ENSAIOS TERAPEUTICOS NO TRACOMA VISANDO
A CAMPANHA DE TRATAMENTO EM MASSA *
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Uma nova sulfamida de eliminac¢do prolongada, o Ro 4-4393, foi ensaiada na
terapéutica do iraccema, em 350 escolares de zona endémica, em comparac¢do ao
uso tépico de antibidticos. Diversoe esquemas de administracdo foram adotados,
desde 20 mg/kg até 50 mg/kg, a intervalos semanais, quinzenais, mensais e em
dose tunica.

Os resultados obtidos com a maioria dos esquemas foram equipardveis aque-
les proporcionados pelo uso local de antibidticos. O tempo de contrile é ainda
insuficiente para conclusées definitivas, e sugere-se o estudo de novos esquemas

posclégicos com ¢ Ro 4-4393.

INTRODUCAO

Com o -advento dos bacteriostaticos
e dog antibidticos, novos horizontes se
abriram na luta contra o tracoma. As
sulfonamidas, empregadas a partir de
1938, modificaram de maneira impressio-
nante o prognéstico da doenca. A expe-
riéncia norte-americana em populacdo es-
colar demonstrou notavel redugao da
incidéncia do tracoma, apés instituicdo do
tratamento por sulfas (Forster e Mc
Gibony, 4). O emprégo em terapéutica de
antibiéticos de largo espectro, especial-
mente as tetraciclinas, veio acrescentar
novas esperancas ao tratamento do tra-
coma, pois seu uso tépico parecia ser mais
eficaz e melhor tolerado que a terapéutica
sulfamidica (10). Bietti e Pannarale (2)
obtiveram resultados favoraveis com a
penicilina G Benzatina em doses de 2.000
e 2.500 u.p/kg. de péso corporal, em inje

* Trabalho apresentado no VI
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¢bes quinzenais, num total de 5 a 7 aph-
cacoes. Conseguiram o desaparecimento
das granulaces conjuntivais em 67% dos
casos, bem como a diminuicdo considera-
vel em 18%.

Kamiya e colaboradores (7) observa-
ram 70,83% de cura clinica em casos inct
pientes, com cloromicetina. Moutinho e
colaboradores (9) utilizaram a aureomici-
na em pomada oftidlmica a 0,5% e 1,0%
com resultados bem apreciaveis,

A terramicina mostrou-se altamente
satisfatéria na terapéutica do riracoma,
conforme experiéncias de Kamiya e cola-
boradores (7), cujo percentual de cura
atingiu a cifra de 60,71%.

Nao obstante o éxito conseguido com
os antibidticos, principalmente cloranfe-
nicol, terramicina e aureomicina, torna-
ram-se cada vez menos lisonjeiras as pos-
sibilidades do emprégo como medicagao
sistematica, em campanhas de tratamento
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em massa, a medida que foram sendo me-
lhor estudados seus efeitos colaterais. Séo
bem conhecidos os perigos que oferecem
os antibidticos de largo espectro, quando
usados a longo prazo, na auséncia de con-
tréle laboratorial.

Atualmente os antibidticos tém a
preferéncia como tratamento tépico, em
suspensao ou pomada oftalmica, conforme
recomendacoes do grupo de peritos em
tracoma da O. M. §.

As novas sulfas de eliminagéo lenta
vieram novamente modificar o panorama
terapéutico do tracoma, pois permitem a
adocdo de esquemas posoldgicos praticos,
com administracao a intervalos mais lon-
gos, o que é bastaunte apropriado para
campanhas de tratamento em massa.

O uso de suifas vem ja sendo ado-
tado no D. N. E. Ru, em trabalhos de
campo no tracoma, ha bastante tempo.
Foram ja usadas as sulfadiazina e as asso-
ciacbes de 3 sulfas, em doses diarias de
0,04 a 0,05 g’kg de péso corporal, por
periodos de 20 dias, repetidos apés 10
dias de descanso (3)

Tais esquemas sdo contudo imprati-
caveis em grandes grupos de populacédo,
sobretudo na zona rural. Mais recente-
mente (1962 e 1963), o D.N.E.Ru.
empregou em Pernambuco duas das cha-
madas sulfas de eliminagdo lenta: sulfa-
metoxipiridazina e sulfametoxipirimidina.
Associadas a terapéutica local com po-
mada de tetraciclina, proporcionaram re-
sultadcs bastante satisfatérios, confirman-
do portanto o trabalho pioneiro de Biett1
e colaboradores (1) com a primeira, em
administragao a intervalos semanais €
quinzenais.

