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Os autores estudaram a coagulação do sangue em 30 pacientes tratados com 
25mg/kg/dia/7 dias, com o composto 1 (5-Nitro-2-Tiazolil-2-Imidazolidinona) 
— Ciba 32.644 — Ba.

Além do exame clinico e várias provas laboratoriais, efetuaram pesqu!sa do 
tempo de protrombina, retração do coágulo, dosagem de fibrinogênio, contagem  
de plaquetas, tempo de sangria e coagulação.

As alterações observadas não nos parecem ter influência nas hemorragias 
que possam ocorrer durante o tratamento com o medicamento estudaio, em pa­
cientes com a forma hepato-intestinal da esquistossomose.

Mesmo a queda discreta do tempo de protrombina, verificada nos 6 meses 
seguintes ao tratamento, em seis dos pacientes, não favoreceria a hemorragia, 
vorque os valores encontrados não alcançaram o limiar da mesma.

Quanto à retração do coágulo, como alteração isolada, parece-nos impos­
sível a interpretação de que possa ser justificada por alguma alteração na fi- 
siologia das plaquetas.

INTRODUÇÃO

Em estudo anterior, na qual procuramos 
pesquisar os efeitos colaterais do corrraos- 
to 1 (5-Nitro-2-Tiazolil-2-Imidazolidinona) 
sôbre o sangue circulante, durante e após 
tratam ento da esquistossomose mansoni 
(Bastos e cols.), investigamos também os 
possíveis efeitos dessa mesma droga sôbre 
o tempo de protrom bina. Em 26 verifica­
ções, observamos que em 4 pacientes ----
(15,38%) o tempo de protrombina foi mais 
baixo no final do tratam ento. . omparando 
êsses resultados com os valores iniciais Em 
nenhum, no entanto, o tempo de proirom - 
bina foi aquém de 40% (Quick) no final do 
tratam ento.

Com o estudo atual, visamos pesquisar os 
possíveis efeitos colaterais do mesmo com­

posto medicamentoso sôbre outros elemen­
tos da coagulação do sangue, considerados 
em seu conjunto, em pacientes com esquis­
tossomose mansoni, na sua forma hépato- 
intestinal.

MATERIAL E MÉTODOS

Foram tratados 30 pacientes com esquis­
tossomose mansoni, forma intestinal ou hé- 
pato-in testinal. Foi utilizado o composto 
medicamentoso 1 (5-Nitro-2-Tiazolil-2-Imi- 
dazolidinona) — Ciba — 32.644-Ba (Niri- 
dazo l.)1 A dose prescrita foi de 25mg/kg 
de pêso corporal por dia durante 7 dias. 
Todos os pacientes foram internados. Além 
do exame clínico, efetuamos exames com- 
plementares que constaram da análise das 
urinas, do estudo das séries vermelhas e
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brancas no sangue circulante, das cham a­
das provas de função hepática, de copro- 
culturas e do estudo eletrocardiográfico 
antes e no final do tratam ento.

O estudo do coagulograma se baseou em 
verificações também efetuadas antes e no 
final do tratam ento, tendo sido estudadas 
as provas relacionadas na tabela n.° 1.

RESULTADOS

Clinicamente não houve histeria de he­
morragia nos pacientes estudados; também 
não encontramos alterações nas demais 
análises de laboratório que foram efetua­
das. Apenas um paciente que teve eleva­
ção da retração do coágulo teve as transa- 
minases elevadas (SGPT — 200 e SGOT 
— 760), porém, permaneceram normais, 
nesse paciente, as demais verificações.

O tempo de protrombina apresentou-se 
normal em 24 pacientes antes do tra ta ­
mento e em 23 dêsses, no final do mesmo; 
em um, (4,16%), houve queda discreta, 
abaixo dos valores normais. Dos seis pa­
cientes nos quais o tempo de protrombina 
mostrou-se baixo antes do tratam ento, em 
quatro os resultados foram normais no fi­
nal do mesmo, e em dois, permaneceu abai­
xo do normal. Dêsse modo, no final do t r a ­
tamento, em 30 pacientes tragados, 10% 
apresentaram  queda do tempo de protrom ­
bina, incluindo-se na  avaliação também os 
que o apresentaram  abaixo do norm al des­
de o início.

A retração do coágulo foi normal em 26 
pacientes antes do tratam ento; em 21 dês­
ses, continuou norm al e em cinco (19,27%), 
houve elevação no final do mesmo; nos 
quatro pacientes que tiveram resultados 
discretamente elevados antes do tra tam en­

to, em 3 não houve alterações e em um 
dêles, normalizou-se no final.

