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Seria um engano fundamental considerar-se a iebre amarella como
uma das molestias menos conhecidas cujos symptomas e lesées anatomicas
ainda precisassem ser determinados. Pelo conirario. a hitteraiura medica,
mesmo ja antiga. sobre este assumpio € mais que sufficienie para insiruir
os medicoes e estudantes que queiram informar-se sobre elie. Se antiga-
mente os tratados de pathologia geral. escripios em paizes onde a moles-

. tia era desconhecida. ndo lhe pagavam muia atiencae, sempre havia au-
. tores que. tratando de molestias dos paizes quentes, lhe dedicavam um
" ' capitulo. baseado em parte sobre experiencia propria; oufros se referiam
as observacoes. feitas nas grandes epidemias. A bibliographia j3 se achava
resumida na Pathologia Historica e Geographica de Hirsch. Depois que
a pathologia tropical, em marcha rapida. conquistou o logar importante
que hoje occupa. nenhum dos numerosos manuaes pode deixar de iratar
especialmente desta molestia cujo modo de iransmissio € um assumplo
fundamental. Uma vez que esie foi determinado, surgiu naturalmente
! uma litteratura vasta e relativamente mederna, tratando da preophylaxia
. e dos seus resultados.

- Parece desnecessario. entrar em assumpios cujo conhecimento esta
" 20 alcance de todo o mundo. Todavia o reapparecimento da febre ama-
~ rella nesta capital jnstlﬁca a communicacio de cerias reminiscencias pes-
5‘” sodes dos muifos annos. em que me occupei com a febre amarella em
" Sio Paulo. e de uma dezena de focos que visiteli, como tambem de um

" mez que passei em Campinas, quando a pandemia estava no seu auge.

o Algumas das minhas observacbes sio originaes, oulras esiio de
' _accérdo ou em opposicio com opinides correntes. Queria tambem insistir
. sobre cerios pontos menos conhecidos e que me parecem de grande inte-

resse theorico ou practico.
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E sabido que a febre amarella appareceu nesta capital em 1849
Meu pae conheceu ainda o Rio de Janeiro livre da molestia. No periodo
subsequente nasceram-lhe muitos filhos que, todos, correram o risco da
febre amarella durante um tempo variavel, mas geralmente bastante longo.
Minha mde que viveu mais de trinta annos na capital, nunca foi accomet-
tida, mas meu pac e um irmdo meu tiveram cada um dois ataques e um
outro adoeceu durante a primeira epidemia de Santos, quer dizer em 1879,
de modo que uma immunidade de familia pode ser excluida. Entretanto
um numero bem maior de pessdas da familia conservaram-se livres e po-
dem hoje ser consideradas protegidas por este processo insensivel de im-
munisacido cuja existencia ¢ (3o evidente, como o seu estabelecimento é
difficil de acompanhar. Levando em conta uma terceira geracio, se
pode dizer que em minha familia a morbilidade entre as pesséas expostas
nao chegou a um terco, facto notavel. quando se compara com a mor-
bilidade geral' das primeiras epidemias em varios lugares do estado de

Sdo Paulo.
Eu mesmo nasci no Rio, mas fui levado para Europa antes de com-

pletar dous annos. Durante esse tempo nido consta que tenha tido qual-
quer molestia febril. Voltei de Europa. ja formado em medicina, e demo-
rei-inc 8 mezes no Rio, sem soffrer de qualquer infecciio que se parecesse
com febre amarella. Entre 1882 ¢ 1889 estive algumas vezes no Rio, sem
demorar-me¢ muito. Quando em 1889 fui chamado com urgencia de S.
Paulo para Campinas onde jia niio havia mais medicos, encontrei uma
pandemia bem accusada dec febre amarella e esperava todos os dias ser
accomettido, mas escapei sem alaque febril. Na mesma casa havia um
senhor que ja tivera febre amarella em Nova Orléans e outro que tinha
passado muitos annos no Rio; esles ndo tiveram nada, nio obstante
grande numero de stegomyias ¢ varios casos de febre amarella na casa e

nos yvisinhos.
Depois de quatro a cinco semanas ja tinham vindo collegas do

Rio de Janeiro e a epidemia declinava em Campinas. Vi ainda alguns ca-
sos typicos em Rio Claro onde tinha havido uma epidemia com grande pro-
porcdo de casos abortivos ¢ leves. Parti depois para Hawai e fiquei féra
do Brasil por uns dous annos. Pouco tempe depois da minha volta. tratei
de varios casos em Sio Paulo ¢ Santos e, tendo sido nomeado director pro-
visorio do Instituto Bacteriologico, visitei ex officio varios focos epidemicos
onde todavia ndo passei muitas noites. Sommando tudo, posso dizer que
eslive em cerca de uma duzia de localidades onde reinava febre amarella,
mas geralmente por pouco tempo. Por isso mesmo e nao tendo tido ata-
que de febre amarella, ndo me considerei immunisado antes da verifica-
¢do experimental, feita em S&o Paulo. Nestas experiencias, de seis volun-
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tarios, picados por stegomyias, infectadas no mesmo caso e conservadas vivas
durante o tempo necessario, {res apresentaram os primeiros symptomas
depois de uma incubaciio de 70 a 80 horas. O Dr. Ribas gue tinha estu-
dado no Rio sem apanhar febre amarella, picado nas mesmas condicdes,
nao adocceu, tdo pouco como eu ¢ uma outra pessoa que tinha habitado
no Rio, o que falla em favor de uma immunisacdo insensivel sem ataque
manitesto de febre amarella.