O Ro 4-4393, quimioterapico da série
da sulfadiazina, recentemente sintetizado
por F. Hoffmann-La Roche & Cie., pa-
rece apresentar vantagens especiais para
a terapéutica em massa do tracoma, pois
é caracterizado por uma eliminagdo ex-
tremamente lenta, permanecendo no
organismo em niveis terapéuticos por
tempo bastante superior ao das outras
sulfas modernas; seu periodo de meia-
eliminacao é de 100 a 200 horas, portanto
3 a 6 vézes mais prolongado que o das
outras sulfas “retard” até entdo ensaiadas.
Por outro lado, sua absorcao pelo orga-
nismo é rapida, alcancando-se concentra-
cOes terapéuticas nc plasma 2 a 4 horas

apos a administracdo de dose oral ade-
quada.

O Ro 4-4393 tem sido usado no tra-
tamento de diversas infecgbes sensiveis,
apresentando especial interésse os ensaios
conduzidos na terapéutica da lepra, da
blastomicose sul-americana e do tracoma;
os estudos em lepra e blastomicose de-
monstraram a toxicidade extremamente
reduzida do Ro 4-4393, mesmo quando
administrado em dcse elevada por longos
periodos. Dentre os ensaios no tracoma,
particularmente importantes para nds,
destacam-se os trabalhos de Tittarelli
(11), Gandolfi (5), Milano (8).

Tittarelli (11) tratou 80 escolares
portadores de TrlII, administrando o qui-
mioterapico em doses de 20 mg/kg, uma
vez por semana, até a cura clinica. Aos 80
dias de tratamento, cérca de 50% dos pa-
cientes estavam curados e, ao final de 4
meses, todos os casos foram considerados
curados, com desaparecimento completo
das papilas e foliculos.

Gandolfi (5) observou 160, casos, di-
vidindo-os em dois grupos: um tratado ex-
clusivamente por doses semanais de Ro
4-4393, o segundo pela sulfa e aplicacdo
local de antibiético. O tratamento foi man-
tido por 3 meses e 2 meses apds o seu tér-
mino os resultados mostraram 82% de
cura no primeiro grupo e 86% no segundo.

Milano (8) administrou o Ro 4-4393
a 48 escolares com tracoma no segundo es-
tadio; 23 casos foram tratados com 20 mg
kg de péso cada dez dias e os outros 25
pacientes receberam a mesma dose a in-
tervalos de doze dias, durante um periodo
de trés meses. Trés meses apds o inicio
do tratamento, 17 pacientes do primeiro
grupo e 18 do segundo estavam curados.
Ao final do sexto més, as percentagens de
cura foram de 82,6% e 84%, respectiva-
mente para os dois grupos.

Em nenhum dos ensaios acima men-
cionados foi observado qualquer efeito t6-
xico do novo medicamento ou reacdo de
hipersensibilidade.

Esses resultados fizeram com que o
Instituto Nacional de Endemias Rurais -
programasse, em colaboracdo com ¢
D.N.E.Ru., através de suas Circunscri-
coes Regionais do Para, Ceara e Pernam-
buco, um ensaio de campo com o Ro
4-4393 (6). Tal ensaio teria como finalida-
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de principal a escolha de um esquema tera-
péutica simples, com doses reduzidas do
quimioterapico, esquema aplicavel as pre-
cérias condigdes sanitarias das zonas en-
démicas de tracoma do nosso pais.

MATERIAL E METODOS

A pesquisa fo: levada a efeito em
populacdes escolares, nao s6 pela maior
facilidade de controle, como também por
constituir amostra bem representativa da
populagdo. A escolha de escolares é par-
ticularmente adequada ao estudo do tra-
coma, doenca de foco familiar por exce-
léncia, e que incide predominantemente
nos grupos etarios mais jovens, onde se
encontra largo percentual de formas evo-
lutivas (Tr I, II e III).

