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A resisténcia bacteriana aos quimioterapicos e antibiéticos, € um fendbmeno que ha
muito tempo vem preocupando a todos os que se dedicam as pesquisas terapéuticas. Seja
€ela lenta, "por passos’, como acontece com a penicilina e tetraciclina, ou rapida como
com a estreptomicing, 0 uso de antibiéticos de maneira indiscriminada, em doses
insuficientes ou por periodos inadequados, levara fatalmente & sua instalacéo e a todas as
consequéncias ja sabidas.

Nas moléstias cronicas e graves como atuberculose, o problema da resisténcia atinge
sérias proporgdes porque 0 seu aparecimento devera ser prevenido por um esguema
terapéutico adequado e com a possibilidade do uso de drogas secundéarias com atividade
antimicrobiana marcada. Se isso ndo for feito, teremos uma répida emergéncia de
popul acbes bacterianas resistentes com conseqiiente piora do quadro tuberculoso e, o que
€ mais grave, a possibilidade de transmissdo dessas microbactérias resistentes a outros
individuos.

Na lepra, ésse problema passou muito tempo despercebido devido tavez a lenta
evolugdo da enfermidade, aimpossibilidade de cultivo e de inoculagéo do M. leprae.

Desde a introdugdo das sulfonas por Faget até os nossos dias, muitas outras drogas
tém revelado a atividade antileprética. Para quase todas €las tem-se admitido a
possibilidade da resisténcia bacteriana. Incompreensivelmente, porém, muitos pes-
quisadores térn relutado em admitir o fato em relagdo as sulfonas. Esporadicas comu-
nicagdes, contudo, constam da literatura, de casos de lepra que n&o respondem as sul-
fonas ou que permanecem estacionados apds melhora inicial na vigéncia de tratamento
sulfénico, ou ainda que reativam depois de completamente "branqueados’ com ésse
mesmo tratamento e sem a interrupgdo do mesmo. Mas, hoje, felizmente, a aceitacdo do
fendmeno ja esta sendo compartilhada por nimero maior de leprélogos. As recentes
pesquisas de Sheppard demonstrando a viabilidade dos bacilos de |eprainoculados na pata
do rato, apesar de tratados pela sulfona, inauguram um caminho que vem consubstanciar
experimental mente a existéncia do fendbmeno.

Isto € de muita importancia, pois sendo as sulfonas consideradas ainda como as
drogas mais ativas no tratamento da lepra, e estando alicercada nelas tdda a campanha
terapéutica profildtica, é evidente que a instalagdo de mutantes bacterianas sulfono-
resistentes vira acarretar, mais cédo ou mais tarde, 0 aparecimento de casos infectados
COm essas ragas.

Para evitar ésse grave risco e, para impedir que logo fique completamente inuti-
lizada uma arma anti-leprética téo poderosa, torna-se imperativo o uso de drogas asso-
ciadas, como se faz natuberculose, e aintensificagdo de pesquisas terapéuticas com novos
produtos.

Muitastém sido utilizadas e, mesmo, reconhecida sua atividade terapéutica, mas
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boa parte permaneceu no olvido. O fato de ndo se ter conseguido uma droga bactericida e de
acdo rgpida e completa ndo judtifica ndo sgam utilizadas em véios esquemas as que
gpresentem parcidmente atividade. 10 esta acontecendo porque a condtatacdo da
atividade destas drogas ndo se basdia em pesquisas redizadas com uniformidade na
condtituicd dos grupos experimentais, em estudos eficientes da tolerdncia e em uma
metodol ogia adequada. O mesmo se diga dafatade critério para suaintroducdo naterapéutica

De todos ésses medicamentos, os antibiéticos constituem, a nosso ver, um grupo muito
promissor, porém o que mais rapidamente foi relegado a0 esguecimento. Dentre 8les a
estreptomicina e a ciclosering, muito experimentados, tiveram as suas evidentes qualidades
terapéuticas esquecidas, devido asuatoxicidade e a seu ato custo.

