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Em criangas cuja reacdo de Mitsuda féra negativa na leitura de 30
dias, ROSEMBERG, SOUZA CAMPOS e AUN' (1950) administra-
ram 0 BCG (exatamente 40 dias apds a data de introducdo da
lepromina). No local da injecdo leprominica surgiu entdo nitida
resposta positiva entre os 70.° e 110.° dia, em 84,6 dos casos.
Posteriormente, 0os mesmos AA.? (1952) puderam verificar "que o
BCG consegue desencadear positivacdes remotas no sitio onde, um,
dois e até trés anos antes, havia sido inoculada lepromina, sem que até
entdo nunca se tivesse observado qualquer reacdo”; estas positivactes
remotas ocorreram em 17 de 103 criangas vacinadas com BCG, que
vinham sendo anteriormente provadas anualmente com a lepromina.
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" Sessenta e trés criangas com um maximo de 5 testes leprominicos
procedidos com interval os anuais, haviam se mostrado reiteradamente
negativas. Um ano ap6s a Ultima inoculagdo de lepromina, fez-se a
vacinacdo BCG pelo método oral, em 4 doses de 0,20 g administradas
com interval os semanais. Trés dias depois da Ultimaingestédo do BCG,
ou sgja 24 dias depois do inicio da vacinagdo, foi feito um novo teste
leprominico. Esta nova reacdo de MITSUDA foi agora positiva na
leitura de 30 dias, gragas a imunizagdo desenvolvida pelo BCG.
Concomitantemente com resposta a lepromina injetada depois da
becegeizacdo, surgiram em 10 casos, nitidos nodulos infiltrados em
locais da derme onde se havia inoculado lepromina antes da
administracdo da vacina. Trata-se, pois, de tipicas positivagdes
remotas. Em 7 casos houve uma Unica positivagdo remota, em 2
ocorreram duas e em 1 trés positivacBes analogas, simultaneas. Em
dois casos essas respostas remotas foram tao intensas que chegaram
necrose, equivalentes, pais, as reaces de Mitsuda det++."

"Considerando que as injecBes leprominicas tinham sido anuais,
gue a Ultima inoculagdo de lepromina, imediatamente anterior a
vacinagdo BCG, datava de 1 ano em todos os casos, e considerando o
nimero de positivagdes remotas simultaneas observadas’,
ROSEMBERG, SOUZA CAMPOS e AUN chegaram "a conclusdo
gue o fendmeno pdde ser desencadeado pelo BCG em pontos da
derme onde a lepromina estava armazenada, ha 1, 2 e até 3 anos".

"Por outro lado, 40 criangas que ja vinham reagindo positivamente
aos testes leprominicos anuais realizados antes da vacinagdo, foram
igual mente vacinadas com BCG por via oral, com 0 mesmo esquema
utilizado no grupo anterior. Em 7 désses casos observaram-se nitidas
reacBes remotas nos pontos da pele onde outrora se havia inoculado
lepromina." Referem "que, apesar de, em épocas pregressas se haver
constatado nesses casos reagdes leprominicas positivas, elas lido
foram do tipo necrético e sim de média e fraca intensidade, incapazes
por isso de consumir téda a lepromina, permanecendo esta na pele
ainda em quantidade suficiente para permitir a reacdo remota, quando
1 ano depois se procedeu a vacinagdo BCG". Salientam que para os
casos deste grupo, o termo "revivescéncia remota’, € mais adequado,
gue o de "positivagdo remota’.

Acentuam, afinal, "que as positivagdes remotas do MITSUDA
subsequientes & becegeizacdo, constituem mais uma prova clinica
eloguiente da absorcéo do BCG pelo trato digestivo”.
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Em nosso trabalho procuramos verificar a frequéncia em que
ocorre a positivagdo remota do teste leprominico ap6s a calmetiza-
zacdo (doses de 0,20 g, administradas de 1 a 3 vézes semanalmente) .