Os ensaios foram realizados em 350
criangas, selecionadas na cidade de Belém
(Pard) e nas localidades de Paratibe,
Paulista, Sdo Lourengo da Mata, Usina
Tiima e Taquaritinga do Norte (zona
rural de Pernambuco). A selecdo dos pa-
cientes foi feita de modo a obter mos-
tragem homogénea quanto ao estadio do
tracoma, idade, condicdes econdmica e
social, focos familiares, infecgdes conco-
mitantes, etc. Os doentes foram divididos
em 8 grupos, 6 dos quais receberam o
Ro 4-4393 segundo diferentes equemas,
dois permanecendo como grupos-controle,
tratados com aplicagées locais de pomada
de antibiético. O Ro 4-4393 foi admi-
nistrado por via oral, excecdo feita a
um dos grupos.

Se bem que o Ro 4-4393 nao parega
apresentar os inconvenientes de toxici-
dade dos primeiros sulfamidicos, evitou-se
a sua administracdo a pessoas com com-
prometimento declarado das fungdes re-
nal ou hepatica, assim como a parcientes
hipersensiveis a sulfas.

A posologia e esquemas de adminis-
tracdo adotados estao registrados no
Quadro L

O controle de cura, feito sempre gue
possivel a intervaios mensais, basecou-ce
em exame com lampada de fenda portatil
(Bausch Lomb) ouv lupa de Berger, ma-
terial semiotécnico disponivel nos servi-
gos; foi adotado em linhas gerais o cri-
tério de cura preconizado pela comissao

de peritos de tracoma da Organizacio
Mundial de Satde.

Os casos foram considerados como:

a) Inalterados — quando nfo ha-
via qualquer sinal de melhora, ou
quando tais sinais eram muito
incipientes;

b) Pouco melhorados — auséngia
de modificagdes quanto a forma,
e regressao quanto a intensidade
das lesdes gbjetivas, tais como fo-
liculos e panos;

¢) Muito melhorados — evolugao
da forma inicial (Tr I e II) para
a fase de cicatrizacdo, eviden-
ciando a proximidade da cura
do processo;

d) Parcialmente curados — doentes
que, apesar de terem atingido o
grau IV, apresentam ainda al-
guns clementos objetivos, tais
como papilas, infiltracdo cornea-
na, etc.;

e) Curados — cicatrizagho total ou
regressao total das lesbes objeti-
vas, sem reliquat cicatricial.

RESULTADOS

Os resultados acham-se computados
nos Quadros IT a X

O Quadro II mostra os resultados
do tratamento no grupo A, composto de
53 pacientes aos quais se administrou o
Ro 4-4393 por via oral,;em doses Gnicas
semanais de 20 mg/kg de péso corporal,
durante 4 semanas (total de 4 adminis-
tracoes). Metade dos casos fora classi-
ficada com Tr II e metade como Tr III,
antes Ao tratamento; um més apds o
término da terapéutica, 50 casos foram
examinados e constatou-se que 4 pacien-
tes apresentavain-se bastante melhorados.
Resultado semelhante foi obtido no con-
trole de 2 meses. No quinto més apés o
tratamento, 21 casos (51,4% ) foram con-
siderados como curados, e os restantes 20
pacientes controlados (48,6% ) achavam-
-se nitidamente melhorados.



ss 2 v8zes ao dia, por 45 a 60 dias

No Quadro III estdo referidos os ri-
sultados do tratamento de 51 doentes
(Grupo B), tratados pelo Ro 4-4393, me-
diante uso oral de doses Unicas semanais
de 25 mg/kg de péso corporal, durante
4 semanas. No iim do tratamento, apenas
5,9% de pacientss apresentaram-se muito
melhorados, sem qualquer caso de cura
a registrar. Aoy 30 dias apds a conclusao
do tratamento, vamos encontrar 27,5%
de doentes muito melhorados e 7,8% de
pacientes parciairmente curados.

