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A inalacao de gas carbonico em concentra¢des adequadas modifica o
curso das convulsdes. Tem sido descritas tanto acdes reforcadoras como im-
pedientes deste gas sobre as convulsées. Experimentalmente e clinicamente
sao numerosos os estudos descrevendo as acOes acima assinaladas.

Brown-Sequard foi dos primeiros, ja nos meiados do século passado, a
estudar a acao inibidora que o gas exercia sobre as convlsdes produzidas em
cobaias com medula seccionada (1). Fazendo passar um jacto de gas de
suficiente intensidade, logo no inicio em que as convulsdes eram provocadas,
notou Brown-Sequard que elas se detinham e admitiu que a acao inibidora
se tizesse pela irritacao que o anidrido carbonico exercia sdbre as terminacoes
nervosas sensitivas do laringe, traquéia, etc., ocasionando um reflexo inibi-
aor. Rosenthal, anteriormente, tinha assinalado também uma acao inibidora
de uma corrente de oxigenio, nas convulsdes estricnicas. Explicou esse efeito
por uma superoxigena¢ao do sangue. Para Brown-Sequard, porém, o oxi-
genio como o gas carbonico, agiam pecia excitacao das terminacdes sensitivas
das vias aereas superiores.

As conclusdes de Brown-Sequard baseiam-se nas sequintes experiencias:
1) A acdo inibidora desaparece pela seccao dos vagos ou da medula acima da
origem dos frenicos. II) Fazendo passar um jacto de gas carbonico da tra-
quéia para as narinas, também havia inibicao das convulsées. Seus resulta-
dos nao lhe deixaram duvidas do mecanismo reflexo da inibicio exercida
pela corrente de gas. Era um caso particular de outras acoes inibidoras re-
tlexas tao bem estudadas por este autor (2). Aos trabalhos de Brown-Se-
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guard seguiram-se outros confirmando a a¢do impediente do gas carbonico
nas convulsdes. Winterstein em ras (3) e Ryan e Guthrie (4) em gatos
com convulsdes estricnicas, suprimiram-as fazendo estes animais inalarem o
referido gas. Na epilepsia humana, o gas carbonico s6 foi experimentado em
época relativamente recente, depois da introducdo da prova da hiperpnéa
por Foerster (5) e Rosett (6) no diagnostico da epilepsia. As primeiras
cbservagdes foram feitas por Lennox (7) em um epileptico que respirava o
proprio ar expirado, isto €, inalava uma atmosfera com porcentagem cres-
cente de gas carbonico e decrescente de oxigenio; observou neste paciente
uma agao sedativa sObre as crises convulsivas frequentes que o doente apre-
sentava. Também observou que a prova da hiperpnéa era negativa quando
se adicionava gas carbonico ao ar inspirado. Fog e Schmidt (8) confirma-
ram esses resultados, impedindo a aparicdo de convulsdes em epilepticos
que respiram ar contendo 5 a 15% por cento de gas carbonico.

L!m periodo mais recente, a acao dos gas carbonico sdbre os centros ner-
vosos tem sido abordado mais intensivamente e sob varios aspectos experi-
mentais. M. Ozorio de Almeida (9) obteve inibicdo das convulsdes por res-
friamento brusco da medula espinhal da ra, fazendo estas respirarem pre-
viamente misturas de ar contendo 20 por cento de gas carbonico. Gellhorn
e colaboradores (10, 11) também estudaram a acao inibidora do gas carbo-
nico nas convulsdes provocadas por diversas substancias quimicas (estric-
nina, coaramirtina, picrotoxina) e investigando o mecanismo desta inibicao

que eles supdoem se fazer atravez retlexos inibidores que partem dos seios ca-
rotidianos e arco aortico.

Em campos correlatos, verificando a inftluencia que o gas carboénico
exerce sobre os potenciais eletricos da cortex cerebral, ou nas respostas mo-
toras as excitacoes de diversos segmentos do sistema nervoso central, os es-
tudos feitos realatam para o CO? ora agdes excitantes, ora inibidoras, de-
pendendo da concentracao do gas e do fenomeno estudado. King, Garrey e
Bryan (12) mostraram que o gas carbonico inibe o reflexo patelar e isto foi
confirmado por varios outros autores. Sobre os potencias corticais ha grande
rnimero de trabalhos. Recentemente, Gellhorn e Heymans (13) estudaram
novamente a questao, discriminando a agdo que o gas carbonico exerce sébre
0s potencias normais da cortex cerebral e sébre os potencias convulsivos, pro-
vocados pela estricnina. (1) Nao nos deteremos mais extensamente sdbre a
abundante literatura existente no assunto. No decorrer do trabalho volta-
remos ao dados bibliograficos que mais interessarem.
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Este trabalho relata os resultados de nossas experiencias empregando o
gas carbonico como inibidor das convulsdes em coelhos intoxicados com a
estricnina e nas crises convulsivas epileptiformes provocadas em caes pela
excitacdo quimica da cortex cerebral. Também estudamos a influencia dos
reflexos parfindo do seio carotidiano e vagos na inibigao das convulsdes pelo
agas carbonico.