MATERIAL DE ESTUDO E TECNICA

Nossas investigacdes foram levadas a efeito nos grupos escolares
de trés cidades do interior do Estado de S&o Paulo: P., P. S. e C. —
650 criancas foram submetidas A, lepromino-reacdo* em 24 e 25 de
fevereiro de 1953 (injecdo intra-dérmica de 0,1 Cc do antigeno). Em
24 de margo procedeu-se a leitura do teste, separando-se as criangas
de acbrdo com o resultado negativo, fracamente positivo (+) ou
moderadamente positivo (++)**. Os dois primeiros grupos (—| e +)
foram divididos em 4 subgrupos, distribuindo-se o material de modo
gue cada subgrupo recebesse 0 mesmo nimero de criangas do mesmo
grupo etario e do mesmo sexo. Por sorteio escolheu-se 0 subgrupo que
viria a receber o BCG fresco, BCG de quinze dias e BCG morto***,
assm como o que funcionaria como testemunho, recebendo apenas
uma solucéo cujo aspeto se confundia com o BCG. Na divisdo déstes
subgrupos seguimos pois a orientacdo ja adotada em nosso primeiro
trabalho apresentado em outubro de 1952, em que objetivamos
verificar se havia diferenca sensivel na acéo do BCG vivo, de 15 dias
ou morto. O BCG foi administrado semanalmente, por trés vézes, na
dose de 0,20 g; todavia, houve criancas que o tomaram apenas uma
vez e outras, duas vezes. A evasdo de algumas delas explica a
desigualdade numérica dos sub-grupos. As criangas com r. Mitsuda
++ ndo se administrou BCG e, portanto, serviram como testemunhos.

Em 8 e 9 de maio, cérca de 75 dias apos a injecdo da lepromina,
féz-se nova leitura do teste e embora esta fosse repetida dias apés —
para completar 0 exame também nos escolares faltosos — houve
evasdo de muitos e, assim, de 650, 0 nosso material de estudo,
incluindo ainda os Mitsuda +++, baixou para 507, nimero ainda
aprecidvel para a investigagdo que tinhamos em vista. Procurou-se
observar a freqiéncia com gque, em cada subgrupo, alepromina pas-

* A lepromina foi preparada segundo a técnica de Mitsuda-Hayashi pelo Dr.
Moacir SouzaLima (Diretor do |. C. L.), a quem externamos nossos agra-decimentos.

** O critério de leitura da r. de Mitsuda foi o adotado pela Il Conferéncia Pan-
Americana de Lepra (1946): Negativa (—): auséncia de elemento visivel ou palpavel.
Duvidosa (+) : elemento perceptivel, sem os caracteres de positividade adiante
descritos. Positiva (+): elemento saliente, infiltrado, de car variando do réseo a violaceo,
progressivo e persistente, de 3 a 5 mm de didmetro. Positiva (++): idem, maior de 5
mm. Positiva (+++): quando haja ulceracéo.

*** BCG morto por ebuli¢éo, com prova de cultura negativa.
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sava de negativa a positiva apos cerca de 75 dias (e o grau dessa
positividade) assim como a intensificacdo da reacdo ja fracamente
positiva (passagem de + para ++ ou para +++).

RESULTADOS
Estdo apresentados no quadro anexo.
CONSIDERACOES

Os resultados serdo comentados parceladamente; primeiramente os
referentes a0 grupo lepromino negativo (—|) e em seguida o
lepromino fracamente positivo (+) e os moderadamente positivos ++).
Far-se-a, depois, apreciacdo conjunta de todos os resultados obtidos.

1) Grupo lepromino-negativo (na leitura de 30 dias): chama a
atencdo o fato de que nos escolares que haviam recebido BCG fresco
foi elevada a freqiiéncia de positivacdo da lepromina remota, 72,97%
relativamente as criangas que ingeriram BCG de 15 dias ou morto.
N&o sb isso, como também no subgrupo do BCG fresco se observaram
respostas mais intensamente positivas. A cifra obtida por nés na
positivacdo remota com o BCG fresco, 72,97%, aproxima-se bastante
da verificada por Rosemberg, Souza Campos e Aun (1950) na leitura
de 70 a 100 dias: 84,6%.