Apods 60 dias, tivemos um aumento
dos casos parcialmente curados para
23,5%, enquanto que foram registrados
os primeiros resultados de cura clinica,
com um percentual de 2,0. Com o pros-
seguimento das inspegdes subseqiientes
fomos registrar acs 90 dias apdés a con-
clusao do tratamento, cérca de 45,1% de
cura, restando ainda 15,7% de pacientes
em adiantado estado de cicatrizacgao.

O Quadro IV refere os resultados
obtidos no Grupo C, tratado por via in-
tramuscular com doses de 20 mg/kg d=
péso por semana, durante 4 semanas. Os
pacientes apresentavam antes do trata-
mento tracoma grau II (39 casos) ou
grau III (15 casos). Um més apds o
fim da terapéutica 2 casos estavam ja
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Quadro I
RO 4-4393 NO TRACOMA : ESQUEMAS TERAPRUTICOS
(via oral)
GRUPO DOSES INTERVALO DURAGKO DO NUMBERO DE CASOS
(MG /XG) ENTRE AS DOSES TRATAMENTO CONTROLADOS
A 20 7 dias 4 x 7T dias 41
B 25 7 dias 4 x 17 dias 51
C = 20 7 dias 4 x 17 dias 37
D 25 15 dias 4 x 195 dias 45
' B 20 30 dias d x 30 ddas 38
P 50 - dose dnica 50
G pomada de oxitetraciclina ** 33
H pomada de clortetraciclina ** 55
* via intramuscular 350 casos

consideravelmente melhorados; o contrdle
de 2 meses mostrou 12 casos melhorados
e 1 curado, e a avaliacdo no quinto més
apés o tratamento classificou 15 casos
como curados (40,5%) e os restantes 22
(59,5%) bastante melhorados.

O Quadro V registra o resultado ob-
tido em 45 tracomatosos tratados com o
Ro 4-4393, em doses de 25 mg/kg de
péso ccrporal cada 15 dias, durante 4
quinzenas (Grupo D). No fim do 1° més
de trstamento, tivemos a registrar ape-
nas 11,1% de doentes pouco melhorados,
enquanto que 88,99% conservaram-se sem
modificacdo, No fim do tratamento ja se
verificaram 17,8% de tracomatosos bem
melhorados. Aos 30 dias mais, surgiram
6,7% de casos parcialmente curados e
31,1% de muito melhorados. No final do
periodo de observagao, ou seja, 60 dias
ap6s a conclusao do tratamento, tivemos
a registrar 31,19 de doentes curados cli-
nicamente e mais 28,99 de formas muito
melhoradas.

Os resultados obtidos no Grupo E
estao expcstos no Quadro VI. Esses pa-
cientes receberam 3 doses mensais de
20 mg/kg do Ro 4-4393, por via oral.
Inicialmente portadores de TrII (39 ca-
sos) e TrlIIl (14 casos), os pacientes ja
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Quadro II

Tratamento do tracoma com o Ro 4-4393 : Grupe A

Pacientes tratados com 20 mg/kg em doses semanais durante 4 semanas

por via oral

Resultados

registrados

!

Tratamento do tracoma com o Ro 4-4393 : Grupo B

Antes do|l més apls o] 2 meses apés o|5 meses apés
Aspectos Clinices tratamento| tratamento tratamento o tratamento
Casos 4 Casos{ % Casos % Casos|{ ¢
Tr II 25 | 47,2 | 1 2,0 0 - 0 -
Tr IT-IIT 0 - 29 | s8,0] 21 60,0 | © -
Tr IIT 28 { 52,8116 | 32,0 16 35,6 1 o -
Tr III-IV 0 - 4 8,0 2 4,4 | 20 48,6
Te IV 0 - 0 - - 12 51,4
Total 53 1100 % | S0 100 #{ 45 100 % | 41 100 %
Quadro 111

Pacientes tratados com 25 mg/kg em doses semanais, durante 4 semanas,

por via oral

Resultados registrados
Aspectos clinicos

dos No fim do { 1 m8s ap8s o{ 2 meses apés|3 meses apds
tratamento trat fo i0 tz;tgggnzg o tratamento

Doentes Examinados No 4 Ne 4 519 % - 4
Sem modificagio 29 56,9 13 25,5 7 13,7 5 9,8
Pouco melhorados 19 37,2 20 39,21 2 41,2 | 15 29,4
Muito melhorados 3 5,9 14 27,5 | 10 19,6 8 15,7

