
Perturbacões metabólicas na Amebíase Intestinal
;

crônica (*)
(Oxalemia e Glicemia)

Dr. Nino Marsiaj Dt.. Helmuth W,einmann
Docente livre de Clínica Médica. Doce-ftte livre: de Hlstologia e
Chefe de Olínica da 1.a cadei:m de Geral.

01. Médica.

OONSIDEBAÇÕEIS GERAIS

amebíase eSitá em plena ordem do dia. Não.só entre nós, como julgam
mJuitos, mas em todos o's, paises do mundo o assunto é cOllsideradodos mais
palpitantes) dada a sua projeção nos domínios da patologia e da terapêutica.
E' atestado eloquente em favor desta asserção o recente "Congresso da Ame­
bíasê';, reunido em JYlarrocos em dezembro de 1936. Os inúmeros tr&!balhos
apresel1tado'Si) deproveniêllcias as mais variadas) constituem) sem dúvida, be·
néfica advertência àqueles que ainda persis1tem em não se identificarem com
a extensão do 111a'1 produzido pela entameba disentérica.

Seria por demais fastidioso e escaparia aos moldes do presente traba.1ho
a apresentação da farta literatura especializada que procura alargar e apro­
fundar o verdadeiro (~onceito que merece a questão. Entretanto, é digna de
menção a afirmativa de Izar: che da tempo era noto, anche se dimenticato:
che 1'amebiasi é malattia diffusa comune fi tutte le razze, a tutti i climi".

Estudos pessoais; cercados do possivel rigü«'ismo, nos colocam automatica·
mente ao lado daqueles que seeonvellceram da extrema frequência do mal
em nosso meio. Aprovétando êste vasto campo de ação, voltámos nossa aten­
ção para as alterações de ordem metabólica na arúebíase intestinal crônica.
Quer-no:s ,parecer que todas as visando elucidações neste sentido,
ofereçam uma conexão direta e prática com o percentual de curabilidade.

Na vasta literatura médica ~rnanuseada, inclusive o reiJatório de Castex
apresentado ao V de IVledicinae que traz uma das maio-
res listas até hoje anotadas,asisim como os tra-balhos do Con-
gresso de Marrocos acima referido, nesta vasta literatura médica, como dizia rt

mos; só deparámos com uma única dosagem do ácido oxállico nos amebianos,
praticada por Loeper e TOllnet

Já em traibalho anterior apresentámos uma série de observações sobre hi­
peroxalemia na amebíase intestinal crônica) em nota à mar:gem: H os
dados que atualmente temos em mãos permitem-nos afirmar que a hipergUce­
mia em jejum ,é constante nos amebianos crônicos)). - Arquivos Rio Gran­
denses de l\fedicina) 11,0 3, Março de 1937.

V'idal de Oliveira, em trabaliho lido 11a. Sociedade de lVledicina de Pôrto
A'legre e intitulado "Estudo Critico da Amebíase", confirma as nossas pesqui~

sascom a seguinte afir,mativa)a.o referir-se aos iamebianos crônicos "o exa·

Prêmio "José .Mariano da Ro,cha 1J da Sociedade de MeMeina d'e. Sant>a Marial

Dez,embro 1937.
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e
em g'licosúrias leves e fu~

'ficar esclarecic1üs' sob
apenas o que foi

de hiperoxalemia em todos

me de sangue é interessante pela eonstâneia da
da hiperglicemia, podendo esta última
gazel§".

Iniciamos, ag'ol'a, o estudo paralelo da oxalemia e da glicemia NU jejum
dos nossos amebianos, Iconvi;etos de que o estudo orientado neste sentido poderia
contribuir para oeselaTceirnento da fenÜ\menologia apresentada por
estes ,doentes.

De fato, (:1,n1es da amelhíaise ser encarada como de
tabóHca"sua . era pelos mais variados
muitas de suas atribuidas acoinciclências mórbidaig. _

os> ,sintomas nervosos, ,com sua mais variada ahso~

lutamenteconstantes em todos os amebianos crônicos, eram atribuidos a fato~

'j'8S tóxicos ou a "na de toxinas
difusas (Ravaut), numa , em amibemia, "

Víl,L<VL<V de Vidalde Oliveira" Estudo crítico da , sem que, entretan-
to,'8e procurasse determinar a razão íntima dos fatos. Dá-se o mesmo em re·
lação à Índices de uma pro-
funda perturbação a palidez,
a astenia) etc.

Ora,grande clínicos
o ,;ponto de vista tomarmos
verificado, isto é, a ,existência constante e
os doentes;

,Si uma ,sondagem profunda do meta,bolismo dos crônicos fôr
feita sistematicanlente) não só em relação aos hidratos de carbono) mas tam~

bém em relação ans Iproteicos, tendo em vista que dois grandes tipos de colite
existem, isto ,é, o tipo fermentativo, em que os carbohidraitos desempenham o
principal papel e o tipo putrefativo, em que sÔ!bre os a'nbuminoides que as
'nn'C)f""''''C< ,químicas 'se prOCeSSa:l.ll, fácil é de ver quão ré a senda que se abre
para os futuros ,são novas de trabalho que se
oferecem e que não devem ser tomando, principalmente, em
conta os incalculáveis henefícios que daí podem resultar,
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128mgrs,,20
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151mgrs.51
142mgrs.85
125mgrs.OO
120mgrs.48
lOSmgrs.69
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6mgrs.89
10mgrs.34

6mgrs.89
6m,grs.75
5mgrs.37
9m,grs.37
4mgrs.55

sünultâneas da oxa­
crônicO'§. por nós examinados. O

antes de inicia-

25
36
39
29
21
23

Idade

35
30
36
29
26
27

Vej amos,agora, os resul,taélos ohtic10s
lemia e ,glicemia em jejum de 26 amebianos
exame de fezes foi positivo :8111 todos e as
do qualquer tratamento

Obs. Reg'istro Non16
1 17.529 A, C,
2 17,620 Q,
3 17.530 J, B, S.
4 17,760 C,
5 17,736 NL R,
6 17.769 G. V. S.
7 18.293 H. ]1.