Sabe-se em rdacdo s tetraciclinas, desde a introdugéo da dorotetraciclina em 1948 na
tergoéutica antimicrobiana, seguida pela oxitetracicling, pela tetracidina sintética e pela
demetilclorotetracicling, que ésse grupo revela notavel espectro de agdo, baixa toxicidade e
producdo lentade resisténciabacteriana. Até contrao M. tuberculosis gpresenta ad guma atividade.

Assm, a aureomicina inibe bacilos tuberculosos na dose de 2 a 5 gamas por cm’,
apesar de no homem os resultados terem sido nulos. A oxitetracicling, por outro lado,
apresenta "in vitro" mesmos resultados, mas na experimentacdo animal mostrou ser
mais eficaz que o PAS e muito dificil de produzir "in vitro" cepas resistentes. Demonstrou
também sua atividade no homem, tendo sido usada em varios esquemas terapéuticos de
associ agdes medicamentosas. Contudo, a existéncia de drogas mais potentes e a necessidade
de doses muito dtas para demongtrar a sua agdo, colocaram-na em plano inferior no
tratamento da tuberculose.

Nalepra, dgumas tetraciclinas também ja foram utilizadas.

Em 1952, Johansen e Erickson trataram 13 casos com clortetraciclina dos quais 5
completaram um ano e meio de tratamento nas doses de 1 a 1,59 di&rias por via ord.
Observaram que as lesfes cuténeas e mucosas curaram invariavelmente e a melhora foi
progressiva. Em trés déles houve diminuigdo do nimero de bacilos no muco e em dois,
diminuicdo do nimero de bacilos napele.

Castro Palomino, em 1949, féz ensaios ern véarios pacientes com clortetracicling, mas
S0 apresentou dois casos, os quais foram tratados em dois periodos de 30 dias cada um. No
primeiro periodo foram administradas 3 cpsulas por dia (750 mg) e no segundo, 36
capsulas por dia (8,7g). Um paciente queixou-se de intolerancia que foi solucionada pelo gel
de auminio. Conclui o autor entdo que a clortetraciclina ndo parece ser um agente
terapéutico nalepra, pelo menos nalepromatosa

A oxitetraciclina também foi empregada, de agbsto de 1950 a maio de 1951, por
Johansen e Erickson. Trataram 6 doentes com doses totais de 136 a 625g, concluindo pela
ineficaciadadroga.

Em 1964, Mariano, em Belo Horizonte, tratando casos |epromatosos e tubercul Gides
por viaintramuscular nas doses de 100 mg cada 48 horas, referiu bons resultados.

Depreende-se dessas citagBes quao irregulares foram os periodos de tratamento, as
doses utilizadas, as condices de trabalho de cada grupo, a falta de uniformidade dos grupos
de pacientes estudados, e, como néo podia deixar de ser, as conclusdestiradas.

E digno de nota, também, observar Castro Palomino e colaboradores utilizarem o gel
de duminio que hoje sabe-se comprometer a absorgao dastetraciclinas.

Téda a literatura posterior ndo apresenta outras experimentagdes com produtos na
tergpéutica especifica da lepra, apenas cita os resultados, aparentemente considerando-os
como definitivos.

Mas, os resultados por nés conseguidos anteriormente com a cicloserina (tanto isolada
Ccomo associada a isoniazida), com a rifamicina SV (por via muscular e venosa), isolada e
associada a outros quimioterapicos (Ciba 1906 e sulfadimetoxina) nos animaram a proceder
a um reestudo da agdo dos antibidticos na lepra. A escolha inicial recaiu sobre as
tetraciclinas e delas a oxitetracicling, devido ao trabalho de Mariano. Isto porque nos foi
proporcionado verificar alguns de seus resultados.
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METODOLOGIA
Foram escolhidos 22 pacientes portadores de lepra |l epromatosa avangada.

Foi administrada a oxitetraciclina na dose de 100 mg cada 12 horas, por via
intramuscular, durante 12 meses.

Para o contrdle do tratamento foram realizados:

1) Examesdermatoldgicosiniciais e mensais;

2)  Exames baciloscopicosiniciais e mensais de muco e lesdo cutanes;

3)  Exames histopatol 6gicos de biopsias retiradas no inicio e apos 6 e 12 meses de
tratamento;

4) Fotografias coloridas iniciais e cada 6 meses, eventualmente mensais,

5)  Exames de sangue (contagem de gl6bulos vermelhos e dosagem de hemogl o-
bina); exame de urina e de fezes.