Parcialmente curados 0 - 4 7,8 | 12 23,5 0 -

Curados

Total 51 |w00,0 | 51 | 100,0f 51 {100,0 { S1 {100,0
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Quadro IV

Tratamonto 4o tracoma com o Ro 4«4393 : Gpupo C
Pacientes tratados com 20 mg/kg om doses somanais durante 4 somanas,

por vis inspamuscular

Resultados registrados
Aspectos clinicos Antos do 1 m89 apés o {2 meses apds o{5 mesgs apés
tratamento tyatamento o tratamento |0 tratamento
Ca.sosi 9 Casos | % Casos}] ¢ Casos| %
l
Tr 1I 39 1 172,2] 4 8,3 1 30 o | -
Tr II-III O - 37 77,0 19 51'5 o - \
Tr III 15 | 21,81 5 10,6 | 12 65| o | -
Tr IIT-IV 0 - 2 4,1 0 - 22 59,5
T IV o | - ) - 1 3,015 | 40,5
Total 54 | 100 $| 48 1004 33 {100% {37 |100¢%

Quadro V

Tratamento do tracoma com o Ro 4L4393 : Grupe D

Paciontes tratados com 25 mg/kg a intervalos quinzenais, durante 4 quinzenas

por via oral

Aspestos clfnicos Resultados registrados

dos 12 m8s de Fim do 1 m8s apdés |2 meses apés
Doontes examinados tratamento tratamento o tratamentojo tratamento
Ne % Ne Z Ne % Ne %

Sem modificagao 40 | 88,9} 25 55,51 13 | 28,9 ! 4 8,9

Pouco melhorados 5 11,1 12 26,7 15 33,3 1 14 31,1

Muito melhorados 0 - 8 17,8 14 31,1 1 13 28,9
Parcialmente curados 0 - 0 - 3 6,7 0 -
Curados o - o | - 0 - l1s 31,1

Total * | 45 lw0,0] 45 |100,0} 45 |100,0 | 45 |100,0
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Quadro VI

Tratamento do tracoma com o Ro 4-4393 : Grupo E

Pacientes tratados com 20 mg/kg om doses mensais durante a mesos,

por via oral

Resultados registrados

Aspectos clfnicos

Antes do 1 mBs apés o |2 moses apés |5 meses apés

tratamento tratamento o tratamento |o tratamsnto

Casos| % Casos| % Casos| % Casos| ¢

| | | | |
Tr 1I 39 | 73,6| 2 | 4,2 1 2,9 0 -
Tr II-IIT 0 - |14 29,1 16 | 38,2 ) -
Tr III 14 26,4‘ 30 62,5 23 56,0 0 -
Tr III-IV 0 - 2 4,2 0 - 20 | 52,7
Tr IV 0] - o] - 1 2,9 18 47,3
Total 53 1100 % 48 100 | 41 {100 % 38 (100 %
Quadro VII

Tratamento do tracoma com o Ro 4-4393 : Grupo P
Pacientes tratados com 50 mg_/_kg, em dose dnica, por via oral

Resultados registrados

1 més ap6§ a |2 meses agGs 3 meses agGs 4 meses apé
medicagac |a medicag@o ja medicagao |a medicagao

Ne % Ne % Ne | 4 Ne | &
Sem modificagdo 36 72,0 24 48,0f 10 | 20,0 8 16,0
Fouco melhorados 11 22,0 19 38,0, 20 ; 40,0 { 20 40,0
Muito melhorados 2 4,0 5 10,0f 12 | 24,0 ] 13 26,0

Farcialmente curados 0 - 0 -~ 3 6,0 0 -
Curados 0 - 1 2,0 5| 10,0 9 18,0
Total 49* | 98,0 49* | 98,0 50 |10¢,0 | 50 }100,0

* Faltou 1 doente ao exame,
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Quadro VIIX