8 18.353 A. C,
9 22.515 A. IVL

10 22.517 W. C.
11 22,579 lVL N,
12 22,581 W, W,
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Obs. Registr'o Nmne Idade Oxalernia % Glt:cernia %
13 22.623 C.C. 21 4mgrs.96 140mgrs.S4
J4 22.997 O.K. 28 6mgrs.89 126mgrs.58
15 22.999 J. P. 38 11mgrs.ü3 131mgrs.57
16 23.001 C. C. 20 9mgrs.65 117mgrs.6J:
]7 23.004 A. C. 30 117mgrs.OG
>18 23.006 A. P. 28 5mgrs.37 10Smgrs.06
19 23.037 N. S 21 123mgrs.40~ ...... ~

20 23.338 H. ('i 33 10mgrs.34 114mgrs.90'..:f •

21 23.340 A 11. 25 112mgrs.30LL

22 23.450 1\1. V. 29 9mgrs.19 123mgrs.40
23 23.592 J. C. 36 5mgrs.04 101mgrs.OO
24 23.680 A. B. 33 6111grs.23 129mgrs.80
25 23.(-)98 lVr. J. S. 34 8mgrs.63 128mgrs.20
26 24.223 lY1. G. 47 6mgrs.61 121mgrs.95

As dosagens da glieose foram feitas pelo método colorimétrico de 13ene­
elikt e as ido áJcido oxálico pela técnica de Loeper e TOllnet modificada por um
de nós (\tVein111ann Amebiase intestillale chronique e oxalémie - Archives
eles maladies de 1'appareil cligestif n.o 7 - Juil1et 1937). Acrescente·
se que, para maior rigor da técnica, na titulageln do ácido oxálico pela solu­
ção de permanganato de potássio, usámos uma pipeta especial ao milésimo
de cc. Nestas dosagens prestou val,ioso auxílio nosso assistente de laborató·
rio. dI'. vValter Hildebrand.

ENSAIO P ATOGÊNI00 DA HIPERiOXAIJEIVIIA

A recente inclusão da hiperoxalemia dos portadores de amebíase intesti­
nal crônica entre os fatos de observação constante, faceta interessante do mal,
abre um va'~~to capítulo na terapêutica da afecção produzida pela entameba
disentérica. Esta alteração meta,bólica prende-se particularmente à repereus­
são de uma fenomenologia alarmante. Sobresai desde logo :seu valor, se tomar­
mos em conta uma série ele sintomas, no terreno do sistema nervoso, sintomas
estes que muitas vezes resist,em aos métodos habituais de 'cura. Admitida a
hiperoxalemia, é natural que a concluta terapêutica deva ser orientada no sen­
tido de minorar ou mesmo suprimir determinadas manifestações, por vezes
mais incômodas que a própria entidade mórbida.

A a,ceitação integral duma prova exige sempre novos e mais minuciosos
conhecimentos, amparados em indispensável sen;soc:fÍ'tÍico. Fica, pois, justi­
ficada a trilha que seguimos, procurando contribuir para melhor elucidação
de um fenômeno por nós já entrevisto.

Assim,as nossas observações atuais, acrescidas das outras, já publicadas,
são de ,molde a firmar conceito sobre a hiperoxalemia na amebíase intestinal
crônica.

E' verdade que as taxas agoraencontrac1a!s', embora superiores às nm"·
mais, são inferiores, de um modo geral, àquelas que registrámosem nosso pri­
meiro trabalho. 1\1:ais adiante opinaremos sôbre os fatores eventuais que para
tal possam ter contribuido.
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Por um ,confronto entre o atuaI trabalho e o anterior, é fácil avaliar
diferenças:

Abaixo de 10 m,gl's.
Entre 10 e 15 mgrs.
Aeima de 15 mgrs.
Entre 20 e 30 mgrs.

Acima de 30 mgrs.

Atual
76,93 (/'10
19,23

3,84 %
O
O

Anterior

15
30
30

20

5%

Fica, assim, fóra de dúvida que os portadores de um processo
com localização intestinal, apresentam sempre um teor de ácido oxúlico
guÍneo superior ao encontrado em indivíduos normais.

!Se a evidenciação ,dosimétrica fala na eloquência das cifras não é
verdadeiro que a origem do aumento do ácido oxálico, nestas condições,
oferece um grande campo de aprendizagem.

Aqui duas hipóteses se nos afiguram capazes de orientar a elucidação
problema, aliás, já aventadas por nós anteriormente.

Queremo-nos referir ao ácido oxálico formado à custa do próprio
zoário, quer sob a forma vegetativa, quer quística, no trajeto intestinal,
desintegração fermentativa particularmente dO's hidratos de carbono.

Num aspeto Ibastante amplo, coaduna com esta afirmativa a
fermentação intestinal que integra o quadro clínico da amebía'3e
crônica, sob o manto de quasi absolutismo.

De outro lado é tdeadmitir-se que o fígado, desviado de sua função,
alterarquantitativamente o ácido oxálrico sanguíneo dos amebiano,s,
como é o papel desta glândula no metabolismo dos hidratos de carbono.

Vejamos o racioeínio por nós {leisenvol:vido em tra'balho anterior:
por demais sabido que a célula 'hepática ,é o cenário duma dupla
gia: de um l,ado o acúmulo de glicogênio e de outro sua desintegração por
tólise. Foram eXlperiências de Lesser, minuciosas e repletas c1epa'Ciência,
o ,levaram à de:monstração desta dupla função.

Por outro lado, podemos admitir que as toxinas produzidas por
quer vegetativ,as, quer quísticas, da ameba disentérica, s,e disseminem
diferentes órgãos e tecidos da economia, produz'indo um maior on menor
túrbio funcional dos Inesmos.

Nestas condições, conhecida a verdadeira eletividade do protozoário
o fígado, sendo esta, em ordem de frequência, a vis,cera mais facilmente
jeita a complicações, é perfeitament,e razoavel admitir que as referidas
nas alterem o funcionamento Íntimo da célula hepática, por lesões Ou por
pIes impregnação tóxica. A amebíase poderia ser comparada, sob êste
de vista, à difteria ou ao tétano. A-pesar-de quasi sempre localizada, ela
ria, tam bem, à distancia, por intermédio de toxinas.