Por estas observacdes em accordo com o que se verificou em
muitos lugarcs, por exemplo em varias cidades do Norte do Brasil, a im-
munisacao sem infeccdo manifesta parece frequente e facil. Convém sa-
lientar de outro lado que um ataque leve e abortivo ndo estabelece logo
uma mmunidade completa. Assim em Campinas era muito frequente
repetir-se a symptomatologia cerca de oito dias depois de um ataque abor-
tivo. Considero estes casos como reinfeccdes e niao como recahidas, por-
que eram observados apenas quando o doente permanecia no foco infec-
c10so. Geralmente a segunda infecciio tinha um caracter benigno, seme-
lhante a primeira, porém, no caso de uma menina pequena, uma terceira
infeccao depois de outro intervallo egual. foi fatal e acompanhada de
abundante vomito preto que costuma faltar nos casos abortivos.

Sobre a identidade etiologica dos casos abortivos ndo podia haver
duvidas, visto que se davam [requeniemenfe na mesma familia e no mes-
mo dia com outros de evolucdo mais longa e mais grave. A mortalidade
mais fraca desta epidemia que regulava de 20 a 25 9 corria exclusiva-
mente por conia da frequencia de formas abortivas, porque nos casos nao
abreviados a mortalidade era muito alta. O mesmo se dava na epidemia
de Rio Claro, onde a proporcdao de casos abortivos parece ter attingido o
maximo, coincidindo com uma morbilidade quasi geral.

Os ataques reiterados somente cccorriam depois de casos sem gravi-
dade, o que indica que nestes a immunisacido, embora real, s6 se estabe-
lece tardiamente. Nao conheco facto de segundo ataque ou recahida logo
depois de uma féorma grave de febre amarella e considero taes casos ra-
I'ISS1IMOS.

Aqui vém a proposito salientar que, durante o tempo de epidemia
que passei em Campinas, notei uma extraordinaria abundancia do mos-
quito rajado que bem conhecia do Rio de Janeiro, mas que nunca observel
no interior, durante cinco annos de clinica em zona pouco distante de
Campinas. A falta d’aquelle mosquito diurno nas cidades da mesma re-
giio nio sémente foi constatada por mim, mas tambem me foi confirmada
pelos moradores. O que contribuia muito a desenvolver esta praga de
stegomyias em Campinas, eram os tanques de irrigacdo, usados em nu-
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nmerosos jardins, porque nelles a agua parava, quando as casas foram
abandonadas pelos donos.

Usei de mosquiteiro ndo sémente de noite, mas tambem, 4s vezes.,
alé de dia, para poder lér socegadamente; naturalmente isso nio impe-
dia que eu em muitas occasides fosse p1cado com frequencia.

No mesmo anno, porém mais tarde que em Campinas, a febre ama-
rella appareceu em Rio Claro e Belém do Descalvado. Creio que nio so-
mente a febre, mas tambem as stegomyias vieram de Campinas. O trans-
porte de mosquitos infectados pela estrada de ferro explica o appareci-
-mento de varios casos esporadicos e isolados de febre amarella em pessoal
de correio e estrada de ferro ¢ numa senhora em Vallinhas que era ca-
sada com o chefe da estacio ¢ morava na mesma. Nunca tinha visitado
Campinas, emquanto 14 havia febre amarella.

Em annos subsequentes a febre amarella invadiu o estado de S.
Paulo seguindo primeiramente a estrada de ferro Paulista. Devastou Li-
meira, onde tinha clinicado durante cinco annos, sem vér stegomyias, mas
poupou Araras e Jundiahy onde as villas ficam muito distantes das esta-
coes.

Depois da Paulista foi invadida a Mogyana e s6 muito tarde tocou
tambem a vez da Sorocabana. O que impediu uma expansio mais .rapida
foi sem duvida o facto que, sem a importacio prévia ou simultanea da
stegomyla, 0S numerosos casos, que appareceram entre as pessoas fugi-
das de centros epidemicos, nio podiam propagar a febre amarella. Con-
tra mais de uma duzia de fécos epidemicos que pouco a pouco se estabele-
ceram sobre as estradas de ferro principaes que ligavam S. Paulo com o
interior, havia sémente dous que nio eram servidos por estradas de ferro
ou vapores tluviaes. Nestes a existencia de stegomyias linha poueca pro-
babilidade cabendo provavelmente o papel de transmissor a mosquitos de
matto, mais ou menos, parentes. Um dos casos do qual tinha apenas in-
formacdo, se referia a uma aldeia de Indios do Rio Verde. No outro, que
ivestiguei pessoalmente, tratava-se de febre amarella que appareceu
em alguns ranchos, estabelecidos no meio de uma floresta e habitados por
trabalhadores. Estes cortavam o matto, em preparacio para a construccio
de uma estrada de ferro que devia ligar Funil a Campinas. Examinei va-
rios ranchos, donde tinham sahido casos de febre amarella, sem encontrar
vestigios de larvas ou adultos de stegomyia, ndo faltando porém mosqui-
tos de matto. O facto ¢ tanto mais interessante que ultimamenle foi veri-
ficada na Africa a transmissdo por oulros mosquitos differentes da nossa
stegomyia caseira. Esta entre nés ha de ter sempre o papel mais impor-
tante e a transmissdo por outras especies deve ser rara e excepcional, mas
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nao deixa de ser um problema mtcressante a veriticacdo de outras espe-
cies que podem transmittir o virus.

Se ndo tivesse feito as observacdes ja citadas sobre os mosquitos em
Campinas, nfio me teria sido possivel mais tarde, logo que recebi por
carta as primeiras noticias sobre as experiencias demonstrativas, feitas
em Havana, designar sem hesitacio o mosquito, culpado entre nés e que
nao existia na cidade de Sao Paulo. Considerei provavel (que sc iratasse
da mesma especie, embora nio usasse 0 nome empregado pelos america-
1nos, mas sO mais tarde identificou-se a especie que ja tinha recebido
grande numero de nomes differentes. Informei immediatamente o direc-
tor do Servico Sanitario que acceitou a minha orientacio, quando insisti .
sobre a importancia das verificacoes feitas em Cuba. Depois de publicar
as Instruccdes necessarias, verificimos em muitos lugares a coincidencia
de epidemias de febre amarella com abundancia de stegomyias.