Tyatamento do tracoma com oxitetraciclina: Grupo G

Paclontes tratados com pomada oftdlmica comercial, duas aplicagdos locais

didrias

durante 45 dias

Aspectos clfnicos

Rosultados

registr

ados

Antes do 1 m8s apds o |2 mesos apds |5 meses apés

tratamento tratamento o tratamento Jo tratamento
- Casos % Casos 4 Casos % Casos %
Tr 11 26 49,0 0 - 0 - 0 -
Tr II-III 0 - 12 24,0 ) T,3 0 -
- Tr TIX 27 51,0 | 33 66,0 | 31 75,6 0 -
“Pr ITIaIV 0 - 5 10,0 2 4,9 | 16 48,5
Tr IV 0 - - 12,2 | 17 51,5

Total 53 100 ¢ | 50 100 % | 21 100 ¢ | 33 100 %

Quadro IX

Tratamonto do tracema com clortetraciclina : Grupo H

Pacientos tratados com pomada oftflmica comercial, duas aplicagdes

locais difrias durante 60 dias

Resultados

Registrados

:Aspectos clfnicos dos | 1° mbs de 2 mBs de |1 m@s apds o|2 meses apds o
: tratamento tratamento tratamento tratamento
doentes examinados
No 4 N % Ne % Ne %
Sem modificagdo 51 | 92,7| 21 38,2{ 5 9,11 4 1,3
' Pouco ‘molhorados 3 5,5 23 41,8] 22 40,0 | 23 41,8
Muito melhorados 1 1,6 6 10,91 9 16,4 9 16,4
Parcialmente curados - 5 9,11 11 20,0 0 -
Curados 0 -
Total 55 }100,0 | 55 [100,0 | 55 100,0 55 | 100,0
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Quadro X

Tratamento do tracoma com o Ro 4=4393 s

Rosultados gerais do dltimo contr8le

Crupo Seguimento Rosultadosg en
Inalterados Melhorados Curados
A (20 mg/kg/semana) 5 mesecs - 48,5 51,5
B (25 ng/kxg/semana) 3 neses 39,2 15,7 45,1
¢ {20 ng/xg/semana)* 5 meees - 59,5 40,5
D (25 mg/kg/quinzena) 2 meses 40,0 28,9 31,1
_B (20 mg/kg/mts) 5 moses - 52,7 47,3
F (50 mg/kg, 1 dose) 4 meses 56,0 26,0 18,0
G (Oxitetraciclina) 5 moses - 48,5 51,5
B (clortetraciclina) 2 meses 49,1 16,4 34,5

* Unico grupo tratado por via parenteral (I.M.)

apresentavam melhora 1 més apos o tra-
tamento, onde se observaram 2 casos bas-
tante melhorados. No contréle do segundo
més, havia 1 caso curado e, 5 meses apos
o fim da terapéutica, 18 casos (47,3%)
estavam curados e 20 (52,7% ) melhora-
dos.

Quadro VII: Pacientes tratados com:
Ro 4-4393, com uma Unica dose de
50 mg/kg de péso corporal (Grupo F).
Nada houve a registrar de cura clinica
30 dias apbés a medicacdo. Aos 60 dias
apds a medicagdo tivemos 2,0% de cura
clinica e 10,0% de pacientes muito me-
lhorados. Trés meses apds, encoatramos
10,0% de cura e 24,0% de casos muito
melhorados, além de 6,0% de formas par-
cialmente curadas. No final da observa-
¢do, ou seja 4 meses apos, tivemos 18,0%
de pacientes clinicamente curados.

Os Quadros VIII e IX contém os
resultados obtidos nos Grupos G ¢ H, tra-
tados por pomada oftalmica de oxitetra-
ciclina e clortetraciclina, respectivamente,
para efeito de comparacdo com a terapéu-
tica pelo Ro 4-4393. A pomada de oxite-
traciclina foi administrada durante 45 dias,
em duas aplicagdes locais diarias (Gru-
po G), e proporcionou os seguintes resul-
tados: 5 casos bastante melhorados 1
més apls o tratamento; S5 casos curados

e 2 melhorados no segundo controle (2
meses); 17 casos curados (51,5%) e
16 melhorados (48,5%) ao fim de 5
meses apds o tratamento. A pomada de
clortetraciclina foi usada no Grupo H,
em duas aplicagbes diarias durante 2 me-
ses. Com 1 més de tratamento tivemos
apenas 1,8% de casos muito melhorados.
No 2° més de tratamento passamos a ter
9,1% de casos parcialmente curados.
Trinta dias apdés a concluséo do trata-
mento registramos 14,5% de pacientes
curados e mais 20,0% parcialmente cura-
dos. No final da observacdo, ou seja 2
meses apds a conclusdo do tratamento,
tivemos a presenca de 34,5% de doen-
tes curados e 18,0% bem melhorados.