Além desta, ainda de outra fOrlllra o fígado poderia ser alterado
nalmellte na amebíase intestinal crônica: pelas modificações de ordem
ca determinadas pelo parasito no intestino grosso. Entre estas estão,
palmente, as putrefações, com formação exagerada de corpos fenólieos
mente tóxicos. Não seria demais lembrar, neste sentido, que, para
os fenois originados no intestino poderiam tran'sformar-se em ácido

Esta repercussão hepática da toxemia amebiana ou da própria
exteriorizar-se-ia Ipela l1irperoxalemia,consequência não só da perversão do
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tabolismo elos hidratos de carbono, como tambem da incapacidade funcional
em que está o fígado para destruir o ácido oxálico f'Ürmado em excesso pelo
exagero idas fermentações intestinais.

Em apôio elesta última hipótese estão as ,experiências de Lesser, que de·
monstrou a diminuição do papel oxalodestruielor ela célula hepática lesada.

Quanto à formação local de ácidooxálico no fígado, devemos citar as eX~

periências de 1..1oeper, o qual, trabalhou com um fígado que apresentava, an­
tes de ser levado à estufa, 1 gr,28 de glicose e Ogr,008 de ácido oxálico por
cento de tecido fresco, e apresentou, depois, de ser levado à estufa, 2gr,21 de
glicose e 13 miligramas de ácido oxálico, ou seja um aumento de quar,enta
por cento.

Com o mesmo resultado fez experiências com o coração de vitela.
Ficou assim evidenciado que o ácido oxálico existe no fígado do coelho,

pois foi êste 'Ü animal usado por 1Joeper, e no coração de vitela. e aumentou
com fenômenos deautólise produzidos pela. permanência do órgão na estufa
e diretamente relacionados com a desintegração do glicogêni'Ü.

Uma analogia entre estas experiências e a alteração hepática que se pode
supôr existir nos nossos doentes, impõe-Ise. A hipótese da alteração do meta­
bolismo doshidraíos decarbollo por disfunção hepática, determinada por tü­
xinas amebian,a'S ou não, no curso da amebíase intestinal crônica, trazendo ()
aumento do ácido oxálico sanguíneo, nos parece, pois, digna de consideração".

Entretanto, 'baseados em novas observações, temos para nós que a glân­
dula. jecoral acidentalmente inibida. de sua função, não poderá por si só expli­
car a hiperoxalemia.

E' necessário convir que, no vasto ,cenário da patoIogia hepáti'ca, nem
sempre 0'8 recursos lahoratoriais nos fornecem dados insusc,etíveis de crítica..
Inúmeras foram as provas ideadas e não menor é o número de resultados fa­
lhos atingidos.

Em nossas invesügações lançáimos mão de dois processois semiológicos que
110S parecem, na atualidade, fornecer resultados hastante promissores. Trata­
se das provas de K ugelmann e da santonina.

Prova de Kugelmanm .- Encontra seu fundamento na mohilização do gli·
cogênio hepático pela adrenalina. São concludentes as experiências de Blum,
EHinger ,e Seeling', comprovando esta afirmativa. Com efeito, cães, quando
suhmetidos a longo jejum, apresentam o fígado atrofiado, muitas vezes redu­
zido a menos ida metade elo seu volume. !Como 'Con!sequêneia, dá-se uma dimi­
nuição :considerável do rglicOigênio da ôélula hepática e, no caso, a g'licemia
ating,e cifras muito inferiores às observadas normalmente.

A referência dêste fato por parte de Blum é por demais ~ignificativa e
cresce no ,conceito dogmático, sabendo-se da. não intervenção do glicogênio
muscular na referida prova.

Igualmente aexperimentaçãoclemonstrou que a. extirpação do fígado ne­
nlruma açã'Üexerce sôbre a glicemia, após injeção de adrenalina, já não aeon­
tecendo o mesmo ,quando da. presença de mínimas quantidades de glicog'ênio
hepático.

A :prova de Kugelmann mere{:eria suaa!c1opçã.ono uso corrente e seria, ta1­
das mais aeonse1há:veis, se não fôra a relutância, al,gumas vezes observada

por 'parte dos doentes, que se às repetida';;; extrações de sangue reque·
ridas pela prova completa.
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A estas aparentes dificuldades contrapõem-se, largamente, os resultados
saiti's,fatórios, orientanc1o o di,agnóstico na grande maioria dos casos.

Para obtenção de nossas curvas instituimos as seguintes normas:
1 - Determinação da glicemia em jejum.
2 - Determinação da. g'licemia de 30 em 30 minutos ele modo que a úl­

tima extração corresponda ,ao tempo decorrido precisamente de 2 horas e 30
minutos após injeção subcutânea de 1 cc. ele solução deac1renalina a 1/1000.

3 Corno anticoagulante usamos o fluoreto de cálcio. Preferimos êsle
sal por ainda antisséptico em alto gIlau, os fe-
nômenos fermentativos elo açucaro E' interes~ante referir que, com outras
substâncias empregadas, passadas apenas algumas horas, já as leituras mos­
travam UIna acentuada diferença para menos.

4 O método de dosaigem empregado foi o colorimétrico.
5 - Para obtenção do índice preconizado por Kugelmanl1 dividimos a

taxa maior pela verificada em jejum.
Passemos, a,gora, em revista os resultados obtidos em nossos doentes.

Observação

1
2

(}

7
()
<)

9
10
11
12
13
JLb
15
16
17
18
19
20
21
22
2:3
24
25
26

Doente

A.C.
A. n.
~T. B. S.
A.C.
lVr. R.
G.V.S.
H. :f'.
A.C.
A.1VI. C.
,v.e.
1VI. N.
\V. '!ll.
C. C.
O.K.
~T. P.
C. C.
A.C.
A.P.
N.S.
H.O.
A. tI.
N.V.
~T. C.
A.B.
M. ~T. S.
lVL G.

Indic'e

1,97
1,76

1,20
paradoxal
1,57

1,88
1,~)5

1,34
1,18

],47
1,46
1,37
1,43
2,47
1,42
2,05
2,OD
1,86
1,78

A análise é fácil e resnme-se em pouca's pallavras: de 26 casos, 15
ceram um índice superior a 1,50; em 10 o referido índice foi inferior e
doente apresentou um resultado paradoxa1. Aproximam-se êstes
pois, de um ·equilíbrio entre a função glicogênica normal e aJterada
bíase intestinal {~rônica.



TRABALHOS ORiGINAIS

P'tova da santo nina - Visa a finalic1adeespecial de explorar a função
antitóxica do fígado. lVlonkhtar e Kjévait enriqueceram a semiologia hepáti­
caeom uma prov,a cujas primeiras ohservações 'publicaram em 1933 (Presse
Médicale n.o 78).