Convém mencionar que naquelle tempo muita gente ainda acre-
ditava no contagio directo e o vomito preto era considerado uma especie
de essencia de febre amarella.

A 1déa da transmissio da febre amarella pelos mosquitos, posto
(que oificialmente acceita e annunciada. niio se tornou tio popular como
era desejavel e por isso as autoridades cogitavam de repetir as experien-
cias de Havana. Consultado a respeito, declarei que minha adhesio de-
penderia de duas condicdes, primeiramente que a transmissio por mos-
quitos fosse experimentada em pesséas voluntarias e nioremuneradas que
conheciam o perigo e que o director do servico sanitario e eu deviam ser
incluidos no numero destas. A segunda condiciio era de ndo usar mosqui-
tos que tivessem sugado em doentes no primeiro periodo, que mais tarde
succumbiram a molestia. Excluindo assim o virus mais violento, esperava
cvitar infeccoes fataes na medida do possivel. Estas condi¢oes foram accei-
tas, mas a segunda causou uma demora de quasi um anno porque o maior
numero de casos que serviam para se alimentar os mosquitos,
liveram um desfecho fatal; em outras tentativas os mosquitos, infectados
em lugares muito distantes, morriam antes do tempo preciso para tornar
as picadas infecciosas ou eram devorados por formiguinhas que pene-
lraram nas gaiolas, attrahidas pelos alimentos offerecidos. Sem querer
redescrever as experiencias, desejo apenas accentuar que pela precaucio
acima citada conseguimos evitar um desfecho fatal nos tres casos positi-
vos. Os mosquitos tinham picado o mesmo doente e a incubac¢io entre se-
tenta e oitenta horas foi a mesma, sem prodromos e com explosio subita

dos symptomas.
A duracio do periodo de incubacido, verificada nestes e em outros



132 Memorias do Instituto Oswaldo Cruz AXLV, @

casos experimentaes, ¢ provavelmente a mais frequente. Todavia é bem
sabido gue pdde variar exiremamente e eu conheco duas observacoes,
muito instructivas neste sentido.

Quando nao havia febre amarella em S. Paulo, um casal hespanhol
tomou de manha um ftrem para Santos e ainda no mesmo dia ambos en-
traram no Hospital de Isolamento com symptomas de febre amarella, que
se tornou fatal num dos casos. liste facto extraordinario que verifiquei
cuidadosamente, em minha opinido, s60 se pode explicar por uma hy-
perinfeccao. De outro lado vi o caso de um indio fazendo parte de uma
deputacio que foi para o Rio onde os seus companheiros apanharam fe-
bre amarella. Veio a pé para S. Paulo onde adoeceu oito dias depois de
ter sahido da capital federal. Na litteratura ha muitos casos de incubacio
prolongada e haveria mais, se a verificacio do momento da infeccio nio
s¢ lornasse impossivel na maioria dos casos.

A respeilo das horas, em que a infeccio se péde dar, tenho tam-
bem algumas observacoes. EE' crenca geral, apoiada por muilas observa-
coes, que a infeccao se da principalmente & noite e cita-se para prova os
‘habitantes de Petropolis que visitavam a capital apenas durante o dia,
escapando a contaminacdo. Se esta regra nunca soffreu excepeio para
0os moradores de Pelropolis (o que ndo me parece sufficicntemente de-
monstrado), ndo se da o mesmo em relacido aos habitantes de Sio Paulo
que visitavam Santos em tempo de epidemia, descendo da cidade immune
para um foco de infeccio com o frem de manhd e voltando de tarde.
Tive mesmo um doente nestas condicdoes que volton no mesmo trem de
Santos, em que viajava uma moga que vinha no mesmo dia de um sitio
distante de Santos e onde nfiio havia febre amarella. Ambos adoeceram
no mesmo dia em S. Paulo. Neste caso se péde fixar com grande proba-
bilidade como ponto de infeccio a estacio da estrada de ferro. O casal
hespanhol, a que ja me referi, tambem deve se tér infectado de dia.

De outro lado se pode affirmar que as stegomyias nio picam em
plena luz do dia, nem nas ruas abertas. Por isso os conductores de bon-
des, que trafegavam continuadamente por aum bairro infectado, nio apa-
nhavam a molestia. Nas cxperiencias, estes mosquitos muitas vezes sé
picam quando a intensidade da luz ¢ bastante diminuida. Tambem sio
facilmente afugentados pelos movimentos das victimas. Veriliquei que po-
dem picar na obscuridade absoluta, mas sémente quando sio conservados
a pequena distancia dos animaes de experiencia.

O lugar onde as stegomyias se encontram com mais facilidade, sio
0s quartos de dormir. Gostam de pousar em qualquer roupa escura
pendurada. Quando sdo abundantes pode se ouvir o zunido e vér os ma-
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chos voar num movimento de ida e volta muito especial. A copula obser-
va-se mesmo de dia e dentro da casa, o que nfio se d4 com outros mos-
quitos. Todavia procuram sahir ou entrar a certas horas, podendo entio
ser observadas sobre as vidracas. Geralmente nio voam muito longe, mas

nao voltam sempre 4 mesma casa, levando assim o virus de uma para
outras.

Nas epidemias do interior notou-se que por duas vezes o primeiro
caso se deu numa padaria.