Finalmente, no Quadro X estao reu-
nidos em conjunto os resultados de todos
os grupos tratados, tanto pelo Ro 4-4393
nos diversos esquemas como pelas po-
madas de antibiéticos, de acdrdo com o
altimo contréle efetuado. Podemos veri-
ficar que os indices de cura para o Ro
4-4393 sdo pelo menos semelhantes aqué-
les proporcionados pelo tratamento
local com oxitetraciclina e clortetraciclina.

No que se refere a efeitos secundérios,
nao foi observado um sb caso de reacao
imputavel ao névo quimioterapico, mesmo
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naqueles pacientes que receberam dose
de 50 mg’kg de péso.

DISCUSSAO E CONCLUSOES

O uso das sulfas de agdo pro-
longada parece oferecer vantagem sbbre
o emprégo de antibidticos sistémicos ou
locais. SGbre os primeiros, tem a vantagem
da menor toxicidade e menor interferén-
cia com a flora normal do organismo;
quanto as pomadas e suspensbes oculares
de antibidticos, seu uso na pratica nem
sempre é observado com rigor, especial-
mente no que se refere as campanhas de
tratamento em massa do tracoma.

Nossa experimentacdo com o Ro
4-4393, de acao “ultraprolongada”, veio
comprovar os trabalhos de outros autores
com o0 mesmo quimioterapico, demons-
trando ser o produto um recurso eficaz,
de toxicidade praticamente nula, e bas-
tante pratico para trabalho de campo
em zonas de baixo indice de educacio
sanitaria.

Os indices de cura que cbtivemos,
tanto para o Ro 4-4393 como para o tra-
tamento padrao com pomada de antibi6-
tico, foram inferiores aos relatados na
literatura. H& que considerar, contudo, os
seguintes fatos: a) o tempo de contrdle
é ainda insuficiente para avaliacao final
pois, no consenso geral dos estudiosos, os
melhores indices s@o observados a partic
do sexto més apds o término do trata-
mento; b) no caso do Ro 4-4393, fize-
mos uso de posologia e tempo de admi-
nistracdo inferiores aos adotados por ou-
tros autores. Novos esquemas estdao :a
programados pelo I.N.E.Ru., com doses
mais elevadas e tratamento mais prolon-
gado; c) quanto aos grupos tratados poc
antibiéticos, é valida também a primeira
consideragdo feita acima. Além disso, é
possivel que nossas recomendagbes para
aplicagdo da pomada duas vézes ao dia,
por periodo ininterrupto de_ 45 a 60 dias,
nao tenham sido seguidas a risca por
todos os pacientes; consideramos ésse fatn
como deficiéncia prépria ao método te-
rapéutico, no que se refere ao tratamento
em massa, sendo portanto mais um argu-
mento em favor do uso sistémico de sulfas
modernas; d) ha fatdres imponderaveis
‘que podem influir nos resultados da tera-

péutica do tracoma: raca do virus, estado
imunitario, reatividade constitucional e
outros fatdres ambientais.

Convém salientar que o uso de doses
baixas de Ro 4-4393, e periodos relati-
vamente curtos de tratamento, adotados
na maioria dos nossos esquemas (em con-
traposi¢do aos trabalhos de outros pesqui-
sadores) foi baseado no fato de ser o Ro
4-4393 a sulfamida de eliminagdo mais
prolongada que conhecemos. Portanto, se
outras sulfamidas, cuja administracao é
habitualmente feita a intervalos de 24 ho-
ras e em doses duas vézes superiores as
do Ro 4-4393, foram eficazes no tracoma
em administracdo semanal, justifica-se
plenamente o uso de doses reduzidas do
névo quimioterapico, a intervalos supe-
riores a uma semana. E possivel que en-
saios posteriores venham demonstrar a
possibilidade de terapéutica eficaz com
2 ou 3 doses adequadas de Ro 4-4393,
administradas a intervalos mensais; nao
fica também afastada a hipdtese de ob-
termos indices de cura apreciaveis apds
uma Unica dose, mais elevada, do quimio-
terapico em questéao.