EXPERIENCIAS EM COELHOS — Nestas experiéncias nos nos propusemos
reverificar a importancia da excitacdo pelo gas carbonico das vias aereas
superiores, na inibicdo das convulsdes estricninicas. Realisamos essencial-
mente trés tipos de experiéncias: 1) fazendo passar forte jacto de gas car-
bonico pelas vias aereas superiores, no sentido da traquéia para as narinas;
2) passando um forte jacto de gas carbémico pela traquéia na diregao dos
rulmdes. 3) fazendo o animal respirar uma mistura dum gasometro contendo
gas carbonico e ar atmosferico em porcentagens variaveis.

Quando se faz coelhos respirarem misturas gasosas contendo altas por-
centagens de gas carbonico ¢ necessario considerar a agdo convulsivante deste
cas. A intervencdo de convulsdes causadas pelo proprio gas carbénico é uma
causa de erro que precisa Ser contornada. Em nossas experiéncias, alguns
animais. antes de serem injetados com estricnina, respiraram a mistura de gas
carbonico a ser experimentada. Como ja tinha sido assinalado por outres au-
tores. os coelhos entram muitas vezes em convulsdes no inicio da inspiragao
do gas, se a concentracdo deste for proxima de 25%:; segue-se depois a lase
depressiva. Esta acdo convulsivante ja tinha sido verificada por S. Frede-
ricq em 1886, e mesmo Brown-Sequard admitia ser o gas carbonico um agente
essencialmente excitante quando agia sdbre os centros nervosos. As convul-
sdes sao de carater tonico e duram pouco tempo. As convulsdes se iniciam no
comeco da inhalacao da mistura gasosa entrando depois os animais na fase de
depressao. Também quando se suspende a respiragao da mistura, voltando o
animal a respirar ar atmosferico, podem ser observadas convulsoes, fato que
ja tinha sido verificado por Paul Bert para o cdo e que nés vimos em algumas
das nossas experiéncias.

Para observar os efeitos inibidores rcflexos do gas carbonico ao passar
pelas vias aereas superiores dos coelhos intoxicados por estricnina, ligamos
4 traquéia do animal a uma bombona contendo o referido gas, tendo como
intermediario uma valvula de reducao de pressao que permitia regular a in-
tensidade do jacto.

A intoxicacdo dos animais com estricnina foi de intensidade variavel, indo
de uma nitida hiperreflexividade até as convulsdes francas. Em nenhuma das
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experiencias, em que fizemos o gas passar sémente pelas vias aerea superio-
res, houve inibicao das convulsées, se estas eram suficientemente intensas .
Durante todo o periodo convulsivo, o gas carbénico passa pela traquéia, la-
ringe e narinas do animal sem diminuir a intensidade das convulsdes Nas
convulsdées muito fracas os efeitos foram duvidosos. Nio se poderia afirmar
se a convulsao iria terminar no momento que se fazia passar o jacto, visto que
2 duragdo das convulsées era por si mesmo muito variavel .

Quando o jacto ¢ langado na direcio dos pulmoes os efeitos sao nitidos.
As convulsées param no fim de poucos segundos. Pode suceder que, surjam
as convulsdes proprias do CO2. Um jacto suficientemente intenso pode subs-
tituir a atmosfera existente no pulmao por uma de puro gas carbonico que
leva rapidamente o animal a asfixia e morte.

Esta disparidade entre os efeitos do gas carbonico passando exclusiva-
mente pelas vias aereas superiores do animal ou quando atinge a regiao dos
alveolos, leva a admitir que a inibicdo das convulsdes nao seja uma conse-
quencia das excita¢des das terminacdes sensitivas da arvore respiratoria ou,
A0 menos que esta acao nao seja dominante. Se substituirmos o jacto brusco
e irritante do gas, por uma respiracdo em atmosferas com porcentagens conhe-
cidas de gas carbonico, os resultados sio evidentes e mais sequros. Nestes
casos nao se pode inibir a crise convulsiva quando esta se inicia. ligando a
traquéia do animal ao gasometro, em virtude da parada respiratoria que ha
durante a crise, dificultando a chegada aos alveolos e ao sistema nervoso central
da tensao de CO? desejada. Depois de alguns movimentos respiratorios con-
segue-se uma completa desaparicao do estado convulsivo do animal .