A avaiacdo dos resultados foi feita através de um "Blind test" por uma equipe do
Departamento de Profilaxia da Lepra do Estado de Séo Paulo, orientada por um de nds
(L.SL)).

CASUISTICA
(Ver Tabelas| ell)
Caso 1 (W.G.R)).

Exame dermatolégico inicial: Papulas, maculo-pdpulas e tubérculos na face.
Tubérculos exulcerados no palato. Orelhas infiltradas. Papulas e tubérculos no tronco.
Maéculas sépias, tubérculos e nddulos nos membros superiores. Papulas, placas nodulares
tubérculos nos membros inferiores.

Exame baciloscopico inicial: IBM* = 3,0 IBL** =3,3

Exame histopatologico inicial: N.° 55.768 — Leproma. BAAR :+++

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 6-1-64. Em fevereiro os lepromas da face e
membros achavam-se amolecidos e diminuidos de volume. As lesdes continuaram sua
regressdo e no fina da experimentacdo notavam-se lesdes quase completamente
involuidas na face, tronco e membros e um tubérculo do tamanho de um carogo de
azeitona duro na coxa direita.

Toleréncia:: Em janeiro de 1964 apresentou prurido moderado nos membros e
tronco, que durou 11 dias. No mais, nada digno de nota.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL=3,3

Erante histopatologico final: N.©59.283 — Leproma.BAAR: +++ (granul 0sos).

Dose total: 663 ampolas (66,3).

Conclusdo: Melhorado.

Cas0 2 (A.D.).

Exame dermatologico inicial: Nodulos e nédulos de EN*** na face. Orelhas
infiltradas. Papulas, tubérculos, nédulos e nédulos de EN no tronco. Nédulos e nédulos
de EN nos membros superiores. Tubérculos, nédulos e nédulos de EN nos membros
inferiores.

* IBM
** |BL
* ok Kk EM

indice baciloscdpico de muco nasal.
indice baciloscopico de lesdes cutaneas.
eritema nodoso.
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Exame baciloscopico inicial: IBM =25 IBL =3,3

Exame histopatolégiro inicial: N.° 56.064 — Lepromafibrosado. BAAR+++ (em
parte granul 0sos).

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 22-1-64. Em fevereiro apresentava nédul os de
EN em todo o tronco, os tubérculos no palato estavam quase desaparecidos e notava-se
diminuigdo de infiltrac8o de tubérculo no tronco e nédega direita. As lesdes continua-
ram ainvoluir, apresentando-se apenas discretamente elevadas no final. Os nédulos de
EN persistiram em surtos subintrantes durante téda a evoluco.

Tolerancia: Referiu o paciente dor e empastamento no local da aplicagdo da droga
apenas no inicio do tratamento.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL = 2,6.

Exame histopatol6gico final: N.° 59.292 — Leproma em regressao. BAAR :+++

Dosetotal: 662 ampolas (66.2 g).

Conclusdo: Melhorado.

Caso 3 (I.P.L).

Exame dermatologico inicial: Eritema e infiltracdo difusa na face. Orelhas
infiltradas. Exulceracdo no paato. Infiltrago di fusa no tronco e membros.

Exame baciloscopico inicial: IBM =2,0 IBL =3,6.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 56.063 — Moderada infiltragdo lepromatosa.
BAAR :++ (namaior parte granul0sos).

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 3-2-64. Em maio notava-se discreta diminui-
¢do dainfiltragdo das orelhas. As lesbes continuaram a regredir lentamente e, no fina
do tratamento, em marco de 1965, ainda se apresentavam infiltradas.

Toler&ncia: Referiu no inicio empastamento e dor no local dainjeg&o.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL = 1.

Exame histopatolégico final: N.° 59.284 — Infiltragdo lepromatosa em regressio.
BAAR:++

Dosetotal: 724 ampolas (72,4 g).

Conclus&o: Pouco melhorado.