A respeito da descoberta da transmissio do virus pelo mosquito, o
credito da demonstracio é exclusivamente devido 4 commissio de Cuba.
Observadores anteriores, como Beauperthuy e Finlay, tiveram o mereci-
mento de tér lembrado esta hypothese em tempos, em que nido havia
ainda baslanles argumentos e analogias em scu favor. As experiencias de
Finlay nfo eram demonstrativas, nem podiam sel-o nas condicdes em que
cram feitas. K’ perfeitamente natural que ndo se lembrasse do desappa-
recimento do virus da circula¢do no segundo periodo da molestia, nem
da necessidade de uma incubaciio tdo prolongada no mosquito. No fim do
seculo passado, com os novos conhecimentos a respeito da filariose e da
malaria, a transmissio pelo mosquito ja nfio parecia uma utopia, nem o
estudo destes insectos (que principiei logo depois) um capricho sem va-
lor practico. Assim mesmo, os americanos sémente se lembraram da theo-
ria de Kinlay, depois que, como tantos outros, nio obtiveram resultado
com o exame bacteriologico. Assim ¢, como uma descoberla traz oulra,
(que sem ella ndo podia ser feita tao cédo.

No periodo em que predominava a bacteriologia, era natural que
as pesquizas tossem todas dirigidas para a descoberta de um germe 1novo.
Eu mesmo gastei muito tempo e trabalho nesta occupacido. Naturalmente
oS primeiros objectos de exame eram o vomito preto e as visceras mais
alleradas, quer dizer o figado e os rins. O sangue tambem fol pesquizado
em procura de spirochetes e protozoarios. Comtudo o maior numero de
exames foi feito em periodo mais adeantado da molestia ou no cadaver,
porém limitei as conclusdes as autopsias, feitas logo depois da morie, das.
quaes utilisei umas sessenta que mostravam as lesdes typicas. Elaborei
uma technica especial que me permittia tér cortes coloridos de todas as
visceras ja depois de duas horas. Confirmeli que nem nos cortes, nem nos
esfregacos se podia observar um germe que parecia em relacdo com as
alteracdes observadas. Quanto 4s culturas, quasi sempre se obtinha ger-
mes variados e de apparencia banal e verifiquei cédo que a invasdo do
sanguc se pode dar ja durante a vida, o que explica a rapidez da decom-
posicio cadaverica. Os germes invasores pertencem geralmente ao grupo
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dos coliformes, podendo dar reaccdes variadas nos meios nutritivos, e
devem vir em grande parte do intestino. O germe de Sanareclli lambem
pertence a este grupo. Ao conirario de alguns outros germes, foi obtido
por uma technica correcta e por isso mereceu algum credito. Mas a sua
presenca era rara € o0 soro nao dava resultado. Foi mais tarde identifi-
cado com um bacillo do hog-cholera, pouco antes da descoberta do papel
dos mosquitos que indicava outra ectiologia.

Na historia moderna da febre amarella no Brasil. o anno mais in-
fausto foi 1889 quando na esta¢dio quente. durante tres mezes, quasi nio
choveu e a temperatura subiu a clevacoes, desconhecidas em outros annos.
No Rio e em Santos appareceram pyvrexias fortes e rapidamente fataes
em forma epidemica. Estas, antes desconhecidas, foram geralmente clas-
silicadas como accessos perniciosos ou, mais raramente, como febre ama-
rella fulminante. S6 depois de muitas discussdes, chegou-se a reconhecer
que se tralava apenas dos effeitos do calor. vulgarmente chamados inso-
lacao. '

No mesmo verdo a febre amarella appareceu em Santos e em Cam-
~pmmas. Em Santos, onde nos ultimos dez annos nio tinha havido febre
amarella, a epidemia foi muito forte. Notou-se que o club allem?io, em
quinze dias, perdeu a quarta parte dos scus associados, victimas de febre
amarella ou insolacio. Em Campinas a molestia foi importada do Rio e
notou-se que o segundo caso occorreu em outra rua parallela. Os quin-
laes das duas ruas eram separadas por um muro, nio havendo communi-
cacao directa entre os fundos.

Em Campinas tinha havido, em periodo anterior, um grupo limi-
tado de casos que foram classificados por competentes como sendo de
febre amarella. O diagnostico porém foi geralmente ignorado ou contes-
tado com o argumento que a febre amarella niio podia subir a serra.
Assim os habitantes do interior se consideravam protegidos contra este
perigo até que os factos vieram provar o contrario.

Nao obstante o incremento rapido da epidemia continuavam na
imprensa as discussoes. Ainda num dia, em que se deram quarenta obi-
tos, vi um jornal do Rio affirmar que nio havia febre amarella em Cam-
pinas.

Depois de algum tempo julgava-se que tres quartos da populacio,
estimada em 20.000, tinham deixado a cidade ficando principalmente ho-
mens que tinham empregos; comtudo muitas pessoas voltaram antes do

lempo e apanharam a infeccdo. Dos que ndo eram immunes e moravam
dentro da cidade quasi todos foram infectados. A mortalidade total foi es-



Outubro, 1930 Adolpho Lulz: Febre amarella em S. Paulo = 135

limada em perto de dous mil, incluindo os infectados que falleceram em
outros lugares.