Se considerarmos que em todos os 4 p a­
cientes que apresentaram  a  retração do 
coágulo elevada antes do tratam ento, hou­
ve uma elevação dos valores no final do 
mesmo, chegaremos à conclusão de que 
dêsses pacientes a tendência foi para a 
elevação da retração do coágulo.

Assim, se considerarmos que no final do 
tratam ento  8 pacientes tiveram  a retração 
do coágulo alterada, chegaremos à conclu­
são de que foi de 26,66% o peicentual de 
elevação.

Quanto aos tempos de sangria e coagu- 
lação, os valores permaneceram  normais, 
no final do tratam ento . (Quadro 1).

Quanto à dosagem do fíbrinogênio, 24 pa­
cientes tiveram resultados normais antes 
do tratam ento; nesses, no final, 10 perm a­
neceram norm ais e em 10 houve elevação; 
nos dois pacientes nos quais es^a dosagem 
foi elevada no'início, a apresentaram  tam ­
bém no final do mesmo; nos quatro pacien­
tes nos quais a dosagem de fibrinogênio foi 
diminuída no início, os resultados foram 
normais no final. (Quadro II)

COMENTÁRIOS

Todos os pacientes com o tempo de pro­
trom bina baixo antes do tratam ento  (qua­
dro II) tiveram norm al a dosagem do fi­
brinogênio; somente em um, o resultado 
foi abaixo do norm al. Todavia, no final, 
em todos, o fibrinogênio apresentou-se 
com valores normais ou acima ao normal, 
mesmo nos dois pacientes que continua­
ram  com o tempo de protrombina baixo.

Paralelamente, não houve alterações na 
contagem das plaquetas, nem  do tempo de

TABELA N.° 1 — EXAMES EFETUADOS NO SANGUE CIRCULANTE PARA O ESTUDO
DO COAGULOGRAMA

PROVAS UTILIZADAS

Tempo de Protrombina 
Retração do Coágulo 
Dosagem de Fibrinogênio 
Contagem de Plaquetas 
Tempo de Sangria 
Tempo de Coagulação

VALÔRES NORMAIS

70 — 100%
(VF) 0 — 207c 

200 — 400%
150 — 300mm3 
1 — 5 minutos 
5 — 15 minutos

MÉTODOS

Ageller-Lucia
Quick

Fônio
Ducke
Lee — W hite



Q U A D R O  N.o I

RELAÇAO DOS VALÔRES ENCONTRADOS EM COAGU LOGRAMAS REALIZADOS ANTES E NO FINAL DO TRATAMENTO

CASO INICIAIS IDADE SEXO CÔR DATA PROTROMBINA R. COÁGULO

N.» (1967) (QUICK) VF

A D A D
% %

1 RFS 11 M B 27/2 70 60 20 8

2 DOC 15 M B 3/3 70 70 20 9
3 MNS 21 F B 3/3 60 70 21 24
4 CRS 20 M B 3/3 50 100 20 32
5 MDF 22 F B 9/3 50 70 7 14
6 RPS 29 M B 16/3 100 100 4 31
7 KJMR 15 M B 20/3 100 100 10 21
8 TPL 30 F Pa 21/3 60 70 12 16
9 CCP 24 F B 24/2 100 100 16 17

10 MRF 52 F B 27/3 100 100 22 28
11 EMC 33 F Pa 29/3 100 100 3 13
12 TDM 20 M B 30/3 100 100 10 20
13 ERD 32 F B 8/4 100 100 12 16
14 SEG 19 M Pa 14/4 100 70 22 27
15 MMM 45 F Pa 26/4 70 100 16 33
16 MFS 38 F Pa 17/5 100 100 6 19
17 JP 16 M B 23/5 70 70 14 20
18 DS 25 F B 24/5 100 100 33 18
19 MRA 21 F B 31/5 100 100 8 24
20 EDF 14 M Pa 1/6 100 100 5 18
21 ALLB 16 F Pa 6/6 70 70 10 13
22 RIO 23 M Pa 21/6 100 100 16 32
23 ER 14 M B 27/6 10Ó 100 15 23
24 MCB 14 F B 3/7 70 70 18 18
25 DRS 14 M B 19/7 70 100 5 16
26 LJL 13 M Pa 25/7 100 100 2 10
27 MRF 15 F B 26/7 60 50 15 21
28 EVF 14 M B 26/7 60 60 15 6
29 OC 20 M Pa 27/7 70 70 12 15
30 T.EC 13 M B 1/7 70 100 2 15