As tensdes necessarias para impedir as convulsdes, sio variaveis com o
estado de estricnniniza¢@o do animal, mas em geral sio elevadas. Mesmo para
uma estricninizacao pouco acentuada era necessario empregar uma porcenta-
gem acima de 20% . Para as mais fortes intoxicacdes, somente porcentagens
bem mais altas, entre 30 e 45%, eram eficazes (Tabela [). Como veremos,
comparando esses resultados com os obtidos na inibicdo das convulsdes cor-
licais em caes, as convulsées medulares exigem uma tensido de gas carbonico
maior do que as corticais para desaparecerem. O resumo seguinte, de uma
observacdo em um cdo que foi submetido & experiencia com ambas as varie-
dades de ataque convulsivo, confirma observacdes anteriormente feitas por
outros autores :

Experiencia de 6-9-43 -—— Cao Cadela com 5.700. Injecao no peritoneo de 0,14 grs. de
morfina. Trepanacdo do parietal direito, Exposicdo da zona motora. Determinacao do czntro
do orbicular. Estricnisacdo do centro determinado. Apareceram convulsdes epileptiformes
tipicas se sucedendo com intervalos de 3 a 4 minutos. Passou a respirar uma mistura gasosa
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cantendo 15,29, de CO2 e 21,059, de O2. As convulsdes desapareceram durante 12 minu-
tos quando pela suspensao da inalacdo da mistura gasdsa, voltaram a reaparecer. Injzcéao
no peritoneo de 0,2cm3 de uma solucdo de estricnina a 195. Animal com convulsdes estric-
ninicas, tipicas. Inalagdo de uma mistura com 14,97 de CO2 ¢ 219, de O2, As convulsoes
continuaram. Inalagdo de uma mistura com 27,39, CO2 ¢ 209 O2; continuam as convulsoes.
Substituida dos fenomenos estricninicos. Pelas excitacées cutaneas ainda aparecem algumas
contragOes tonicas. A inalagdo de uma mistura com 509, do CO?2 fez desaparecer os feno-
menos estricninicos. Reflexos patelares fracos. Respiracdo lenta e profunda.

Em algumas das observacées nos coelhos intoxicados pela estricnica, se-
cionamos previamente a medula e pudemos observar intercurrentemente que
nestes animais as convulsées que aparecem quando se faz o animal respirar
uma alta pescentagem de gas carbonico ou quando esta é suspensa, s6 apa-
rece nos membros anteriores; os membros posteriores que tinham sido desli-
gados dos centros nervosos superiores, pela seccdo, ndo apresentavam convul-
soes, indicando que as convulsdes produzidas pelas altas porcentagens de gas
carbénico nao sao de origem medular.

A analise dos dados da Tab. I indica que para impedir as convulsées
estricninicas é necessario empregar concentracoes elevadas de gas carbonico.
Se a inalacdo dessa mistura ndo elimina a intervencio de uma inibi¢ao partin-
do das terminagdes sensitivas das vias aereas, pela irritacdo que as concen-
tragdes elevadas do gas poderiam exercer sobre estas, a constatacio que as
convulsdes desaparecem em animais espinhais mostra que o gas age direta-
mente sObre os centros. Por outro lado, as acdes reflexas inibidoras sio em
geral transitorias e a inalacdo do gas carbinico n3o s6 impede o aparecimento
das convulsdes durante todo o periodo que o animal respira a mistura gasosa,
como ¢ freqiiente observar que o efeito se mantem mesmo depois de suspensa
a inalacdo, as convulsdes nao surgindo mais ou havendo uma diminuicao da
hiperexcitabilidade que o animal apresentava antes. Verifica-se também que
as tensoes necessarias para impedir as convulsdes seja no animal espinhal ou
no que tem a medula integra sdo proximas.

Estes fatos levam a supor que a acdo impediente do gas carbonico sébre
as convulsdes estricnicas do coelho faz-se, fundamentalmente. por uma inter-
vencao mais direta sobre os centros nervosos e as acdes inibidoras reflexas,
se agem sobre as convulsées espinhais, tem um papel de menor importancia .