Êste método teve sua origem numa série de interessantes experiências l

baseadas nos fenômenos de eliminação ou transformação de determinada quan·
tidade de 's:antonina ingerida. Confessam os autores ainda não possuirem os

necessários para explicar a maneira como esta su!bstância se porta
:na intimidade dos tecidos e não poderem excluir a 'interferência renal. No
intuito de esclarecer o praticámos ;algumas investigações. Oportu­
namente, estes ensaios virão à luz em seus detalhes.

A nm tubo de ensaio, contendo 3 cc. de álcool (dissolvente da santonina)
e Ogr,02 dêste anidrido, juntamo,s 2 C'C. de lixíviade soda c1ihüda em partes
iguais C0111 água. Como se procuramos guardar as res;petivas proporções
dos elementos integrantes da prov·a. Verificamos que a coloração tomada
pelo todo atingia no máximo a do tubo 111 da série de estalões. Uma conelu­
!São impõe-se: as diferentes tonalidades, desde o róseo !pálido até o Ve1'me1'1lO,
não póclem correr exclusivamente por conta da santonina eliminada pela uri­
na. Um mecanismo mais complexo deverá reg>er as reações bioquímicas.
JVloukhtar e Kjévat lembraram a possibilidade da :santonina transformar-se
em oxisantonina. Na nossa experiência) pelo ,a,créscimo de oxidantesenérgi­
eos, não conseguimos mudança de coloração. Quer-nÜ's parecer
que seria mais aceitável a idéia de que a santonina,comíbinanclo-se com uma
molécula de agua, tral1'sformar-sE'-ia em ácido santônico eliminado pela urina
e que, po.sterior111ente, "in vitro", combinar-se-ia ao elemento sódio da lixívia,
i:ormando santonato de sódio. Ao contrário da santonina, êste sal é soluvel na
água, 'Caracterizando-se a reação química ,citada precisamente pela coloração
vermelha intensa.

Pelo estudo das curvas apresentadas em suas observações, os autores cl,a
prova ,concluiram pela nítida diferença existente entre indivíduos normais fi

bepáticos.
E1m nossas observações, a eliminação, de um modo geral, foi retardada.
Eis a técnica que seguimos:
Pela manhã, em jejum, o Ipaciente ingere 2 ic'grs. de santonina. As amos­

tras de urina p,assam a ser colhidas de hora em hora por espaço de 9 horas.
No caso de micções pouco abundantes, faz-se o doente tomar uma certa quanti­
dade de á,gua (meio copo aproximada.mente), o que, aliás, não vem alterar os
res,ultac1os finais,conforme demonstrou Hélio Frag>a.

No que se refere à alimentação, nenhuma alteração é recomendada fóra
da habitual.

O ,exame da urina eleve ser feito 110 mesmo dia em que foi emitida, afim
de evitar fermentações.

P,ara o preparo da eseala colorimétrica procede-se da. seguinte maneira:
Faz-se uma solução alcoólica de eosina a 1%. Tomam-se 5 cc. e juntam-se ou-
tros tantos de c1estila'c1a. I~1ica, constituida a solução-mãe.

rroma-se uma ',s,erie de 6 tubos neutros, de igual calibre e contendo c,ada
um 5 cc. de agua destilada. Ao primeil'o acrescentam-se XXV gotas de solu­
ção mãe de eosina, XV e V gotas, respectivamente ao segundo e tereeiro tubos.

À parte faz-se nova diluição na proporção de 5c'c. de água destilada e V
gotas da 'solução-mãe. Desta nova solução, L gotas 110 quarto tubo, X no quin-
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toe 111 no sexto completarão a ser1e. Est.a última diluição vai constituir
primeiro tubo da ,escalacolorimétrica eas outras respetivamente OiS 2.°, 3.°,
4.°, 5.°, e 6.° Teremos, assim, estabelecidas as diferentes tonalidades que
riarão desde o rÓ's'eo-pálidoaté o vermelho caraterístico da ensina.

Para a ,conservação dêstes estalões, cobrimos a ,camada líquida de cada
tubo com outra ele óleo ele vaselina. Dêste moelo evitamos a renovação acon­
selhada, de 3 em 3 dias, pois a conservação é perfeita por meses a fio.

Procede-se à leitura dos resultados· após adicionar a 3 cc. de cada amos­
tra de urina, 20C. de lixrvia de sada dihüda em partes iguais em agua c1eSl­
tilada.

Compara-se a coloração apresentada pelos tubos contendo urina e lixívia
eom os ,estalões. Pode a'cont!ecer o fato de não haver coincidência exata das
côres. Tomam-se, no Icaso, em .relação à intensidade de coloração, Q)ontos inter­
mediários da escala. A reunião destes diferentes pontos vai constituir a cur­
va do gráfico.

Urinas muito turv,as devem ser previamente filtradas.

Diante do exposto, vejamos a que nos induz o raciocínio.
Era nosso intento orientar ,as investigações que nos propomos , em

outrossentic1os, isto é) visando a finalidade de explorar a função hepática
amebíase intestinal crônica. E, assim, por um conjunto de provas biológ'icas,
ficariamos ,estribados l)ara talvez emitir conclusões definitivas.

Fatores almeios à nossa vontade não permitiram ,proceder dêste modo.
Um estudo sistematizado deS'ta monta esbarr,a com mil dificuldades. En­

tre elas surge logo a recusa por parte dos doentes, no nosso caso todos de clí­
nicaparticular, de su'bmeterem-se a mais de uma prova. Se um dos métodos
empregados oferece relativa facilidade no tocante à obtenção do já
o outro requer maiores cuidados.

Ressaltados os caraterísticos de cada uma destas duas provas, c1epreende­
se facilmente o seu valor. Demais, em nossas mãos, em outros estados mór­
bidos, tivemos ensejo de nos convenc,er que delas devemos e podemos auferir
resultados que realmente condizem com a discussão do diagnóstico diferenciaL

Assim; Í'Íca justificada a preferência que lhe tributámo'S.
E' hoje noção rudimentar a coexistência ele fenômenos nervosos a C0111­

pletarema complexa sintomatologia dos distúrbios do ,aparelho digestivo.
A amebíase intestinal crônica não escapa a esta regra. Em nossos doen­

tes estes sintomas .atin,gem um percentual quase dominante. Sôbre êste
já ,anteriormente haviamos insistido. Com nossos trabalhos; ficou bem esta­
belecido que doentes desta natureza encontram na hiperoxalemia o principal
fator patogênico de tais distúrbios. E' desnecessário repisar o assunto, já por
nós plenamente evidenciado.