Desejo agora dizer alguma cousa sobre o diagnostico da febre ama-
rella que indubitavelmente deve e péde ser feito durante o decurso da mo-
lestia. K’ absurdo querer esperar com as medidas prophylacticas que
morra o doente, para depois fazer o diagnostico pelo exame microscopico
das visceras. Seria equivalente a esperar na diphtheria que se fenha obtido
culturas do bacillo de Klebs-Loeffler para isolar o doenle, applicar o séro
e fazer as operacdes urgentes. A experiencia e o bom senso do povo geral-
mente ja acertaram com o diagnoslico muito antes do reconhecimento
official. Comtudo o medico que trata o doente deve ser o primeiro para
suspeitar e depois reconhecer a molestia. Para isso elle tem de se lem-
brar da possibilidade, acompanhar a doenca desde o principio e, Si
por ventura nada conhece da moleslia, instruir-se o mais depressa pos-
sivel ou appellar para um collega mais entendido. O uso de um mosqui-
teiro deve ser imposto como medida mais urgente e importante, verifi-
cando-se na mesma occasiao, se ha stegomyias ou informacoes sobre a

~sua existencia. Si no principio da molestia se trata apenas de uma pos-

sibilidade ou probabilidade, o decurso sempre deve trazer a certeza, a
menos de tratar-se de um caso levissimo ou abortivo. Nio admitto que
haja um caso grave ou fatal onde o diagnostico clinico niio possa ser feito
antes da crise ou da morte. A falla de observacido anterior pode difficultar
0 problema, sem o tornar insoluvel. Ainda menos que um caso isolado
deve se deixar de reconhecer um foco epidemico.

Niao considero difficil o diagnostico da febre amarella e posso dizer
que, depois da minha experiencia em Campinas, nunca vi um caso, mes-
mo em principio, sem me lembrar desta possibilidade ou mesmo proba-
bilidade que se tornava certeza no quarto dia, ao mais tarde. Mesmo em
casos leves e ambulantes, ainda se consegue, do quarto ao sexto dia, veri-

ficar uma ictericia e albuminuria leve. Considero summamente impor-

tante este diagnostico retrospeciivo em doentes que chegiram de um lu-
gar onde reinava uma molestia suspeita. O herpes labial, que, as vezes,
apparece mesmo em casos leves ¢ pdde ser reconhecido ainda depois de
alguns dias, podera occasionalmente chamar a attencdo e orientar o diag-

nostico retrospectivo. .

As minhas observacdes clinicas foram feitas em doentes de varios
f6cos do interior e em outros infectados em Santos. Somente em dous
annos observei na capital de Sio Paulo casos autochtonos sendo a infec-
¢io limitada a fécos muito circumscriptos. Todos estes casos eram filiados
a0 virus do Rio de Janeiro, importado simultaneamente em Campinas e
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em Sanios em 1889. Talvez seja devido a isso, que os casos do inierior e
da cidade de Sao Paulo seguiram geraimente o mesmo typo sendo a mor-
talidade total menor, unicamente devido ao grande numero de casos abor-
tivos. Parcce-me que em Santos a mortalidade foi geralmente maior por
haver relativamente mais casos graves ¢ até hyperagudos. Quanto aos ca-
sos que se deram ultimamente no hkio de Janeiro, pessoalmente vi pou-
cos € falta um trabalho detalhado sobre as feicoes clinicas. Tenho com-
ludo a impressdao que o typo de hoje seja um tanto mudado. Tambem os
casos descriptos na litteratura nem sempre parecem muito typicos, che-
gando-se, as vezes, a duvidar que os autores tenham observado a mesma
molestia. Pode-se entretanto admiltiir que o typo geral possa soffrer mo-
dificacdes, como indicam varios autores, e isso tanto mais que a molestia,
que hoje se produz nos macacos, diifere completamente daquella do ho-
mem.

Na minha descripcao me limitarei aos casos que accompanhei des-
de o principio, deixando de lado os que eniraram em estado adiantado no
hospital de isolamento de S. Paulo. Esies tive ocecasido de vér em maior
numero porque o Instituto Bacteriologico se achava no mesmo terreno.

Nas minhas observacoes os casos mais frequentes e que se podiam
considerar typicos ndo mosiravam uma phase prodromal bem accusada.
Nenbhum dos tres casos experimentaes positivos queixava-se antes da in-
vasao brusca do primeiro periodo febril que comeca com um calafrio ou
arripios bem pronunciados ¢ uma asceng¢io rapida da temperatura a 40°
ou mais, de congestio da face e de injeccio dos olhos. Ao mesmo tempo
apparecem dores vivas na ironte e nas regioes orbitaes, assim como nas
cadeiras e nas pernas. LKstes symptomas, que nunca faltaram nos meus
casos, devem despertar logo a desconfianca que se trate de febre amarella.
IZ" certo que parile destes symptomas ou mesmo todos podem tambem ser
observados em outros estados morbidos, por exemplo na insolacio, na ma-
laria, na variola, no dengue ¢ na influenca, mas geralmente o cstado sa-
nitario do lugar, a pesquiza de hematozoarios € outras consideracdes pen-
mittem excluir a maior parte d’ellas. Em todos os casos convém recolher
logo o doente a4 cama, o que sera geralmente facil porque clle reconhece
que esta bastante doente. Deve-se logo fazer uso do mosquiteiro ou outros
recursos correspondentes que tambem sio indicados para a malaria ¢ o
dengue. As temperaluras agora nio somente devem ser observadas cuida-
dosamenle, mas lambem regisiradas. PP0de ser feito um exame de urina,
nao para achar, mas para excluir a existencia de albumina, como tam-
bem convém excluir uma subictericia, observada, 4s vezes, em pessoas que
nao parecem doentes. O prognostico agora ¢ dominado pelo andar da
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lemperalura. Se a febre cahe nas primeiras 24 horas, o que é frequente,
trata-se provavelmente de um caso abortivo e s6 raras vezes de uma pset-
docrise do typo intermittente. Si a febre nio excede 48 horas, o prognos-
lico tambem serd favoravel, mas um exame do quarto dia para diante
pode confirmar o diagnostico mostrando indicios de ictericia e albuminu-
ria. Si a febre continua mais tempo o prognostico se torna cada vez mais
serio. Tres dias de febre alta sO excepcionalmente permittem o restabele-

cimento.
Vi apenas dous casos em que a tebre do primeiro periodo era in-

termittente. Adoeceram em S. Paulo. mas procediam de Campinas ¢ San-
los e as circumstancias impunham o diagnostico. Convém lembrar-se desta
possibilidade, alias muilo rara. Estas pseudocrises niao indicam um pro-
gnostico favoravel porque a molestia foi fatal em ambos os casos.—Geral-
mente no fim do terceiro dia o virus desapparece do sangue, 0 que € 1n-
dicado por uma remissio mais ou menos longa e completa simulando o
fim da molestia para o doente e a sua familia. O medico bem avisado nao
partilha este optimismo, mas prepara-se para os dias mais angustiosos.