EXPERIENCIAS EM CAES — Essas experiéncias foram realizadas em c3es
com convulsées provocadas pela aplicacdo de estricnina ou acetilcolina sbre
pontos sensitivo-motores da cortex cerebral. O animal era trepanado sob li-
geira narcose pela morfina e o giro sigmoide posto a descoberto. no qual se
determinava um centro motor. Sébre este era colocado um pequeno quadri-
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latero de papel de filtro embebido na solucao excitante. O papel com o exci-
tante era renovado com intervalos de acordo com a experiéncia. Para mor-
finizar o animal injetavamos previamente no peritoneo 1 a 2ctgr de morfina,
por Klgr. de peso. Como foi demonstrado por Amantea (14) mortina predis-
dispoe a este tipo de convulsoes facilitando obter um estado que se assemelha
ao de mal epileptico. Quando sobrevem o estado de mal epilpetico, as con-
vulsdes se sucedem umas apds outras, com intervalos pequenos e mais ou
menos fixos. O centro epileptogenico adquire um ritmo de descarga que se
mantem por longo tempo e pode levar o animal a morte. Esta sucessao de
ataques com intervalos mais ou menos regulares, presta-se especialmente para
observar fatores que tenham uma agao impediente ou facilitante sdbre as con-
vulsdes. Para estudar a acdao impediente do gas carbonico sébre essa forma
de convulsdes, faziamos o animal respirar a mistura desejada através uma
canula ligada & traquéia e a valvulas inspiradora e expiradora de Tissot. A
valvula inspiradora estava em comunicacdo com um gasometro compensado
de Tissot com capacidade para 100 litros e contendo a mistura gasosa previa-
mente preparada. A valvula expiradora comunicava-se com o exterior. A
composicao exata da mistura existente no gasometro era conhecida através a
analise num aparelho de Orsat, de uma amostra tomada.

O animal permanecia respirando gas carbdénico em média 20 a 30 mi-
nutos, tempo suficiente, em grande numero de casos para indicar uma agao.
Sé comecavamos a esperiéncias depois que o animal ja tinha dado alguns
ataques expontaneos com intervelos mais ou menos fixos.

Nao encontramos uma concentr¢cao fixa de gas carbonico inibidora das
convulsées. A concentracao variava de animal para animal. Ha uma larga
margem de variacao, ms, mesmo s concentracdes maiores atingidas sao mais
baixas do que as que eram as necessarias atingir para os coelhos intoxicados
com estricnina. As concentracdoes acima de 12% comeg¢am a mostrar certa
acao inibidora, sendo que as que se mostraram mais eficazes encontraram-se
proximo de 15% . Em um dos caes foi preciso para abolir o ataque, a con-
centracao de 25%, que ja possue acao anestesica. Na Tabela 2 reunimos as
observacoes feitas.

Nas tensdes baixas, entre 12 e 13%, pode haver um aumento no inter-
valo dos ataques, estes sendo de intensidade mais fraca e curta duragao, re-
duzindo-se as vezes a contracdes clonicas generalizadas. As tensoes que sao
suficientes para inibir o ataque convulsivo, ndao o sao para impedir as con-
tracoes clonicas dos musculos em conexdao com o centro excifado. Para im-
pedir o prosseguimento destas contracdes é necessario atingir concentragoes
de gas carbonico muito maiores. O gas carbonico parece agir impedindo a
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irradiacdo do ataque sem modificar, nessa concentragao, as condicoes do centro
epileptogenico.

Quando se suspende a inspiracdo de gas carbonico, os ataques podem
reaparecer imediatamente ou permanecer inibidos longo tempo. Essa inibicao
aue se prolonga mesmo depois de suspensa a inalagdo de gas carbonico, ja
tinha sido verificada por Swingle, Wenner e Stanley (15) para a tetania
para-tireopriva. Este fato carece ainda de explicacao satisfatoria. Damos, a
sequir, o resumo de duas observagdes que ilustram os fatos acima assinalados.

Experiéncia de 26-12-42. — Cao com 10.200grs. Injecdao no peritoneo de 10cm de uma
solucao d2 morfina a 29,. Trepana¢ao do lado direito e exposi¢ao da zona sensitivo-motora.
Determinacao do centro do orbicular da palpebra.

13,15 horas — Inicio da aplicacdo de uma sol. stricnina a 19, sobre o centro do orbi-
cular. Poucos segundo depois apareceu clonus forte e ataque espontaneo. Novo ataque as
13,30. Renovada a aplicacio de estricnina. Ataque espontaneo que durou 2 minutos. Sur-
giram, espontaneamente mais dois ataques as 13,38 e 13,42, ambos de forte intensidade.
13,44 — Passou a respirar uma mistura contendo 179, de gas carbonico. Respirou até 14,00
sem que surgissem novos ataquz2s. Passou a respirar ar atmosferico. 14,10 — renovada a
estricnina. Voltaram os ataques que se sucederam, espontaneamente, as 14,15 — 14,20 —
14,28 e 14,30. Suspensa a observacao.

Experiéncia d2 29-12-42 — Cao, 5.300grs. Injecao no peritoneo de 5cm de uma so-
lucdo de morfina a 29. Trepanacao do lado direito. Exposi¢cdo da zona motora e deter-
minacao do centro do orbicular da palpebra.