Cas04(0.MS).

Exame dermatolégico inicial: Papulas e tubérculos em grande nimero no tronco e
mais raros nos membros.

Exame baciloscopico inicial: IBM =15 IBL =3,5.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 56.779 — BAAR:+++ (aspecto granuloso) —
Leproma em regresséo.

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 1-3-64. 0 paciente havia reativado apesar do
tratamento com o Promin. Em abril de 1964 era espetacular a regressio das leses.
Tubérculos planificados e com atrofia de sua superficie na maioria e raros ainda ele-
vados. As lesBes continuaram a regredir e, em abril de 1965, apresentava lepromas
isolados nos bracos e antebragos ainda consistentes e as demais |esBes cicatrizadas.

Toleréncia: Empastamento nos ombros devido &s injegdes desde o segundo més da
terapéutica.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL =1,1.
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Exame histopatoldgico final: N.°©59.468 — Infiltracdo lepromatosa.
BAAR:+++

Dosetotal: 750 ampolas (75,0 g).

Conclusdo: Melhorado.

Caso 5 (IM. XII1).

Exame dermatoldgico inicial: Eritema e infiltragdo difusa na face. N6dulo miliar no
supercilio esquerdo. Méculas ferruginosas e papulas no tronco. Méculas, papulas, macul o-
papulas e nddulos nos membros superiores e inferiores. Tubércul o na perna esquerda.

Exame baciloscépico inicial: IBM =0 IBL = 3,5.

Exame histopatolégico inicial: N.° 56.790 — Infiltragdes |epromatosas de grande
intensidade e em inicio de regressdo. BAAR:+++ (raros de aspecto granul0so).

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 3-4-64. Em maio ja apresentava lesdes de
aspecto regressivo na face posterior do brago e antebraco direito. Apds o terceiro més de
tratamento, 0S processos regressivos foram menos evidentes. Em abril de 1965, ainda
apresentava lesdes apenas elevadas nos membros e infiltrag8o discreta na face. Nodulos
isolados de EN na coxa direita, nessa época.

Toleréncia: Empastamento no local da aplicacdo do medicamento a partir de agosto
de 1964. Ictericia que durou um més.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL =2,1.

Exame histopatologico final: N.° 60.026 — Infiltragdo lepromatosa. BAAR: +++

Dosetotal: 560 ampolas (56,0 g).

Conclusdo: Melhorado com EN.

Caso 6 (A.G.F.).

Exame dermatoldgico inicial: Eritema e infiltragdo difusa na face. N6dulos nas
orelhas. Papulas, eritema e infiltracdo difusa no tronco. Tubérculo, nddulos e nodosidades
uns membros superiores. Infiltragdo difusa, tubérculo e nddulos nos membros inferiores.

Exame baciloscopiro inicial: IBM = 4,0 IBL =4,0.

Exame histotatol 6gico inicial: N.° 56.769 — Leproma fibrosado. BAAR: +++
(granul 0s0s).

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 3-4-64. Em junho apresentou raros nédulos de
EN nas pernas. Nessa época os nddulos dos cotovelos se achavam mais amolecidos e
referia melhora da obstrug@o nasal. As melhoras se intensificaram em agfsto e depois
continuaram mais discretamente até o final da experimentagdo. Os nddulos de EN,
também, continuaram a surgir nos membros inferiores em pequeno nimero e de maneira
subintrante.

Tolerancia: Dor e empastamento no local da aplicagdo, desde julho.

Exame baciloscépico final: IBM =0 IBL =2,8.

Exame histopatoldgico final: N.°© 60.029 — Infiltracdo lepromatosa. BAAR: +++

Dosetotal: 678 ampolas (67,8 g).

Conclusdo: Melhorado com Eritema Nodoso.
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Caso 7 (F.A.S.).

Exame dermatoldgico inicial: Eritema difuso na face. Maculas eritematosas no
tronco. Maculas ferruginosas, méculo-pdpulas, tubérculos e nodulos nos membros
superiores e inferiores.