Depois de meio dia ou um dia de remissio, a temperatura pode
subir outra vez e continuar elevada num andar irregular, mas ja deixa
de ser a preoccupacio principal. Agora ¢ a funccdo renal que mais im-
porta e operigo imminente ¢ o da anuria. E’ precedida pelo augmento ra-
pido da albuminuria que se accentua do quarto dia para diante, accompa-
nhada de uma diminuicio progressiva da urina. A anuria completa, em
que a sonda nio traz urina, ¢ um signal fatal. A morte em estado ure-
mico é mais frequente do quinto ao sexto dia, raras vezes antes ou de-
pois. Faltando a suppressio completa da urina, a secrecdo se restabelece
logo e ja no dia depois dos momentos criticos pode haver uma verdadeira
polyuria que lraz um numero enorme de cylindros. A ‘albuminuria nio
diminue tio depressa como parece, por estar ja o albume dissolvido em
muilo maior volume de liquido. Todavia em casos favoraveis nio tarda
muito a desapparecer completamente. Ao contrario do que se da com a
escarlatina, ndo ha hydropisia, nem nephrites posteriores. Quem consi-
dera o enorme numero de cylindros que se observa nos rins dos uremicos,
nio pode deixar de concluir que a suppressao da urina € principalmente
de natureza mechanica e que as cellulas renaes nao sao lesadas tao pro-
fundamente como se conclue de imagens microscopicas que correm em
grande parte por alteracoes cadavericas, precedidas de anuria e por uma
agonia longa. Pode-se concluir que os effeitos rapidamente fataes d:a
anuria sejam devido 4 retencdo de maior quantidade de substancias {0Xi-
cas da que existe em condi¢cdes menos anormacs, mas sobre esta questao

interessante parece que faltam investigagoes.



138 | Memorias do I[nstituto Oswaldo Cru:z XXIV, 3

Passado o perigo da anuria, o doente ainda esta ameacado de morte
em consequencia de oulras desordens, causadas por toxinas produzidas
desde o inicio da molestia ¢ que se manifestam principalmente por icte-
ricia e tendencia a hemorrhagias. Estes effeitos podem passar rapida-
mente ou continuar. Se a morle ndo se da no fim da primeira ou no ini-
Cio da segunda semana, a molesiia entdo passa para um periodo chronico,
geralmente afebril, que pode durar algumas semanas e terminar pela cura
ou pela morte. Nesta phase (que observei mais ou menos na decima parte
dos casos graves) a ictericia, antes pouco intensa, accentua-se e péde pas-
sar a uma cholemia completa, em que as fezes ficam descoradas, a urina

da a reacciio de Gmelin e o aspecto do doente justifica o nome de febre
amarella.

Neste periodo pdde continuar a albuminuria e a disposicio hemor-
rhagica, mas a attericao se dirige principalmente para o figado. Pela per-
cussao nota-se uma diminuicdo gradual da matidez que dentro de 4 se-
manas pode chegar ao desapparecimento completo. Se o doente morre
nestas condigdes, encontra-se o figado retrahido, apresentando apenas a
sua margem aguda em contacto com a parede do epigasirio e pesando so-
mente de 700 a 800 grammas em vez de 1500 a 1800. Se o doente sobre-
vive, a matidez se restabelece, pouco a pouco, dentro de mais algumas se-
manas. Ja observei e apresentei casos em que nio obstante a ausencia
compleia da malidez do figado, a pessoa estava em pé e nio parecia
cdoente.

A alrophia aguda do figado na febre amarella nio era desconhe-
cida aos autores antigos, mas ultimamente parece ter cahido em esquec? -
mento. Ndo me lembro se ha observacoes bem feitas, attestando a cura
completa. Certamente taes observacdes merecem mais attencio, porque
provam ndo somente a destruicio, mas tambem a regeneracio das cel-
lulas hepaticas humanas de um modo especialmente impressionante.

Convém dizer mais algumas palavras sobre a ictericia. Esta, como
0S oulros signaes caracleristicos da febre amarella, ndo apparece cedo;
uma ictericia franca no principio de uma pyrexia fallaria mais contra do
que a favor deste diagnostico. Quem quizer observar os primeiros signaes
desta manifestacio, deve examinar seu doente 4 luz do dia e com bda
illuminacio e mandar virar o olho para expor a parte da esclerotica
geralmente encoberta, porque a coloraciio subicterica péde desapparecer
sob a influencia da luz. Nos primeiros tempos, a ictericia é pouco accu-
sada, mesmo quando o séro do sangue mostra uma coloraciio distinctac
mente amarellada. A cor da csclerotica 6 citrina, ligeiramente esver-
deada, mas nunca alaranjada. A urina, ao contrario do que se 1é em al-
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gumas descripcoes, nao accusa pigmentos biliares pela reaccdo de Gme-
lin. O doente pode morrer com ictericia pouco accusada, mas esta sempra
apparece mais distinctamente no cadaver. Como ja expliquei, a ictericia
intensa, parecida 4 dos casos onde constitue uma molestia independente
e afebril, ¢ um symptoma muito tardio.