14,00 horas — Inicio da estricninisacao do centro do orbicular. A estricninisagao foi
renovada as 14,15, 14,20, 14,30, 14,45 e 14,55; quando foi obtido ataque pela excitacdo me-
canica do orbicular. 15,05 — Renovada a estricnina. Ataque pela excita¢ao do orbicular.
15,25 — Renovacao a estricnina. Pequena excitacdo do orbicular deu forte ataquz que
durou 1 e 30 sequndos. 15,30 — Novo ataque pela excita¢do ligeira do orbicular. Ataque
forte. 15,45 — Renovada a estricnina — Excitacdo do orbucular — novo ataquz. Obte-
ve-se novas convulsdes, pela excitacdo do orbicular as 15,55 e 16,10. 16,12 — Passou a
respirar uma mistura com 179, de gas carbénico. 16,20 — Renovag¢ao a estricnina. Exci-
tacdo mecanica do orbicular — nao houve ataque. O animal respirou essa mistura até as
16,30. Nao foi obtido ataque pela excitacdo prolongada do orbicular. Foi renovado o
papel com estricnina e excitado o orbicular, depois do animal voltar a respirar ar atmostfe-
rico, até as 18,00 horas, sem ser obtido novo ataqus convulsivo.

A maioria das experiéncias acima foi realisada utilisando como excitante
uma solucao de estricnina a 1% . Das experiencias que figuram na tabela, so-
mente uma foi realisada usando a acetilcolina como excitante. A maior faci-

lidade em obter estados de mal epileptico usando a estricnina, levou-nos a pre-
ferir esta substancia.

Influencia do pn€umogastrico e seics carotidianos na inibicao pelo CO ? :

Experiencias anteriores de diversos autores tinham mostrado a impor-
tancia dos seios carotidianos e das terminagdes sensiveis do pneumogastrico
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nos fenomenos motores corticais. Gelhorn e Yesenick dao a estes orgaos um
papel primordial como fatores na inibicao das convulsdes.

Em nossas experiencias procuramos verificar a importancia dos rzflexos
partindo destas zonas na inibicao pelo gas carbonico das convulsces pela ex-
citacdo quimica da cortex cerebral de caes. Para isto, em caes em estado de
mal epileptico e cujas convulsoes tinham sido suprimidas pela inalacao d2 (B0
climinavamos a interferencia das excitacdes partidas do seio carotidiano e arco
aortico. Essa supressdo era feita pela seccao dos pneumogastricos e envolvi-
mento do seio carotidiano e corpusculo carotidiano em um algodao embebido
em solucao de novocaina a 10% . Experiencias de controle mostram, peio au-

mento da pressao endosinusal, que os reflexos que dai partiam, estavam abo-

lidos .

Realisamos um total de 10 experiencias, das quais em 7 sec¢dao do vago
e excitacdo da extremidade central deste nervo; nas treés restantes aléem da
seccao, eliminavamos a inervagdo sino-carotidiana de ambos os lados. Em
nenhuma dessas experiencias evidenciou-se uma influencia dominante dos
vagos e seios carotidianos na inibicao do ataque. Secgao dos pneumogastri-
cos, quando o animal respirava uma tensao inibidora do ataque, nao facilitou
o aparecimento dos ataques. Pode surgir um ataque logo a seguir a secgao dos
pneumogastricos, mas este pode correr por conta da excitagao provocada pela
<eccdo, uma vez que a excitagdo eletrica da extremidade central do pneumo-
gastrico, num animal em que as convulsdes foram inibidas pelo gas carbo-
nico, pode fazer aparecer um ataque convulsivo. A seguir o resumo de um
dos protocolos.

Experiencia de 9-6-43 — Cao, 6.700grs. Inje¢do no peritoneo de 6,7cc. de uma SO-
lo¢do de morfina & 2. Trepanagao e exposi¢ao da zona motora. Determina¢ao do centro
do orbicular.