FIBRINOGÊNIO PLAQUETAS T .SA N G RIA  T . COAGULAÇÃO HEMATÓCRITO

A D A D A D A D A D

230 260 220 250 1’ 1’30” 10’ 8’ 41 44
460 460 450 320 1’ 1’ 10’ 9’ 43 47
400 440 350 390 1’ 1’ 8’30’ 7’ 43 44
200 200 300 350 1’ 1’ 8’ 10’ 46 46
130 280 210 230 1’30” 1’ 9’ 4’30” 43 46
270 390 230 185 1’ 1’ 8’ 8’ 51 47
260 390 228 374 1’30” 1’ 11’ 9’ 44 45
280 460 260 350 1’ 1’ 9’ 7’ 50 45
330 340 200 200 o> Q» 7’ 7’ 43 43
270 450 250 260 1’ 2’30” 8’ 8’ 47 48
400 420 283 290 1’ 1’30” 10’ 11’30” 43 48
290 480 230 250 1’ 1’ r 7’ 50 50
430 430 382 230 1’ 1’30” 9’ 9’ 40 48
230 390 246 250 1’ 1’30” 10’ 10’ 46 51
340 670 340 310 1’ 1’15” 10’ 10’ 46 51
300 350 250 275 1’ 1*30" 6’ 6’ 42 43
290 390 250 230 1’30” 1’ 9’ 9’ 48 45
300 500 270 400 1’30” 1-30” 10’ r 41 42
310 510 250 270 1’ 1’30” 10’ 10,30” 44 48
230 220 120 220 1’ 1’ 9,30” 10’30” 43 40
320 390 308 270 1’15’ 1’ 10’ 10’ 43 44
480 480 310 195 1’ 1’30” 10’ 8’ 46 48
190 370 165 190 1’ 1’ 7’ 8’ 41 45
370 350 220 210 1’ 1’ 11’ 11’ 42 42
220 300 240 196 1’ 1’ 7’ 10’sn” 47 45
180 320 230 240 1’ 1’ 9’ 8’30” 45 46
400 440 300 340 1’ 1’ 9’ 9’ 43 43
250 260 250 280 1’ 1’ 3’ 8’ 46 48
260 280 280 300 1’ 1’ 9’ 11’ 48 49
190 320 120 310 2’ 1’ 9’ 10’ 44 40
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sangria e coagulação, que tiveram aitera- 
ção do tempo de protrombina.

Entre as demais provas de laboratório 
efetuadas, não foram encontradas a ltera­
ções que pudessem justificar a queda do 
tempo de protrombina, observaaa antes e 
no final do tratam ento em alsuns uêsses 
pacientes. Foram normais as chamadas 
provas de função hepática e a fo ra  mícro- 
biana entérica não se alterou nos estudos 
realizados.

Do exposto, se somarmos as alterações do 
tempo de protrombina que observamos no 
nosso primeiro estudo (Bastos e eols., 1966) 
com as que observamos no final do tra ta ­
mento da atual pesquisa, teremos 10,71%

de alterações discretas, que não justificam  
hemorragias que possam ocorrer.

A retração do coágulo estêve elevada dis­
cretamente somente em um paciente, que 
apresentou queda do tempo de profom bi- 
n a  antes do tratam ento; continuou a ltera­
da no final, mesmo com a normalização do 
tempo de protrom bina. Em todos os pa­
cientes que tiveram  a  retração do coágulo 
elevada no final do tratam ento, não hou­
ve alterações paralelas do tempo de pro­
trombina, nem do número de plaquetas, 
tempo de sangria e coagulação; houve, sim, 
em cinco daqueles oito pacientes, elevação 
da dosagem de fibrinogênio no final do tra ­
tam ento . (Quadro I ) .

Q U A D R O  I I

AVALIAÇAO FINAL DOS VALÔRES ENCONTRADOS NO 
ESTUDO DO COAGULOGRAMA

PROVAS REALIZADAS
VALÔRES ENCONTRADOS

NORMAIS AUMENTADOS DIMINUÍDOS

ANTES FINAL ANTES FINAL ANTES FINAL

TEMPO SANGRIA 30 30 0 0 0 0

TEMPO COAGULAÇ&O 30 30 0 0 0 0

CONTAGEM DE PLAQUETAS 28 30 0 0 2 0

RETRAÇAO DO COAGULO 26 29 4 9 0 0

DOSAGEM DO FIBRINOGÊNIO 24 18 3 2 4 1

TEMPO DE PROTROMBINA 24 27 0 0 6 3

S V M M A R  Y

Blooá coagulability has been stuáied in 30 schistosomotic patients treated 
icith daily 25 m g/kg of CIBA 32.644-Ba (S-(Nitro-thiazolyl-(2) 2-oxo-tetrahy- 
dro-imidazole). Prothrombin count, coagulum retraction fibrmogen dosage, 
blooá platelet count, bleeding and coagulum tim e (amongst other laboratory 
mvestigations) nave been carried out in  ali of them .