Manifestacdes hemorrhagicas sfio caracteristicas para a febre ama-
rella com pyrexia inicial prolongada. Faltam nas fé6rmas abortivas, mas
sdo tao constantes nos casos graves que a sua ausencia total no cadaver
suggere um erro de diagnostico. A localisacio mais commum € no esto-
mago onde o sangue, transudado lentamente e alterado pelo succo gas-
trico, toma o aspecto de borra de café. Os vomitos, frequentes neste pe-
riodo, apresentam a cor preta, tdo impressionante que tém dado origem
a nomes, commumente empregados em varias linguas, para designar a
molestia epidemica. Se ndo houver vomitos, nas massas negras, com ra-
rissimas excepcoes, se enconiram na autopsia como um dos signaes ma-
croscopicos mais caracteristicos. O mesmo pl‘ocesso de exsudacdo sangui-
nolenta se observa frequentemente por parte da mucosa buccal ¢ nasal
¢ na mucosa uterina, simulando a mestruacio. A mucosa da parte inferior
do intestino delgado tambem pode ser, as vezes, a séde de uma transuda-
cao sanguinea. As pequenas petechias, enconitradas nas serosas, sao tao-
banaes que nao tém significacio especial nas autopsias de febre amarella.

Hemorrhagias na pelle, na musculatura e em varias viseeras, inde-
pendentes de traumatismos, sdo bastante raras. As proprias visceras mais
atfectadas, o figado e os rins, nao cnslumam ser a séde de hemorrhagias.
Vi poucos casos, em que o estado geral, sempre muito grave, era accompa-
nhado de uma verdadeira diathese hemorrhagica ou hemophilica. Num
destes gottejava sangue por duas glandulas sebaceas do dorso do nariz sem
tendencia a coagular-se. Em casos desesperados pode haver hemorrhagias
gastricas e intestinaes muito copiosas e ouiras em focos techados, mas ge-
ralmente a morte nio pode ser atiribuida apenas 4 perda do sangue. Nao
vejo vantagem em classificar os casos, em que prevalece um symptoma,
como férmas separadas, porque o caracteristico da molestia consiste pro-
priamente na combinaciio ou successio dos symptomas, todos devidos a
mesma intoxicaciio. A fluidez do sangue na autopsia nota-se mesmo em
casos sem muitas hemorrhagias e explica a hypostase cadaverica, sempre
muito accusada.

Achei os vomitos prelos repetidos sempre ominosos em gente bran-
ca. Citam-se muitos casos de cura depois de vomito preto; cu mesmo Vi
alguns, mas quando o symploma 10r bem accusado, a proporcido de curas
deve ser minima. Em prelos, que pareccm mais resistentes a febre ama-
rella, vi vomitos pretos sem estado geral grave.
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A sensibilidade epigastrica, acompanhada de anxiedade e vomitos
continuos, ¢ um symptoma que pode apparecer ja no principio da moles-
tila, o que impressiona muito mal ¢ parece indicar uma localisacio do
virus. Nestes casos uma injeccdo de morphina pode ser muito benefica.
Em outros doentes os vomitos appareccem mais tarde e nio demoram a
tornar-se pretos. Quando sdo accompanhados ou seguidos de solugo, a si-
tuacdao ¢ muito grave.

Os casos, aos quaes me referi. podiam ser chamados typicos, por-
que sao muito mais numerosos. Os casos peragudos, de decurso precipi-
tado, parecem devidos a uma virulencia mais exaltada e se observam
principalmente no principio das epidemias e em lugares com clima quente
constante, situados na costa do mar.

Nestes casos ndo ha remissio e os phenomenos da intoxicacio ap-
parecem muito cedo. Lembro-me de um caso em Santos, em que a urina
fervida, ja no primeiro dia, se coagulou completamente. Isto, todavia,
constilue um facto completamente exiraordinario, como tambem os casos
fatacs no segundo ou terceiro dia que nunca observei. Ja considero muito
¢xcepelonal um desfecho fatal no quarto dia. A precocidade dos sympto-
mas toxicos suggere que a produccdo de toxinas comecou mais -cedo, tal-
vez ja anles da invasdo do sangue, accusada pela elevacido Lhermica.

Ifalta ainda dizer algumas palavras sobre a therapeutica da febre
amarella. Em 1889 havia ainda a ideia popular e preconisada tambem
por clinicos que a administracio da quinina devia ser precedida por um
vomitorio. Para completar a triade dava-se tambem um suador e um pur-
galivo no principio das molestias agudas e febris. S6 depois é que se ad-
minisirava a quinina. Nunca segui esta practica cuja inefficacia na febre
amarella ja n’aquelle {empo considerava demonstrada. Todavia em Cam-
pinas ¢ ainda depois em Sdo Paulo a quinina era muito empregada por
collegas que teimavam em ver na febre amarella uma forma de impalu-
dismo. Quando a droga nio era tolerada por via gastrica, usava-se injec-
coes hypodermicas para este fim, geralmente de preparacdes de origem
italiana. Frequentemente observavam-se depois escaras e abcessos que
algumas vezes constituiam uma complicacio grave. Felizmente estas pra-
ticas que ignoravam o primum non nocere, cessaram quando se reconhe-
cia que mesmo os antipyreticos mais poderosos nio curavam a febre
amarella. A kairina, empregada em primeiro lugar, gozou de uma popu-
laridade ephemera, de modo que pouco tempo depois em todas as phar-
macias se podia achar frascos que nunca tinham sido abertos.