15,20 horas — Inicio da estricninizag¢io do orbicular. 15,24 — Excitagdo mecanica do
orbicular -— Ataque que durou 1307. 15,28 — Renovada a estricnina. 15,31 — Ataque es-
pontaneo gue durou 2'55". 15,35 — Renovada a estricnina. 15,37 — Ataque espontaneo
que durou 1'40”". 15,44 — Ataque espontaneo forte que durou 2'15". 15,55 — Renovada a
estricnina. 15,56 — Ataque espontaneo que durou 230°. Passou a respirar as 16,00 uma
mistura contendo 11,89 CO2 passando depois para uma outra mistura contendo uma por-
centagem de 12,19, e em seguida para outra com 11,7% de CO2., até 16,12 horas quando
deu novo ataque que durou 2'24”. O clonus continuo fortissimo e propagou-se até o labio,
3s 16.04, mas nio houve ataque. Estricnina renovada as 16,03 e 16,15. Voltou a respirar
gas carbonico na concentragdo de 11,69,. 16,17 — Seccdo dos pnzumogastricos. 16,26 —
Ataque espontaneo que durou 1'50". 16,29 — Renovada a estricnina. Clonus fraco. O
animal respirou a tensdo de CO2 acima assinalada até as 16,40 quando passou a respirar ar
atmosferico. 16,43 — Renovada a estricnina. O animal deu varios ataques espontaneos.
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Vé-se por esta experiencia, em que a tensao do gas carbonico mostrava-
se proxima do limite inibidor, que a secgdo dos vagos nao influenciou sensi-
velmente a inibicdo causada. Por outro lado, a excitagao da extremidade
central do pneumogastrico, enquanto o animal respirava gas carbonico, em
concentracdes proximas das inibidoras, nao produziu inibicao das convulsoes
que se iniciavam, em nenhum dos casos observados.

As experiéncias em que se eliminava além dos pneumogastridos, também
os seios carotidianos, mostraram resultados identicos; os efeitos inibidcres do
gas carbonico permaneceram nitidos. A seguinte experiéncia ¢é ilustrativa.:

Experiencia de 20-8-43 — Cao, 3.700grs. Inje¢do no peritoneo de 7cc solugdao de mor-
fina a 29. Trepanacao do lado direito. Exposicao de hemisferio czrebral. Determinagao
do centro do orbicular, da palpebra. Seios carotidianos postos em evidencia. Canula tra-
queal. Pneumogastricos isolados.

15.20 horas, inicio da estricninisacdo do centro. Clonus. 15.25. Renovada a estricnina.
15.30 Clonus forte. Excitacdo mecanica do orbicular : ataque que durou 2°,15,36 — Reno-
vada a estricnina. 15,40. Ataque provocado por ligeira excitagao do orbicular; durou 2'10".
15,45 — Ataque espontaneo que durou 220”. 1548 — Renovagdo a estricnina. 15,51 —
Ataque espontaneo que durou 3' 10. 15,55 — Inalacdo de gas carbonico na concentracao de
18,89 . 15,58 — Renovada a estricnina. Passou a respirar a mistura de outro gasomztro
com 179, de COZz. Durante o periodo houve uma irradia¢ao do clonus até o labio mas nao
houve ataque. 16,10 — Suspensa a inalacdo do gas carbonico e renovada a esfricnina
16,12 — Ataque espontanzo que durou 2'. 16,15 — Destruicdo da rede nervosa que enos
seios carotidianos. Aplicacao de novocaiva a 109. Se¢do dos pneumogastricos. 16,17 —
Ataque espontaneo que durou 2. 16,20 — Secc¢dao do outro pneumogastrico. Passou a res-
pirar outra vez CO2 a 179%,. 16,22 — Renovada a estricnina. 16,30 — Suspensa a respira-
cdo de gas carbonico. Durante o tempo que respirou a mistura do gasometro, houve uma
vez uma irradiacio do clonua até o focinho, mas ndo houve ataque. Pouco depois e voltar
a respirar ar atmosferico deu um ataque espontaneo, seguido de outros que se seguiram com
intervalos de mais ou menos 3 minutos.

Esta experiéncia mostra que o gas carbonico inibie as convulsoes por ex-
citacdo quimica da cortex cerebral em animais em que as terminagoes sensi-
tivas do arco aortico e seio carotidiano foram eliminadas. As tensoes de¢ gas
carbonico efetivas, foram as mesmas que s emostram eficazes quando aquelas
formacdes sensoriais ainda podiam influenciar os centros nervosos excitados.

DISCUSSAO

As experiéncias acima referidas, confirmam os resultados obtidos por
outros autores sébre a acdo inibidora do gas carbonico nas convulsdes expe-
rimentais. Mostramos que também os ataques epileptiformes provocados pela
excitacdo quimica da cortex cerebral de caes, podem ser inibidos pelc gas
carbonico em concentracoes adequadas.
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As concentragoes de gas carbonico necessarias para impedir as convul-
soes estricninicas, em coelhos ou em caes, por intoxicacao com este alcalside
difere da que se mostrou suficiente para impedir as convulsdes por excitagao
guimica da cortex cerebral. Nas convulsées por intoxicacdo com a estricnina
que sao de orgime espinal, era necessario atingir tensdes de gas carbonicc bem
mais elevadas, dependendo do grau de estricninisacao do animal. Habitual-
mente deviamos empregar tensdes mais elevados do que 209, enquanto que
nas convulsées corticais, tensdes entre 15 e 18 por cento sdo suficientes para
impedir o ataque convulsivo. Parece possuir a medula espinhal menos sensi-
bilidade do que a cortex cerebral as tensdes elevadas de gas carbonico. Esses
resultados sdo apoiados por experiencias de outros autores que também mos-
traram que outros fenomenos motores medulares resistem mais as tensdcs ele-
vadas de gas carbonico do que as corticais.