Se .é v81~dade qnea lüperoxalemia existe, não é menos verdade que o pro­
cesso orig'inário do fenômeno ainda espera por uma elucidação mais ampla.

Como dizíamos em nosso trabalho anterior, deve 8'er tomada em conside­
ração ,a hipótese da. disfunção hepática, tendo por causa determinante as toxi­

.. nas amébicas e 'porconsequêllcia o aumento do ácido o:x:álico sanguíneo.
E' precisamente sob êste ponto de vista que orientámos novamente nossas

pesquisas. Voltámos nossa atenção no sentido de indagar da existência ou
não da insuficiência hepática econc1icionar a êste distúrbio o aparecimento
da hiperoxalemia. Êste programa de estudo, embora. executado parcialmen­
te, trouxe, de um modo g'eral, resultados satisfatórios.
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Retornando aos resultados pessoais obtidos pela prova de Kugelmann, en­
eontrámos índices anormais em proporção quase igual à de índices beirando a
normalidade.

Com a prova da santonina, na gr·ande maioria, oS' resultados se nos apre­
sentam com as chamadas curvas de pouca eliminação. Êstes falam, pois, em
favor de um distúrbio da função antitóxic,a do fígado. Aquí não seria supér­
fluo lembrar a afirma:tiva dos autores que imaginaram a prova: uma elimina­
ção muito fraca ou muit'Ú abundante não se encontra nos casos normais.

Em face destes dados é forçoso concluir que nem sempre a funç.ão
tica dos amebianos -crônicos 'Sofreu a repercussão dos protozoários que fizeram
"habitat" no grosso intestino.

A nossa afirmativa,em trabanho anterior, de que, "esta repercussão
tica da toxemia amebiana, exteriorizando-se pela hiperoxalemia, consequên­
cia não só da perversão do metabolismo dos hidratos de carbono, como também
da incapacidade funcional em que está o fígado para destruir o ácido oxálico
formado em excesso pelo exagero das fermentações intestinais ... " 'deve, s(~­

gnndo nossas novas pesquisas, sofrer certas restrições.
E' nestas últimas, isto é, nas fermentações intestinais que, em particular,

rtos parece residir um horizonte mais ,claro e elucidativo. Num primeiro plano
ressaltam, nesta mesma ordem de considerações, faJt'Úres climáticos que talvez
justifiquem o fato de termos encontrado agora taxas acentuadamente mais
baixas que ,as anteriores. Fazemos esta referência por terem sido nossas
atuais observações obtidas na es!tação invernosa, período êste em que os fenô­
menos fermentativos intestinais,como se swbe, ficam sobremodo reduzidos.

Savigna,c, Sarles e }1'osseyem seu livro "Les Colites et leurs troubles ner­
venx" dizem textuaIInente: "Para nós, na patogenia da angústia e da emoti­
vidade, uma parte muito importante prorvêm dos acidentes ditos de colites e
mais precisamente de ,colite de fermentação ou melhor ainda, e para precisar
bem nosso pensamento, das colites com aumento da taxa dos ácidos orgâ­
nicos" .

Estes autores, com suas 265 observações bem documentadas, levantaram
ti ponta do véu. Silenciam, popém, por completo quanto à especificação de
qual dos ácidos era o determinante da sintomatologia nervosa. Ora, nossos
estudos mostraram a importância do ácido oxálico. ÊSite, portanto, deverá
entrar no ró1 do's ácidos org'ânilcos com t.axas aumentadas a que se referem os
3.utores franceses.

Tudo isto parece-nos de uma eloquência capaz de convencer.
À guiza de ,conclusão, diríamos que cada caso em particular a:presenta seu

quadro mórbido especial, no tocante à amebíase intestinal crônica, e a patoge­
Dia da hiperoxalemia será moldada dentro dos c'ÚJ1ceitos da fermentação in~

testinal, não lhe sendo extranho, entretanto, um desvio da função hepática.
E, como remate, a.cres·centaríamos : ainda é obra dificil esquematizar o estudo
da patog-enia ela hiperoxalemia.

ENSAIO PATOGÊNICO DA HIPERGLIGElVIJA

Si revisarmos os resultados obüclos pela dosagem da glicemia dos 26 ame­
bianos crônicos 'por nós estudados, observaremos que, num caso, a taxa
mica foi de 19r,OO por mil (3,84% dos casos); em 3 variou entre 19r,OO e
19r,10 (11,6% e 19r.20 (14,2%); em 9 entre 19r,20 e 19r,30 (34,6%); em
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2entrelgr,30e 19r,40 (7,69%); em 4 entre 19r,40 e 19r,50 (15,3%); em 2
entre 19r,50 e 19r,60 (7,69%) .

...~penaSi uma das taxas acima está dentro dos limites normais (l,gr,OO),
l)ois, de acôrdocom oihservações Ipessoails, a glicemia normal entre nós oscila
entre OgT,SOe 19r,OO por litro de sangue.

E 'da mesma opinião Luis Capriglione, do Rio de Janeiro - citado por
Boccanera Neto que dá como taxa mínima Ogr,70 por mil e máxima 19r,OO,
dizendo " ... nós, aquí, não Ipodemos julgar em relação às tabelas estranjei­
1'as". Lembra, ainda, que" a r,eserva alcalina ,é diferente no nosso meio, como
bem acentuaram BerardineHi e Périssé, e que o metabolismo basal também o
é". E conclue: "Ora,8e assim é, toda a fórmula bioquímica do indivíduo de­
verá ser diferente".

As taxas glicêmicas encontradas pelos diversos autores variam com cada
um deles: Ogr,07 a Ogr,11% (Tannhauser), Ogr,OS a OgT,13% (Brugsch),
Ogr.04 a Ogr,16% (Gray), Ogr,10 a Ogr,15% (M. I-Jabbé), etc. Estas diferen­
ças podem ser facilmente estudadas si tomaTmos em consideração a diversi­
dade dos climas, das raças, dos métodos dosimétricos empreg,ados etc.