‘No primeiro periodo da molestia os antipyreticos tém apenas o in-
conveniente de perturbar a observacdo thermometrica, mas num recon-
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valescente de um ataque bastante grave fiz uma observacido .que parece
indicar cautela nos periodos mais adiantados. O doente que era um ho-
mem torte, tinha tomado por conta propria uma gramma de antipyrina e
cahido immediatamente num estado que se podia chamar anaphylactico.
Iira caraclerisado por um edema peragudo das bochechas, accompanhado
de anxiedade precordial. Quando o vi, os batimentos do coracio tinham
cessado completamente. Pela auscullacio ouvia-se apenas de vez em
quando um ruido fraco e mal delerminado. Somente depois de um perio-
do de anxiedade extrema e que durou varios minutos, as pulsacdes vol-
taram pequenas e em numero de 180 por minuto. Depois disso, o estado
geral melhorou rapidamente. Nao tendo o doente passado antes por um
ataque semelhante com ou sem uso de antipyrina, péde-se responsabilisar
as alteracoes do myocardio, devidas a febre amarella.

Os ensaios therapeuticos na febre amarella devem iniciar-se logo
a0 comeco da molestia, procurando-se impedir a proliferacio do virus
¢ a produccao das toxinas. O criterio da accio especifica de qualquer re~
medio sobre o virus seria entdo uma queéda rapida da temperatura e a
prevencao de symptomas consecutivos, quer dizer o mesmo ue observa-
mos nas formas abortivas mais benignas, que occorrem espontaneamente.
Assim se tornaria difficil distinguir enlre uma cura espontanea ¢ o effeito
de um tratamento especifico. Mais tarde o tratamento teria de ser anti-
loxico tambem ou exclusivamenie, si o processo infeccioso for lerminado
pelo desapparecimento do virus da circulacio. Aquil tambem a etiicacia
sO podia ser garantida por maior numero de successos evidentes. O prog-
nostico da febre amarella bem desenvolvida depende de dous faclores de
apreciacao difficil, a saber: a quantidade da toxina produzida e a resis-
tencia do doente.

Por ora niao conhecemos um meio certo de destruir o virus ou de
neutralisar as toxinas. Entretanio as experiencia therapeutlicas com re-
mcdios novos nao parecem ter sido feitas de um modo systemaltico, de-
vido 4 diminuicio das epidemias ¢ dos observadores.

Quando estava em Sao Paulo trafei um certo numero de casos logo
no principio pela administracio de salo! na dése de 12 grammas distri-
buidas sobre as primeiras 36 horas da melestia. Esta dose era bem sup-
portada e diminuia consideravelmente as dores do primeiro periodo. Néo
continuava a dar o remedio depois, porque, dado nesta dose, o salol se
elimina lentamente como tinha verificado em outras occasides. Os resul-
tados eram tio bons que teria continuado a usar este methodo, se tivesse
tido mais doentes no primeiro periodo. Ndo me lembro mais do numero

de doentes tratados, mas sei gue entre um maior numero de casos ira-
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ltados houve somente um fatal ¢ isso dias depois. O resultado ¢ certamente

ammador, mesmo admittindo a possibilidade de uma serie de casos de

matureza benigna.

Quanto ao tratamento no segundo periodo experimentei principal-
mente um diuretico cujos bons resultados ji conhecia de muitos annos;
¢ o cremor de tartaro soluvel ou tartaro boratado que se pode dar sem
receio em doses grandes e que se presta tambem para o uso por via rec-

tal qufmdo houver intolerancia gasirica. A accio diuretica era manifesta,

mesmo com anuria imminente, mas o pequeno augmento de secreciio que
se obtinha nestes casos ndo parecia trazer nenhuma vantagem, nem mesmo
uma diminuicdo dos symptomas uremicos.

' Na imminencia de anuria completa podia-se pensar numa decapsu-
lac@o de um rim ou mesmo de ambos. principalmente quando nao houver
lendencia pronunciada a hemorhagias. Esta e o estado hemophilico po-
diam se combater por meio de injeccdes de soro ou transfusio de sangue
de um individuo normal. Comtudo o estado toxemico ¢é geralmente tao
actusado e a ameaca de uma lerminacio fatal tio grande, que precisa
bastante coragem para qualquer intervenciio que se poderia responsabili-
sar por um desfecho infeliz.

Quanto 4 prophylaxia da febre amarella, as medidas collectivas sio
claramente indicadas desde que se sabe que a transmissio ¢ feita pelo
mosquito. Antes disso era baseada em principios geraes 1mmiftando os
methodos usados contra a cholera ¢ a febre typhoide.

Gastou-se muito dinheiro com desinfectantes que se despejava nas
lalrinas e mandava-se vir de féra agua potavel, emquanto que se deixava
08 mosquitos criarem-se a vontade. Algumas pessoas procuravam garan-
tir-se contra a febre amarclla tomando internamente solucdo arsenical
de Fowler, cuja inefficacia nas ddses usadas, nio tardou a ser provada.

Anfigamente pensava-se que para todas as molestias infecciosas e
epidemicas as mesmas medidas prophylacticas eram indicadas. Um dos
principaes progressos da hygiene consiste na nociio que cada molestia in-
fecciosa e parasitaria requer uma prophylaxia individual baseada na
biologia do parasito ou do seu iransmissor. Assim mesmo a eradicacio de
uma molestia e o saneamento definitivo de um lugar serio sempre uny
~ problema difficil . como vémos na ankylostomiase e na malaria. Os ulti-
mos annos mostraram isso tambem para a febre amarella, que ja se jul-

gava quasli exilincta.
" absolutamente necessario nao abandonar mais as medidas con-

tra os mosquitos ¢ o apparecimento de stegomyias deve ser considerado
como uma ameaca perpetua, quer haja casos conhecidos de febre ama-
reila, quer faltem observacdes a respeito.