Nossos resultados, porém, diferem das conclusdes de alguns autores que
interpretam a acao inibidora do gas carbonico como originada predominan-
temente em reflexos que partem das terminacdes sensitivas das vias cereas
superiores ou das terminagdes quimio-sensiveis dos seis carodianos e arco
aortico. Decorre de nossas experiencias que o gas carbonico impede as con-
vulsdes por uma agdo direta sébre os centros nervosos. As influencias refle-
xas ainda que possam agir, ndo sao os fatores determinantes exclusivos ou os
mais importantes na acao inibitoria.

Na tabela I, onde se encontram os resultados do emprego dos gas car-
bonico nas convulsées pela intoxicacdo com a estricnina, vemos. nas expe-
riencias em animais sem medula sencionada que a concentragio de CO’ que
se mostrou eficaz, encontrava-se entre 22 e 30 por cento, proxima dac que
também foram eficazes nos animais com medula secionada. Uma influencia
inibidora partindo dos centros superiores excitados pelo CO?, como foi ol:ser-
vados por King e colaboradores (12) para o reflexo rotuliano. ou exc.tacac
de terminagdes sensitivas, pode ser afastada. King e colaboradores mostra-
ram que a inibicdo do reflexo rotuliano exige tensdes maiores de gas carbo-
nico no animal espinhal.

Dos resultados de alguns autores citados no inicio deste trabaiho. ha evi-
dencias de uma influencia reflexa das excitacdes, na atividade convulsiva dos
centros nervosos. Outros pesquizadores ja tinham encontrado efeitos nitidos
das excitagoes do seio carotidiano e pneumogastricos sébre os fenomenns mo-
tores corticais. Francois-Franck (16) ja tinha demonstrado que a excitacio
da extremidade central do pneumogastrico pode facilitar as convulsdes. Vianna
Dias trabalhando em caes (26), estudau o efeito da excitacao eletrica da ex-
tremidade central do vago nas convulsdes pela estricninisacio local da cortex
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cerebral. Ele nunca observou inibicao das convulsées generalizadas. Algumas
veses a exciacao da extremidade central do vago inibiu contracées musculares
locais provocadas pela estricninisagdo do ponto otor cortical. Em nossas
experiéncias, nos animais em plena inibicao pelo gas carbonico, a seciae do
pneumogastrico ou excitacao da extremidade central péde fazer surgir um
ataque ou irradiar a contragoes clonicas musculares ainda existentes. A exis-
tencia de um centro cortical do pneumogastrico, na superficie orbital do logo
trontal, como foi demonstrado por Bremer e Bailey (17) apoia estas expe-
riéncias. Estes autores demonstraram que a excitacdo da extremidade central
do vago aumento os potenciais de acao da supeficie orbital do lobo frontal.

Os seios carotidianos como ponto de partida de reflexos que facilitam
ou inibem os fenomenos motores partidos de diversos niveis do sistema ner-
voso central, foi também investigado intensivamente. Koch (18) inibiu con-
tracoes musculares espontaneas ou reflexas aumentando bruscamente a pressic
endosinusal. Influéncia idéntica foi observada por Spychala (19) em caes,
usando um reflexo com contracdo do quadriceps. Danielopolu (20) 2 cola-
boradores encontraram uma facilitacio dos ataques convulsivos quandoc se
fazia uma excitacao eletrica do vago ou dos seiso carotidianos. e tiriram
destas observagdes conclusdes que extenderam a patogenia dos ataques con-
vulsivos. Esses resultados foram negados por Martino (21) e Baldacci (22).
Também Heymans e Bouckaert (23) criticaram o trabalho de Danielopoiu em
seu aspecto de interesse medico e acentuaram que em condicdes fisiolcgicas

as excitagoes das zonas vaso-sensiveis tem uma nfliuéncia inibidora sébre os
fenomenos motores corticais.