Todavia, releva notar um fato importante: no grupo contrdle, que
recebeu apenas 0 "placebo”, a positivacdo remota da lepromina foi
aprecidvel, 35,90%, inclusive aguela resposta +++ (2,56%). Esta
percentagem de positivacado foi praticamente idéntica a observada com
0de BCG de 15 dias.

E de se notar ainda, que com o BCG morto verificou-se maior
percentagem de respostas mais intensas do que com o BCG de 15
dias.

Estes resultados parciais, se de um lado parecem mostrar uma
influéncia do BCG fresco na positivacdo remota da lepromina, de
outro pdem em destague que, cérca de metade destas positivacdes
remotas — que se atribuiram ao BCG fresco — se devem, na
realidade, a uma positivagdo "espontdned’ da lepromina (grupo
controle). Tendo em vista éstes resultados parciais, — embora
reduzida em suas proporcdes a importancia que se atribuiria ao BCG
—, ainda pareceria exercer ele uma acdo positivante sbbre a reacdo de
Mitsuda remota, que seria Util para fins profiléticos. Esta deducéo,
todavia, parece sofrer certas restri¢des a0 se considerar os resultados
verificados no grupo seguinte.
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2) Grupo com lepromino-reacéo ja fracamente positiva (+) (leitura
de 30 dias): observase aqui, uma semelhanca quase total na
intensificacdo remota da positividade da lepromina segja entre os
escolares que haviam recebido BCG vivo, de 15 dias ou morto, assim
como nos que funcionaram como testemunhos. Note-se que esta
semelhanca existe sgja para as percentagens gerais de cada subgrupo
(respectivamente 21, 67, 19. 51 e 19,75%), seja para as percentagens
referentes as intensificagdes para 2 cruzes e para 3 cruzes.

Ainda neste grupo releva notar a elevada intensificagcdo remota da
lepromina no subgrupo contrdle, praticamente semelhante aos outros
subgrupos.

Focalizando, apenas, o resultado remoto do teste leprominico de
(—) para++ e +++ e de + para ++ e +++, temos 0s seguintes dados:

1) De (—) para| 2) De + para Diferenga entre

Grupos F+ e +++ 4+ e f4++ o (1) eo (2)
BCG — F 24,33% 21,67T% 2,66% (—)
BCG — Q 3,28% 19,28% 16,00% (+)
BCG — M 12,90% 19.67% 6,67% (1)
T 5,12% 19,75% 14,63% (+)

Vé-se no grupo BCG-F que a viragem de negativo para ++ e +++
foi pouco maior do que a intensificacdo de + para ++ e para +++. Em
contraste com este comportamento, nos grupos Q e T sobretudo, a
intensificacdo da resposta de + para ++ e +++ foi muito mais
pronunciada que a viragem de (—) para ++ e +++, intensificacdo esta
que féra, no que diz respeito a repeticdo da lepromina, um fato ja
observado anteriormente, desde o trabalho de Bargher.

Todavia, aandlise estatistica revelou que as diferencas encontradas
entre os diversos grupos ndo sao significantes.

Pelos resultados observados no grupo de escolares com lepromina
jafracamente positiva (+), deduz-se, pois, que a intensificagéo remota
ndo foi de modo algum influénciada pela administracdo do BCG
fresco, de 15 dias ou morto.

3) Grupo com reacdo de Mitsuda moderadamente positiva (++):
os escolares déste grupo ndo receberam o BCG e, a intensificac8o
remota da lepromina ocorreu, portanto, espontaneamente, em 26,92%
das criancas.
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APRECIACAO CONJUNTA DOS RESULTADOS

Os dados apresentados deixaram bem evidente a elevada fre-
guéncia das positivacdes e intensificagdes "espontaneas’ e remotas do
teste leprominico, oscilando entre 20% e 36% dos casos.