Exame baciloscopico inicial: IBM =0 IBL = 3,3.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 56.767 — Intensa infiltragdo lepromatosa.
BAAR:++

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 3-4-64. Em maio as lesdes ja se achavam em
regressdo. Em junho era ja bem acentuada com desaparecimento de nédulo orelha
esquerda, planificacdo de tubérculos nos membros. Interrompeu definitivamente o
tratamento em novembro de 1964 devido a transferéncia para outro sanatorio. Nessa
ocasido ainda apresentava lepromas discretamente infiltrados no brago direito e nédulo no
cal canhar esquerdo.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscépico final: N&o foi realizado.

Exame histopatolégico final: N&o foi realizado.

Dosetotal: 407 (40,7 g).

Conclusdo: Melhorado.

Caso 8 (IM,).

Exame dermatolégico inicial: Infiltracdo difusa, pdpulas e tubérculos na face.
Papulas e méaculo-papulas no tronco. Papulas, méculo-papulas, tubérculos e nddulos nos
membros.

Exame baciloscépicoinicial: IBM =35 IBL =4,0.

Exame histopatolégico inicial: N.o 56.777 — Leproma. BAAR: ++++

Evolugdo: Iniciou o tratamento cm 3-4-64. Em junho notava-se diminuicdo da
infiltracdo na maioria das lesdes da face. Os tubérculos nos membros se achavam em
regresséo e o paciente referia melhora da obstrucdo nasal. Nessa época houve apare-
cimento de EN em numero regular no tronco e membros. As lesdes especificas conti-
nuaram a sua regressdo persistindo ainda, no fina do periodo de observacdo, nimero
regular de elementos el evados. Os nddulos de EN continuaram a aparecer até essa época.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL =3,0.

Exame histopatolagico final: N.° 60.019 — L esfo leprornatosa em regressao. BAAR:
++ (em parte, de aspecto granul0so).

Dosetotal: 648 ampolas (64,8 ).

Conclusdo: Melhorado com EN.

Cas0 9 (L.Z.),

Exame dermatolégico inicial: Méaculas eritematosas no tronco. N6dulos nos membros
superiores. Eritemadifuso. papulas, tubérculos e ndédul os nos membros inferiores.

Exame baciloscépico inicial: IBM =2,0 IBL =3,3.

Exame histotatolégico inicial: N.° 56.799 — Esclerose e infiltragdo lepromatosa em

regressdo. BAAR:++++ (a guns de aspecto granuloso).



Fig. 1 — Caso 1 (W.G.R) — Case 1 (W.GR))

a) janeiro '64: papulas, méaculo-papulas e tubérculos na face. Orelhas infiltradas.
a) January- '64: papules, maculopapules and tubercles on the face. Infiltrated ears.

b) janeiro '65: lesdes na face quase total mente involuidas.
b) January '65: lesions on face had nearly disappeared.



Fig. 2 — Caso 4 (O.M.S) — Case 4 (O.M.S)

a)  margo '64: papulas c tubérculos em grande n.° no tronco.
a)  March '64: papules and tuberclesin great number on the trunk.

b) inicio ‘65: espetacular regresso das lesdes (cicatrizadas)
b)  Early ‘65: striking regression of the lesions.



Fig. 3— Caso 8 (J.M.) — Case 8 (J.M.)

a) abril '64: papulas e tubérculos na face. Infiltracdo difusa.
a) April '64: papules and tubercles on the face. Difuseinfiltration.
b) inicio '65: regressdo parcial das lesdes. M elhora da infiltrago. b)
early 65: partial flattening of the lesions.

Fig. 4 — Caso 13 (C.R.M.) — Case 13 (C.R.M.)

a) junho ‘ 64: papulas c maculo-papulas na face. Nédulos e tubérculos nas orelhas.
a) June '64: papules and maculopapules on the face; nodules and tubercles on the ears.



