rol}, cOlno amboceptores (Y), sôro normal
e sôro henlolitico aquecidos a 58°-60°,
~erve de alexina (M), sôro fresco de cobaia

1) Tecnica uzada para preparação do fibrino­
jenio: receber sangue de cavalo em 50 % de fesfa­
to de sodio coloidal humido e no fim de 15 minu­
tos centrifugar e filtrar em papel de filtro: com o
liquido assim privado de trombina, prepara-se o
fibrínojenio pelo processo classico, isto é: precipi­
ta-se o fibrinojenio pela sol. sat. NaCl. Dissolve-se
em agua distilada (volume igual ao do liquido que
serviu para a extração), filtra-se em papel e preci­
pita-se de novo e redissolve-se em agua distilada
(metade do volume primitivo).

O Dl'. Baeta Vianna, a quem devo minucias
de tecnica, prepara o fosfato coloidal juntando á
sol. sat. de clorureto de calcio a quota necessaria
de sol. a 10 % de fosfato de sodio, para a precipi­
tação mais ou menos completa. Segúem-se varias
lavajens com agua.

diluído conlO para rea(,~ão de \Vassel'lnann~

Si juntarIllos os trez elenlentos, (V. Y
1\1) sendo o sôro inátivado normal (Y), te~

renlOS coagulação, ainda que em prezença
M

de globulos de carneiro lavados (U Y).
V

Deixaren10s entretánto de obter eoa­
gulação si misturarnlos prüneiramente Ü'

sôro fresco (M) com globulos de carneiro
(U) e sôro especifico aquecido (Y) porque
quando 1 h. depois juntarmos o fibrinoje­
nio (V), o complenlento já estará esgotado

lVI
pelo complexo hemolitico (YY).

UV
Isto quer dizer que C0111 o esgota­

mento da alexina esgotamos tal11benl a
substancia zinloplastica, ou melhor que as
duas substancias são identicas, pois, como
continuaremos a ver, não ha possibilidade
de se encontrar unl processo de separal-as,
ou um caracter que possa destinguil-as.

Exemplo: Dia 5 de Novenlbro de 1926.
A verificação foi feita com globulos

de carneiro á 5 % e complemento de co.,.
baia á 1/10' uzando-se 1 cc. de cada ele­
mento e completando-se o volulne de 4: cc.
8111 cada tubo, com agua fiziolojica á 0,85 0/ 0 •

Coagulação •

1
Globulos de carneiro a 5%

• 0:> .... e .. • ...... !lI 1 cc. lct) - Sôro inativado a 60° ~ .. ~ ~ 9 (I .. ti .. o e 1. cc.
GOlnplemento de cobaia 1/10 ~ .. .. e .. .. .. <I .. .. '" 1. CC.

\b) -- l~'ibrinojenib , .. ". .. .. .. ~ e '" '" .. .. .. .. .. .. .. 9 ~ " .. ~ .. .. .. .. 1 cc.

1
Globulos de carneiro a 5%

.. fi ........ " ........ ~ cc.

Ict) - Sôro henlolitico .. .. .. .. .. ~ .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. 9 1. cc.
Conlplemento de cobaia 1/10 .. .......... " ....... 1. cc.

b) - Pibrinojenio .................... "" ............ fi .. li <> .... 1 cc.
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1 cc.
O,B
1 got.
0,1

Conclusões:
tli

Ao tenninar penso poder concluir que:
a) Uma das funções fiziolojicas do

Clomplemento é a da Coagulação.
b) Essa substancia"nãoexiste livre

no sangue circulante e quando en1 condi­
ções anorn1ais, ela se liberta no organismo,
fôrma tro111bos ou, con10 vÍlnos em artigo
anterior, si a coagulação foi apenas esbo­
çada (Doerr), provoca: o choqtte anafilcdico.

H. Marques Lisboa.

GI. sensibil. 'carneiro . .. 1 got.

Sôro fres,co cobaia al% 2 cc.

Fibrinojenio puro .. , .
Sol. fiziolojica .
Sol. cloro calcio , .
Sôro inativado a GO° .