The general alterations observed were slight and seem not to be capable o f < 

provoking any hemorrhagic phenomena, which m ight occur in  patients w ith  
hepatointestmal S. mansoni under the  drug.
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Though proihrombin tim e appeared slightly decreased in 6 patients ãuring 
a six-m onth perioã following treatm ent stop, this could not cause hemorrhage, 
since these values did not reach the threshold levei.

The alteraiions seen in coagulum retract.on may not be interpreted as a 
result from  any changes in blood platelet physiology.

BIBLIOGRAFIA

DE BASTOS, O; DAHER, A.; CABRAL, G. 
L .; NOHMI. N . — Terapêutica com o 
Ciba — 32.644-Ba — Alterações do 
quadro hematológico e bioquímico.

Contribuição ao II Congresso da Socie­
dade Brasileira de Medicina Tropical, 
Goiânia, janeiro de 1966.



76 Rev. Soc. Bras. Med. Trop. Vol. II —  N* 2

PRÊMIO “PROF. PEDREIRA DE FREITAS”

Instituído pelo Serviço de Doenças Trans­
missíveis do Hospital do Servidor Público 
Estadual de São Paulo, com a finalidade 
de prestar homenagem à memória dêsse 
eminente professor universitário e cientis­
ta  brasileiro.

A concessão do prêmio em questão esta­
rá subordinada à regulamentação a seguir 
especificada.

1. Constará o prêmio de diploma, de 
medalha e da quantia de NCr$ 500,00 (qui­
nhentos cruzeiros novos).

2. A láurea será atribuída ao melhor 
trabalho concorrente, de acôrdo com o pa­
recer da comissão julgadora.

3. Poderão concorrer trabalhos, não 
obrigatoriamente elaborados por médicos, 
que digam respeito a aspectos etiológicos, 
clínicos e terapêuticos referentes a doen­
ças transmissíveis.

4. Os trabalhos concorrentes, de auto­
ria de médicos ou de outros pesquisadores 
brasileiros, deverão ter sido publicados no 
período compreendido entre 1.° de julho 
de 1967 e 30 de junho de 1968.

5. A publicação, em qualquer idioma, 
poderá ter ocorrido em revistas científicas 
nacionais ou estrangeiras.

6. Os trabalhos, em cinco vias impres­
sas, serão encaminhadas à Secretaria da 
Comissão Científica do Hospital do Servi­
dor Público Estadual de São Paulo (Rua 
Pedro de Toledo, 1800), estando devida­
mente especificadas as intenções de con­
correr ao prêmio.

7. O término do prazo de entrega ocor­
rerá no dia 31 de julho de 1968, im preteri- 
velmente.

8. O julgamento estará a cargo da Co­
missão Científica do Hospital do Servidor 
Público Estadual de São Paulo.

9. A comissão julgadora estará consti­
tuída por cinco membros;

a) o Dr. Rubens Campos, professor de 
Parasitologia da Faculdade de Ciências Mé­
dicas dos Hospitais da S anta Casa de Mi­
sericórdia de São Paulo e Professor assis- 
tente-docente de Parasitologia da F a­
culdade de Medicina da Universidade de 
São Paulo;

b) o Dr. Marcelo O. A. Corrêa, médico- 
chefe da Seção de Parasitologia do Institu ­
to Adolfo Lutz de São Paulo;

c) o médico-chefe do Serviço de Doen­
ças Transmissíveis do Hospital do Servidor 
Público Estadual de São Paulo;

d) dois outros membros indicados pela 
Comissão Científica do Hospital do Servi­
dor Público Estadual de São Paulo e não 
obrigatòriamente pertencentes ao corpo clí­
nico dessa instituição.

10. O prêmio será entregue no dia 8 de 
agôsto de 1968, d ata da inauguração da 
enferm aria do Serviço de Doenças Trans­
missíveis do Hospital do Servidor Público 
Estadual de São Paulo.

11. Quando o trabalho laureado fôr de 
autoria de mais de um a pessoa, serão con­
cedidos diplomas individuais mas apenas 
uma medalha, além da quantia fixa esti­
pulada .

12. A decisão da comissão julgadora se­
rá irrecorrível.

13. A concessão do prêmio ocorrerá 
anualm ente e a quantia referida no item 
1, decorrente de doação do Serviço de Doen­
ças Transmissíveis do Hospital do Servidor 
Público Estadual de São Paulo, poderá ser 
alterada, sendo tal fato sempre comunica­
do com a devida antecedência.