Fig 5— Caso 21 (J.A.) — Case 21 (J.A.).
a) fim de julho '64: méaculo-papulas, tubérculos ¢ nédulos na face; tubérculos e
nodosidades nos membros.

a) late July ‘64: maculopapules, tubercles and nodules on the face; tubercles and
nodosities on the limbs.

b)  fevereiro ‘65: notavel regressio dos tubérculos da face ¢ dorso das méos.
b) February '65: noteworthy reduction in volume of tubercles on the face and back of the
hands.
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Evolugdo: Iniciou o tratamento cm 23-3-64. Em maio de 1964, as lesbes se
apresentavam em regressao nos membros. O processo regressivo continuou até o fina da
experimentacdo, apresentando a paciente nessa época raros lepromas consistentes ainda
discretamente elevados nos membros. Em setembro de 1964 apresentou nddulos de
Eritema Nodoso, raros no inicio e que continuaram a se instalar com aumento gradativo
de elementos em seu ndmero.

Tolerancia: Apresentou em janeiro de 1965 sub-ictericia que regrediu em 15 dias.

Exame baciloscépico final: IBM =0 IBL =3,1.

Exame histopatol6gico final: N.° 60.035 — Lesdo |epromatosa em regressao.

BAAR: +++
Dosetotal: 649 ampolas (64,9 ).
Conclusdo: Melhorado com eritema nodoso.

Caso 10 (A.R.A.).

Exame dermatoldgico inicial: Eritema difuso na face. Macro-papula junto a
glabela. Maculas ferruginosas e papulas no tronco e membros. Placas ciandtico-par-
dacentas nos joelhos.

Exame baciloscopico inicial: IBM = 2,0 IBL = 3,6.

Exame histopatol6gico inicial: N.° 56.816 — Leproma em regressio com rea¢io
moderada, caracterizada, principalmente, por linfécitos, plasmacélulas e eosinéfilos.
BAAR: +++ (granulosos).

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 14-4-64. Em rnaio apresentava discreta di-
minuicio da infiltracido das lesGes e descamao nos membros. Em junho nio se percebiam
mais lesoes elevadas, a nao ser nos joclhos. No fina da observagdo apresentava atrofia
cutanea difusa, discreta infiltracio difusa no tronco e membros, e persisténcia do tom
ferruginoso. Nessa ocasido apresentava raros nédulos de eritema nodoso no brago esquerdo.

Tolerancia:: Nada digno de nota.

Exame baciloscépico final: IBM =0 IBL = 23.

Exame histopatolégico final: N.° 60.030 — Infiltragio lepromatosa. BAAR:++

Dosetotal: 573 ampolas (57,3 g).

Conclusio: Melhorado com EN.

Cas0 11 (AR).

Exame dermatolégico inicial: Méaculo-papulas e tubérculos na face. Nédulo na
orelha esquerda. Maculas ferruginosas, papulas e tubérculos no tronco e mais méculo-
papulas e nddulos nos membros.

Exame baciloscépicoinicial: IBM =0 |IBL =3,6.

Exame histopatoldgico initial: N.©57.112 — Infiltracdo lepromatosa de intensidade
meédia e em regressdo. BAAR:++ (sendo muitos de aspecto granul0so).

Evolucao: Iniciou o tratamento em 16-5-64. Em julho ja se notava certa dimi-nuicao
da tensdo dos tubérculos do tronco e membros. Em setembro todos os elementos ja
mostravam sinais regressivos, Estes continuaram a se intensificar em janeiro de 1965.
Todos os tubércul os se apresentavam mais planos e com atrofia de sua superficie. Durante
a evolugdo o paciente apresentou neurite cubital esquerda com répida instalagdo de
amiotrofias na mdo esguerda e mais tarde um surto de lesdes reacionais tipo Eritema
Polimorfo. N&o chegou aterminar os doze meses de observacdo pois, em janeiro de 1965,
ausentou-se do Sanatério e ndo mais retornou.
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Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopio final: Nao foi realizado.
Exame histopatol6gico final: N&o foi realizado.
Dosetotal: 429 ampolas (42,9 g).

Conclusdo: Mehorado com Eritema Polimorfo.

Caso 12 (P.S.S).

Exame dermatoldgico inicial: Papulas e méculo-pdpulas na face. Maculas
pardacentas. Papulas e tubérculos no tronco e membros. Ndulos nas pernas.