Em nossas experiéncias uma influencia inibidora partindo das zonas vas-
culares baro sensiveis, por aumento da pressdo arterial provocado peio gas
carbonico, péde ser afastado, em virtude da pequena variagao ou mesmo nula

Gue o referido gas produz na pressao erterial. Uma influencia inibidora se

exercendo através as terminacoes quimio-sensiveis do arco aortico e seio caro-
tidiano poderia ser admitida. Gellhorn e colaboradores foram dos que mais
estudaram este possivel mecanismo de agdo do gas carbonico e mostraram que
2 inalacdao deste gas na concentragio de 15 por cento, inibia as convuledes
provocadas pela estricnina, absinto e coramirtina enquanto que a anoxia tinha
uma pequena agao inibitoria ou nado agia. Nos animais com os vagos corta-
dos e seios carotidianos denervados, a acdo do gas carbonico nao se eviden-
clava mais ou era muito pequena enquanto que a anoxia passava a ter uma
forte agao inibidora. Nos animais desprovidos dos quimio-receptores, assina-

Jam Gellhorn e Yesinick, tensées de gas carbonico que chegavam a 50 por
cento ainda se mostravam ineficazes.
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Uma explicagao, ainda que transitoria, fornecida por Gellhorn e colubo-
radores (24), baseia-se nos estudos que realisaram sobre a influéncia da ano-
xia e do gas carbonico sébre os reflexos partindo do seio carotidiano e arco
aortico. Estes autores verificaram que a anoxia diminue e o gas catbonicc
intensitica os reflexo depressores que partem daqueles orgaos. Por outro lado
variagoes da pressao arterial podem produzir efeitos inibidores sébre as con-
vulsdes e estes autores extendem estes resultados para a estimulacio dos
quimio-receptores. Na anoxia havendo diminuicao da eficacia dos reflexos
inibidores, estes ou nao se fazem sentir ou agem fracamente, contrabalanican-
do a acao despressiva direta que a anoxia exerceria sébre os centros nervosos.
A intensificacao causada pela hipercapnia, soébre os reflexos partiods dos
quimio-receptores, vae intensificar os efeitos depressores do CO? sébre o sis-
tema nervoso central. A destruicao destas zonas reflexogenas, iria libeiar o
sistema nervoso somatico das influencias inibidoras reflexas, e permitir que
as convulsdes se sucedessem mesmo com as altas tensoes de gas carbonico.
Esta ¢, em essencia, a explicacao dada por Gellhorn para a acao inibidora do
gas carbonico nas convulsoes.

Nossas experiencias realizadas em cades com convulsdes provocadas pela
excitagao quimica da cortex cerebral, ndao se enquadram nesta ecxplicacao.
Em todas as experiencias que fizemos, a enervacao do seio carotidianc e
sec¢ao dos pneumogastricos, nao fez reaparecer as convulsdes anteriorriente
inibidas pelo CO?. As tensdes de gas carbonico necessarias para impeair as
convulsdes tanto nos animais enervados como nos integros, foi aproxiniada-
mente a mesma. Jamais foi necessario atingir concentracoes tao elevadas como
as assinaladas por Gellhorn. Cumpre notar, que na forma de convulsocs que
realisamos nossas experiencias, pela sua origem cortical, era de csperar um
nitido efeito inibidor reflexo. Nossos resultados estao de acordo com os obti-
dos por McKail, Obrador e Wilson (25) em gatos, nos quais a cortex cere-
bral era excitada e registrados os abalos musculares. Nestas experiencias os
autores observaram uma notavel depressac da respcsta motora cortical nos
animais que respiravam gas carbonico numa concentra¢ao acima de 5 por
cento. A denervacao dos seios carotidianos e sec¢ao dos vagos nao influen-
ciou os resultados, que vem de encontro as nossas conclusdes que a acao ini-
bidora do gas carbonico se faz predominantemente por uma acao direta s6bre

OS cenfros nervosos.
CONCLUSOES

] — O gas carbonico, em concentracdes adequadas, inibe as convulsoes
por intoxicacao com a estricnina e as provocadas pela excitacao quimica da
cortex cerebral de caes com estricnina e acetilcolina.
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2 — A inibicao das convulsoes espinhais por intoxicagao estricnica exige
maior concentracido de gas carbonico do que as convulsdes de origem cortical.

3 — Nos animais espinhais e com convulsées por intoxicagao estiicnica,
as tensoes de gas carbinico impedientes das convulsées, sao proximas das ne-

cessarias para impedir as convulsdes em animais sem medula espinal ceccio-

nada.

4 — A eliminacdo das acoes reflexas partidas das terminagdes quimio-
sensiveis do arco aortico e seios carotidianos, nao influéncia sensivelmente a
inibicio pelo gas carbonico das convulsées por excitagao quimica da cortex

cerebral dos caes.

5 — Estes resultados indicam que o gas carbonico inibe as convulsoes
por intoxicacdo pela estricnina e por excitacdo quimica da cortex cerebral
agindo diretamente sobre os centros nervosos, as acdes reflexas inibidoras

sendo de importancia secundaria.
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