Os trwbalillos de Berardinelli e Perissé e de Caipri,glione, entre muitos ou­
tros, valem por uma advert.ência para aqueles que se des;preocupam do estudo
do "nosso" doente ou mesmo do "nosso" tipo normal, para se limitarem a apli­
car na clínica ensinamentos aluidos ex'Ciusivamente na literatura estranjeira.

Isto posto, vejamos 'como se ,podeeXlplicar a 'hiperglicemia observada na
quase totalidade dos nossos doentes.

Ora, ipara bem compreender o mecanismo de uma l1Íiperglicemia, é preciso
relembrar em poucas l)alavras o metabolismo intermediário dos hidratos de
caTbono.

"On sait depui:s Glande Bernarc1 que 1e ,foie est 1'organe principal de
la gly,cogénese. 11 fabrique du g'lycogeneaus dépens des sucres qui lui sont
;:tpporMs par la veine porte; mais i1 est 'capruble aussi d'en fabriqueI' aux dé­
pens des albuminoides et peut-être aux dépens des graisses. Dans 181 foie, 181
glycogene se ,retransformeem glycose qui passe dans les veines sus-hépatiques
et se répand dans la circulation sanguine. iCe glycose subit une c10uble évo­
lution: 1) une partieest brúlée au contact does tissus en dégageant ele l'énergie
et en donnant de I 'eau et de l'acide ,carbonique; 2) une partie s 'accumule
dans les muscles à Fétat de glJ'cogEme pour y subir la comhustion, source de
l'énergie musculaire." (M. Lahbé, H. Labbé e ]1. Nepveux).

Se lem1brarmos ainda que a ,gli'Cogêne:se ,é ,controlada por um aparelho re­
gulador complexo, regido por ,centros nervosos atualmente mais ou menos bem
estabelecidos, composto de uma série de glându1as endócrinas, tais como a ti­
reóide, a hipófise, as, suprarrenais e à testa das quai.s se acha, pela sua impor­
tância, o pâncrea's, é fácil de vêr que a lesão orgânica ou a perturbação fun­
cional de um qualquer dos componentes dêste vasto sistema é capa~ de trazer
um distúrbio ela gücogênesee com êle a variação da glicemia.

Hirper ou llÍ1poglicemias de causas as mais diversas podem, pois, existir.
Para melhor dis,cussão patogênica, adotaremos a divisão das hiperglice­

mias em insulares e ,extrainsulares, conforme 'sua origem dependa de pertur­
bações do funcionamento das ühotas de La,ngerhans ou não. E note-se que a
hiperglicemia dos nossos amehianos é uma hiperglicemia sem glicosúria per­
manente.

1I1:perglicentia insular - Não entraremos na discussão patogênica do dia-
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bete verdadeiro, legítimo representante dêste tipo de hiperglicemias, e sim,
faremos considerações que nos tornem possivel a apreciação e interpretação dos
fatos observados.

Não devemos ,esquecer que, em sua fas,e ll1icial, o diabete sacarino póde
ser aglicosúrico e que suas taxas glicêmicas podem ser muito pouco elevadas.
Nestas condições) não podemos excluir a priori o diagnóstico de hiperglicemia
insular nos 'nossos doentes pelo simples fato de não apresentarem glicosúria
permanente e de não estarem em a'lgul1s as taxas glicêmicas muito elevadas.

Entretanto, a prova ela hiperglicemia provocada pela ingestão de
pedra de toque do diagnóstico do diabete sacarino, foi praticada em muitos
deles, fornecendo sempre resultados de molde a afastar completamente a hipó-
tese ela participação insular na ela hiperglicemia apresentada.

Se tomarmos em conta, além disso, que, como diz Escudero: " ... raramen­
te o início do diabete é insidioso. Geralmente ele se acompanha de poliúria e
polidipsia e mais raramente depolifagia" e que "desde as primeiras semanas
élecomporta glicosúria", é fáeil concluirmos, aliados aos dados fornecidos pela
prova da hiperglicemia provocada por ingestão de glicose, que os nossos ame­
bianos crônicos não são diabéticos no período inicial, isto é, portadores duma
hiperglicemia insular.

rrodos êstes doentes vêm sendo observados há meses sem nunca apresen­
tarem ,aumento progressivo da glicose sanguínea llem tão pouco qualquer sin­
toma clínico do diabete, a não ser glicosúrias mínimas e

Os mesmos nos fazem afastar, com maior razão, a hipótese de
.se tratar de casos de "diabête suspendu", forma clínica descrita por Escuclero
em 1930 e 'caracterizada clinicamente pela existência das "complireações"
prias do diabete, eomo furunculose, antrazes, gangrenas, etc. e sob o ponto de
vista sanguíneo por uma normoglicemia on glicemia [POUCO aumentada sem
glicosúria, mas com provas de hiperglicemia provocada pela ingestão de gli­
cose francamente positivas.

extrainsulaJ'es - Além dos distúrbios funcionais das
ilhotas de I-langerhans, muitas outras eausas são capazes de determinar hi-

"O fator idade por si 'só não justifica a hiperglicemia" (Boccanera Neto).
mesmo que justificasse, êle não interviria nos nossos doentes, todos moços

2baixo de 40 anos, salvo um com 47.
Os nossos ,amebianos eram todos examinados após prolongado repOtU:lo.

Neles, portanto, se póde afastar a hiperglicemia do trabalho ele Grare. Ne­
nhum deles é hipertenso, nem havia ingerido ou inhalado substância química
capaz de determinar a hiperglicemia. Da mesma fórma, uma série de outros
fatores determinantes de hiperglicemia, como asfixia, sangrias, etc. podem ser

nos nossos doentes, por absurdos como fator patogênico.

Retomemos, pois, o grande aparelho glicorregulador e voltemos os olhos
para as outra:s glândulas de secreção interna e para o sistema nervoso.

Tireóide - Logo que se iniciou o emprego da opoterapia tireoidéa veri­
ficou-se que seu nso prolongado determinava hiperglicemia com glicosúria.

Da mesma maneira Thannhauser, Falta e muitos outros autores observa­
ram taxas glicêmicas elevadas em doentes portadores ele mal de Basedow.