Este fato, de marcante importancia no estudo que se levou a efeito,
permite apreciar de modo mais seguro a eventual acdo do BCG fresco
ou de 15 dias na positivacgo ou intensificacdo remotas de lepromina.
E, dai, se no grupo lepromino-negativo os dados levam a admitir uma
acdo positivante do BCG fresco, no grupo fracamente positivo (+) o
BCG fresco ndo teria confirmado esta acdo, comportando-se de modo
idéntico os escolares que receberam BCG de 15 dias ou BCG morto
ou ainda apenas o0 "placebo”. Se 0 BCG fresco pareceu possuir certa
acdo positivante no grupo lepromino-negativo, porgue ndo evidenciou,
igualmente essa influéncia na intensificac8o das reacfes ja fracamente
positivas? Se aquela reamente existe, parece que deveria se
manifestar de modo patente também na intensificacdo do teste ja
fracamente positivo. Esta discordancia de resultados ndo permite, pelo
nosso material de estudo, deduzir que o BCG influencia de modo
constante a lepromino-reacdo de leitura remota. Tentaremos, pois, em
outro trabalho, contribuir na elucidagdo do assunto, seguindo outra
orientacdo, pela qual procuraremos verificar se 0 BGC positivaria ou
intensificaria mais freqliente e intensamente uma segunda nova prova
de Mitsuda, praticada cérca de um més apds sua ingestéo.

SUMARIO E CONCLUSOES

650 escolares foram submetidos a lepromino-reacdo. Depois da
leitura de 30 dias, separaram-se 0s lepromino-negativos e fracamente
positivos (+), os quais foram subdivididos em 4 subgrupos. um rece-
beu 0 BCG fresco (F), outro o de 15 dias (Q), 0 3.° BCG morto (M) e
0 4.0 serviu de testemunho (T). Cérca de 75 dias ap0s a injecdo de
lepromina, féz-se nova leitura do teste, procurando-se observar a
freqiéncia com que, em cada subgrupo, a lepromina passara de
negativa a positiva, assim como a intensificagdo da reacdo ja fraca-
mente positiva.

Entre os escolares lepromino-negativos, a positivagdo remota do
teste ocorreu nas seguintes percentagens. 72,97, 38,71, 35,48 e 35,90
respectivamente nos subgruposF, Q, M e T.

No grupo com lepromino-reacdo ja fracamente positiva (na leitura
de 30 dias), foi observada semelhanca quase total na intensificacéo
remota da positividade do teste nos 4 subgrupos.

Concluem os AA. que os dados apresentados levam a admitir
uma acdo positivante do BCG fresco; todavia, esta acdo ndo foi
confirmada no grupo ja fracamente positivo (+). Se 0 BCG fresco
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pareceu possuir certa agdo positivante no grupo lepromino-negativo, porque ndo
evidenciou, iguamente, esta influencia na intensificagdo das reagles ja
fracamente positivas? Se aguela realmente existe, parece que deveria se
manifestar de modo patente também na intensificagdo do teste j& fracamente
positivo. Esta discordancia de resultados ndo permite, no presente materia de
estudo, deduzir que o BCG influencia de modo constante a lepromino-reacdo de
leitura remota.

SUMMARY

The lepromin test was performed in 650 children and read after 30 days (late
reaction). Those negative or slightly positive (1 +) were divided in four groups: the
first received fresh BCG (group F), the second, BCG left out of the icebox for 15
days. (Q), the third, BCG killed by heat (M) and the fourth was kept as control (T).
About 75 days after the injection of the antigen the test was read again (delayed
reaction). Among the lepromin negative children the reaction became positive in the
following rates: group F, 72,97%; Q, 38,71%; M, 35,48% and T, 35,90%. In the
children with lepromin test already slightly positive (1 +), the delayed intensification
of the reaction was pratically similar in the four groups.

These data indicate the positivating action of fresh BCG; however, this action
was not observed in the groups aready lepromin negative children, why this
influence has not showed up in the intensification of tests already slightly positive? If
such action exists it seems that it should also become evident in the intensification of
the previously 1+ reactions. This desagreement of results in the reported findings
suggests that BCG doesn't a constant action on the delayed |epromin test.
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