P'ibrinojenio puro . . . . .. 1 cc.
Sol. cloro calcio 1 got.
Sôro inativado a 60° . .. 0,1
Sol. de complemcnto .. , 0,9

Fibrinojenio puro. . . . .. 1 cc.
Sol. fiziolojica . . . . . . . .. 0,1
Sol. cloro calcio 1 got.
Sol. de complemento. .. 0,9

F'ibrinojenio puro. . . . .. 1 cc.
Sol. cloro calcio 1 goL
Sôro fresco a 10/0 1 cc.

Como se vê desse quadro a substancia
soluvel que coagula ta1ube1u henlOliza. .A.
hipoteze de que fossem duas substancias,
diferentes sómente quanto á função, não
cabe em vista das provas anteriores de
fixação do C0111plmnento.

Póde-se obter uma solução de comple­
11lento por processo mais comodo, mas nEto
expurgada de outros elementos do sôro,
basta juntar-lhe diretanlente 50 vezes o
volmne de agua distilada. Si aplicarmos
direta1nente este ultin10 processo ao san­
gue, veren10S, nas provas henlúliticas, o
seguinte fato interessante é que: a par da
hemolíze (e111 tubo: Globulos sôro hemoli­
tico e a solução e111 que ficou o cOluple­
11lento) haverá tal1~bem coctgnlação. O re­
zultado não é de se extranhar, pois a agua
distilada conservou o Fibrinojenio ao lado
do C0111plenwnto, e a junção do fator in­
termediaria - sôro vem permi til' a for­
1naç,ão do coagulo.
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Sol. complemento cobaia 2 cc.

1) Hidroxido de ferro precipitado - Precipita-se
um sal ferriço por hidrato de amonio a saturação,
lava-se até o dezapareeimento do cheiro amoniacal.

a libertação, talvez por ter poder adsor­
vente n1enos enerjico do que o fosfato.

Para se fazer a extração do cOlIlple­
1l1ento pela agua distilada, junta-se ao sôro
fresco a metade ou um terço de all1ido
lavado 1) e, no fin1 de 1/4 de hora centri­
fuga-se o mais perfeitamente possive1. Di­
lue-se o depozito, depois de bem escorrido
o liquido, em quotas diferentes de agua
distilada (de regra 50 H20 para 1 de sóro),.
afim de se conhecer qual a quota que pre­
cipitando as globulinas não pern1iten1 mais
que o liquido coagule o fibrinojenio sem
adição de sôro inativado. Deve-se deixar
ajir a agua distilada pelo espaço de 2 a 3 h.
ou n1esn10 Inais e, depois disso, centrifuga­
se enerjicanlente. No liquido encontra-se
o complenlentú praticamente puro, isto é,
livre dos outros elementos da coagulação.

Nas provas de coagulação procuro tra­
balhar com liquido em que o pH corres­
ponda aproximadamente a 7,5. Fuji pro­
pozitalnlente de empregar a dialize cOlno
o fazen1 Bordet e outros, e aleln disso
evitei a filtração, pois o papel de filtro
tem grande função adsorvente.

Em lugar de sôro inativado a 60°, po­
den10s dissolver em solução fiziolojica o
precipitado de globulinas, obtido pela adi­
ção de sulfatos, depois de ben1 enxuto em
papel de filtro.

Con1 tais soluções, praticamente puras,
podemos realizar o fenomeno da coagula­
ção, mas sómente quando reunirmos as
trez substancias. E' precizo lembrar po­
rem, que a quota de alexina conseguida
é bastante fraca.

Con1 a solução de complell1ento e1n agua
distilada e com sôro henlOlitico do cOlnercio
ou com o. de cavalo preparado contra os
globulos de carneiro, fizelnos repetidan1ente
a seguinte prova, que me parece crJlciCtl:

G1. sensibiI. carneiro . .. 1 got.
Sol. fiziolojica . . . . . . . .. 2 cc.

~}!'..s~~~~~i.l...c.a~'~l~~~~ .' ~.' 1 got. t
f

S~i.· ~~l;;pl~~l~~I;t~ 'c'ob'aià 2 cc. \

GI. carneiro lavados ." 1 got.