Pondo ele lado as várias teorias lançadas com o fim ele explicar o fato, não
entretanto, deixar de chamar a atenção para uma, que reune as

maiores simpatias dos pesquisadores na época atual, e adotada por Thannhau~
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ser :ado aumento do tono simpático, "porque êste estado por in­
tervenção das supra1'renais, conduz à libertação da adrenalina ou age entiio
diretamente so'b1'e as células i}H~páticas".

Em nossos doentes encontramos sempre hiperglicemia sem glicosúria pe1'­
manentee, em nenhum deles, sinais clínicos que permitam supor um estado
de hipe1'tireoidismo. Entretanto, a Vidal de Oliveira não passou
"bido o fato de ter observado em dois casos de amebíase um metabolismo bá·
sico elevado.

Seja como fôr, não nos parece que se possa atribuir ao a
hiperglicemia que se observa na quasi totalidade dos amebianos crônicos.

J-lipóf'ise - ü fato de se terem observado casos de
como,por exemplo, a .a,cromegalia, acompanhados de hiperglicemia com
súria, fez com que se procurasse estabelecer uma relação de causa e efeito en­
tre ambas'.

Entre as várias hipóteses explicativas desta inc1iscutive1rnente
a mais aceita é a adotada por ,rrhannhauser, que diz: "é mais verosímil que a
hiperglicemia e glicosúria, simultâneas com muitos padecimentos
obedeçam às relações da hipófise com os centros vegetativos da
talâmica, do que a um fenômeno de correlação endócrina".

}Jor clescabida,aiastamos a ela ela
mia dos nossos ,amebianos, pois, a mesma não só não vem acompanhada
lcosuria permanente, 'c0111o tambeln não encontramos sinal clínico de
comprometimentoorgfll1ico ou funcional da pituitária.

8istwma nervoso. Supnf/rrenais. FTígaclo O ponto de partida dos
nhecimentos referentes à influência do sistema nervoso sôbre o metabolismo
dos hiclr.atos de ,carbono foi a chamada "picada diabética" feita por
Bernarc1, em 1855. Êste fisiologista conseguiu nos mamíferos
com gJicosúrias, durante um ou dois dias, pela picada ,elo "calamus
rins", no assoalho do 4.° ventrículo. Hiperglicemia e glicosúria deixaln
&0brevir nos animais em que as reservas de glicogênio do fígado estejam
milluidas' por um regime carenciado emhic1ratos de carbono. 8eu
de ação é, pois, provocar a do glicogênio hepático.

A excitação propaga-se pelas vias nervosas que ,abandonam a medula
vical na altura da 7.a raíz cervical anterior para na cadeia
pática pelo gânglio cervical inferior (Cl. Bernarc1, Eckarc1 e

lVIais tarele,em 1901, F. Blum descobriu que os extratos da medula su­
prarrenal tambem produziam glicosúria.

A "picada diabética" ele 01. Bernarcl, dando, unicamente, resultado
do íntegra a via nervosa. acima aludida, o simpático, esplâncnico e as
las suprarrenais, jullgou-se que era por meio destas que a referida
zia sentir sua ação. Várias experiências provaram a inexatidão
to, como. por exemplo, o aparecimento de glicosúria com extirpação
das suprarrenais. "Por conseguinte, é perfeitamente possivel que o
receba duas classes de estímulos: uns diretos e outros indiretos, atravéz
simpático e dassuprarrenais." (Thannhanser).

Em 1912, Asc'hner produziu glicosúria pela "picada hipotalâmica".
1110U8 e Roussy 'c1esclreveram no tuber um centro ,glicorregulador. e
observaram ,que, pe].a "picada diabética" de C1. Bernarc1, se
degeneração retrógacla elas células situaclas eIn tô1'no do
ceiro ventrículo (núcleo periventricular).
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. Da. mesma. maneira, alterações dos núcleos paraventriculares e do tnber
foram verificadas por vários autores (Lhermittee Roeder-Leschke) em casos
de diabete, etc.

"De todo o acervo de fatos 'Clínicos ,e experimentais s'e póde concluir que
os centros glicorreguladores agem cUretae indiretamente sôbre o Hgado, o
pânereas e as suprarrenais" (.Annes Dias).

AJrém dos centros mais aTiamente situados, outros há que intervêm na
glicorregulação. São os 'bulbares, os ,c,entros simpáticos da medula, o g'ânglio
cervical inferior, que inerva ,a tireóidee ,a hipófise, o gânglio ,celíaco, que
inerva o pâncreas, as suprarrenais, o fígado, 'etc. No entanto, não só as altera­
ções nervosasce'lltrais são capazes de determinar hiperglicemias. S,abemos
por experiências notáveis, ·entre as quaisconv,ém destarear as de ]\!Iac Lod, que
a excitação do esplâncnico determina elevação da tax,a glicêmica, desde que
estejam íntegros o plexo Ihepático e as suprarrellais. Si aquele fôr seccionado,
não haverá hiperg'licemia, verificando-se o mesmo si forem extirpadas as su­
prarrenais.

Vê-se, pelo eX1posto, que existe uma hilpeI~g1iicemia. neurógena e
que esta póde sobrevir, quer por eXccitação dos centros, quer por excitação do
simpático peri:Bérico. E, maisaincla, ique as suprarrenais e opI.exo hepático
são elos indispensáveis da ,cadeia patogênica explicativa destas alterações
cêmicas. Se a estes dados acrescentar,mos que "''llhiroloix e Pflüg'ger admitem
uma modalidade patológica interessante de carater nervoso: lesões duodenais
poderiam, por ação reflexa Isôbre o fígado e ipela irritação constante do
solar, ,determinar uma ,hipeI1g\licemia permanente, eventualidade principalmente
observada em casos de pericluodenite, onde a irritação nervosa é mais marca­
da" (Annes Dias), parece-nos ser .tarefa não de todo impossivel explicar a
hiperglicemia dos amebianos crônicos.

A anatomia ,patológica da amebíase intestinal, tanto aguda como crônica,
está perfeitamente estudada ,e estabelecida por numerosos pesquisadores.

As lesões, inicialmente mucosas, tornam-se em pouco tempo submucosas,
atingindo muitas vezes a musculosa 'e até a serosa.