Concluindo, acreditamos ter demons-
trado os seguintes fatos:

1 — O Ro 4-4393, administrado em
doses de 20 mg’kg de péso, a
intervalos semanais, durante 4
semanas, é pelo menos tao eficaz
quanto a aplicacao tdpica diaria
de tetraciclinas por periodos de
45 a 60 dias, nas condicdes do
presente ensaio.

2 — O Ro 44393 representa recurso
de grande utilidade nas cam-
panhas de tratamento em massa
do tracoma, gracas a sua baixa
toxicidade e facilidade de admi-

nistragdo (via oral, intervalos
semanais ou maiores).
3 — Nao nos é possivel indicar o

indice de cura maximo obtido
com 0 Ro 4-4393 ou com os anti-
bidticos, em vista do tempo ainda
reduzido de contréle.

4 — Os dados até agora obtidos su-
gerem a extensdo do programa
de estudos com o Ro 44393 na
terapéutica do tracoma, utilizan-
do posologia mais elevada e tem-
po menor de tratamento.
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SUMMARY

A new long-acting sulfamide, Ro 4-4393, has been assayed in the treatment

of 350 trachomatous children from endemic areas,

in comparison to the local

use of antibiotic ointments. Different schemes of administration were adopted,
nosology ranging between 20 to 50 mg/kg body weight, in weekly, fortnightly and
monthly intervals, and as a single dose. The resulis obtained with most of the
therapeutic schedules were at leasi comparable to those given by topical anti-
biotics. The period of control is stili too short for definite conclusions, and the
authors suggest the study of new groups treated with Ro 4-4393.
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VIII CONGRESSO INTERNACIONAL DE
MEDICINA TROPICAL E MALARIA

Sera realizado de 7 a 15 de setembro de
1968 em Teheran (Iran) o VIII Congresso
Internacional de Medicina Tropical e Ma-
laria que contara com o seguinte Comiteé
Executivo Internacional:

Presidente:
J. H. Salen (Iran)
Vice-Presidentes:
Divisdo A: Medicina Tropical — B. G.
Maegraith (U.K.)
Divisao B: Malaria — A. Gabaldon (Ve-
nezuela)
Secretario:
M. K. Afridi (Paquistdo)
Tesoureiro:
J. C. Edozien (Nigéria)
Membros:
J. Rodrigues da Silva (Brasil)
D. J. Davis (U.S.A.)
Secretario-Geral:

M. H. Mofidi
Enderéco:
P.O. Box 1310
Teheran — Iran
N.B. — Inscricbes para temas livres até

31 de maio de 1968.

CCLEGIO INTERNACIONAL DE
MEDICINA TROPICAL

O Professor T. A. Lambo (Ibadan) foi
eleito Presidente do “International Colle-
ge of Tropical Medicine”, e os Professéres
R. N. Chaudhuri (Calcutd) e Harry Most
(Nova Iorque) sdo vice-presidentes para
1967. Os outros membros do Conselho pa-
ra 1967 sdao: Profs. R. H. Black (Sydney,
Australia), A. Bonebakker (Holanda), Lu-
dolf Fischer (Tubingen), T. Harinasuta
(Bangkok), B. H. Kean (Cornell), O. Kra-
nendonk (Amsterdam), P. E. C. Manson-
Bahr (Tulane), B. C. Maegraith (Liver-
pool), G. L. Monekosso (Lagos), M. Sen-
kalé (Dakar), A. W. Woodruff (Londres),
e Drs. A. Gabaldon (Caracas), J. W. Ki-
bukamuscoke (Uganda), G. A. Myers
(Provost I.C. T.M.), H.P. Ojiambo (Ke-
nya) e M. V. Sheehan (Drogheda, Ir-
landa) .

O Conselho decidiu promover o primeiro
Congresso Internacional do Colégio no fim
de 1967. Os detalhes do referido congres-
<0 serao publicados brevemente.