Deixando Ide lado a descrição (propriamente allatomopatológica, lembra­
remos apenas que,na amebía:se intestinal crônica, assim <como em todas as co­
lites parietointersti:ciais, as lesões inflamatórias não poupam o duplo
submucoso de 1\-1eis8ner, nem tão pouco o plexo muscular de Auerbach. Isto
sem tomar em conta o comprometimento frequente elo plexo subíperitoneal 110S

casos em que o processo inflamatório é mais intenso, a ponto ele provocar as
exocolites ou pericolites adesivas.

Dizem Chiray, Lardennoise Baumann: "I1es entéro..lnevrÍtes méritent la
premiêre place elans I 'étude eles lésions seconelaires eles colites pariéto--inter­
stitielles. Le syisteme nerveux intestinal subit, un eles premiers, les atteintes
de 1'inflammation. Il appartient à Loeper el 'avoir fixécette notion nouvelle,
en donnant unsubstratum anatomique à eles symptômes ,qui, pendant long­
temps, ontétés considérés comme purement subjectifs. rroute entéropathie
et, en parti.culier, les colites pariéto-interstitielles son accompagnés de symp­
tômes névropathiques persistantpendant longtemp,S', alors que les lésions in­
flammatoires sont en voie ele régression ou même à peu pres guéries. Ces sé­
quelles nerveuses ne sont pas des phénomênes p'sy:chiques, mais bien de réeI1es
lésions névritiques dont la guérisoll est lente."

Loeper descreveu t,res variedades de lesões: as 'degenerativas, mais encou­
tradiças nas colites e enterites agudas, nas fórmas do gru.po tífico e nas ente-
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Tites coleriformes; as inf1amaJórias, apanágio dos processos subagudos das
das colites ulcerosas, da tuberculose; e as conjuntivas ou fibrosas,

próprias das fórmas crônicas.
"Toxinas, micróbios, produtos inflamatórios, 11eoplasmas seguem, pois, os

l1ervos, alterando-os mais ou menos e, nesta etapa intraparietal, produzindo já
perturba(iões importantes. Êles não param aí. SÓ'bem até o plexo solar, como
já o indicaram Ohr e Rovv'S, inflamando-o, iÜTitando-o) ese1erosa!l1do-o, e até
os gânglios semi1unares, onde I.laignel-Ijavastine encontrou numerosas aH ('ra­
ções microscópicas" (J~oeper).

na amebíase intestinaI <i enteronevrite é intensa, como aliás
em toda acolite parietointers;ticial. A excitação do simpático ~lCiha-se 1'ea1i­

em alto grau e numa grande extensão de seu território nervoso.
Se associarmos estes dados aos eXlpostos anteriormente sÔlbre as

cemias neurógenas e si lembrarmos, como diz r:l'hannhauser, que "apicac1a hi­
potalâmica de Aschner, a lesão de gânglios simpáticos mais altos de TT. Dres­

assim como a observação da glicüsúria depois da irritação dos gânglios
periféricos mais diversos, indicam de modo convincente que a pi­

cada glicosúrica só é um caso especial de excitação do sistema simpático em
qualquer ponto, central ou periférico", póde ficar perfeitamente explicada a
hiperglicemia dosamebianos crônicos.

Ela seria uma hiperglicemia por hiperglicogenólise hepática, consequente
à irritação permanente do simpát'ico abdominal, acompanhada ou não de des­
carga adrenalinêmica, isto é, ·eromafínica ou não, conforme os estímulos forem
levados c1iretamenteao fígado ou indiretamente, pelas suprarrenais.

Esta irritação do simpático se dá, principalmente, como já vimos, por
In'ocessos inflamatórios que podem ir até o pJexo solar ou mais além. }\!(as, in­
dubitavelmente, há outro fator que deve naturalmente corroborar para esta
irritação simpática: é a produção excessiva de ácido oxálieo no intestino gros­
&oc1os a:nebianoscrônicos, a que já nos referimos.

Em apôio dêste modo ele ver temos os trabalhos de Loeper que, ao des­
crever a; celialgias tóxica,s, ,demonstrou o papel do ácido oxálico na patogenia
destas crises solares, alssinalando a presença de cristais oxálicos nos gânglios
~'emihmaI'es dêstes doentes.

A oxálica, ahsolutamente constante em todos os amebianos
erônieos e responsavel por grande parte da sintomatologia por êles apresen­
tada) pois, representar mais um fator de hiperexótação simpática 8, con­
sequentemente, de hipergli.cemia.

Esta é a nossa impressão patogênica da hiperglicemia dos amebianos crô­
nicos: ela é uma hiperglicemia neurógena. Nem por isso ela dev·e ser despre­
zada. Diz Annes Dias, referindo-se às hiperg1icemias neurógena e insular que
"diferentes no seu mecanismo e quasi sempre na sllaevolução, elas podem
convergir no tempo, pelo cansaço do pâncrea!s que luta, tranformando-se () dia­
bete neurógeno em pancreático".

Pela simples leitura das linhas acima expostas, se entrevê a importância
prática da verificação de hiperglicemia nos amebianos crônieos.

A conclusões de or.dem ;patogênica juxtapõem-se indi,eações terapêuticas
que, instituidas a tempo, podem impedir a agrava!ção de perturbações endó­
crinovegetativas, inicialmente benignas.

A amebíase intestinal erônica deve, sem dúvida, s'er considerada, pelas
perturbações que determina, como uma moléstia geral metabólica.
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OxaIsaul'e\VCl'te gefunden. ZUl' El'kHir1ung diesel' Fest­
ziehen c1ie AutOl'ell zwei :t'aktoren hel'an, einBrseits clie c1ul'ch die Amobell 11e1'­

~rn"'()'n"l11'nlln Intensiviel'ung der Garungsvorgiil1ge im Darm, al1clerel'se,Hs elie Lebel'funk­
tiol1sstorung toxischer Ursache, sei sie dUl'ch clie Amobentoxinen
elurch clie Resorbtion fenolische1' Verbinclullgen, 'wie sie durch clie
Darm entstehen.
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Prozesse oclBr elureh die Einwirkung der OxaIsaure. Diese Reizung hiitte aIs di­

rekte oder inc1ireMe FoIgeeine Me111'funktion in der Glykogenolise cIer Leber uncl daran
::tl1schliessBnd clie HyperglykKmie.

Die Auto1'en sehliessen, inc1em sie der UeberzeiUgul1lg Ausc1ruek geben, dass c1ie
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