Exame baciloscépicoinicial: IBM =0  IBL = 3,6.
Exame histopatolégico inicial: N.° 57.107 — Infiltracdo |epromatosa de intensidade
media, BAAR:+++ (raros de aspecto granul 0so) .

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 16-5-64. Em julho j& se notava diminuicéo da
infiltracdo discreta, mas nitida, dos tubérculos da face, tronco e membros. A involugéo
das lesdes foi progressivamente se acentuando e em abril de 1965 apresentava discreta
infiltracdo dos lobos auriculares, raros tubérculos no tronco com discreta elevacéo e os
demais planos e atréficos. Nessa ocasido apresentava ainda nddulo de EN isolado, agudo
na coxadireita e "Reliquats’ reacionais macul 0sos raros na coxa esquerda.

Tolerancia: Empastamento no local de aplicagdo do medicamento.

Exame baciloscopico final: IBM =1,0 IBL =2,3.

Exame histopatolégico final: N.° 60.200 — Leproma em avangada regressdo.
BAAR: +++ (na quase totalidade de aspecto granul0so).

Dose total: 595 ampolas (59.5 g).

Conclusio: Melhorado corn EN.

Cas0 13 (C. R. M.).

Exame dermatolégico inicial: Ppulas e maculo-papulas na face. Nédulos e
tubérculos nas orelhas. Tubérculos exulcerados no palato. Papulas e nédulos no tronco e
membros.

Exame baciloscépicoinicial: IBM =4,0 IBL =2,0.

Exame histogatolégico inicial: N.°57.113 — Infiltragdo lepromatosa de grau
evidente e em regressdo. BAAR: +++ (na quase totalidade de aspecto granuloso),

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 1-6-64. Em julho os tubérculos do palato
adiavam-se planificados e cicatrizados, e apresentava diminui¢do do volume dos lepro-
mas da fronte. Em agbsto tédas as lesdes apresentavam sinais regressivos evidentes.
Nessa ocasido apresentou um nédulo de eritema nodoso na coxa esquerda. A involugdo
das lesdes dai em diante prosseguiu lentamente até o final da experimentacéo. E em maio
de 1965 apresentava ainda discreta obstrucdo nasal, as lesdes das orelhas e supercilios
ainda elevadas mas com sinais involutivos acentuados, discreta infiltragdo das pernas e
raros nodulos de EN no tronco e membros. Os fendmenos reacionais foram muito
discretos, com surtos de raros nédulos de EN sem comprometimento do estado geral.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL =1,3.
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Exame histopatolégico final: N.° 60.216 — Leproma em regressdo. BAAR:
++++ (de aspecto granul0so).

Dose total: 566 ampolas (566 g).

Conclusdo: Melhorado com eritema nodoso.

Caso 14 (L.M.).

Exame dermatolégico inicial: Nodulos nos supercilios e nos |6bulos
auriculares. Méculas ferruginosas e papulas no tronco. Méculas ferruginosas,
papulas, tubércul os e nddulos nos membros.

Exame bariloscopico inicial: IBM =2,0 IBL =3,3.

Exame histopatolégico inicial: N.°57.212 — Leproma. BAAR++++

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 10-6-64. Em julho apresentou nédulo de EN
na face e membros. Nessa época os tubérculos dos membros apresentavam sinais de
regressdo evidente. Os fendmenos regressivos continuaram progressivamente, persis-
tindo os nddulos de EN em surtos subintrantes durante tdda a experimentacgo. No seu
final, em junho de 1965, notava-se auséncia de nédulos nos supercilios e nos I6bulos
auriculares. Auséncia de papulas no tronco, ndédulo no cotovélo direito e tubérculos
aplanados, amarelados, duros no braco esquerdo. As demais lesdes apresentavam-se

involuidas. Nessa ocasido 0 paciente apresentava grande nimero de nédulos de EN
naface, tronco e membros.

Tolerancia: Nada digno de nota

Exame bariloscépico final: IBM =0 IBL =26.

Exame histopatoldgico: N.° 60.612 — Leproma. BAAR: +++
Dose total: 604 ampdlas (60,4 g).

Conclusdo: Melhorado com EN.

Caso 15 (N.M.C.).

Exame dermatoldgico inicial: Méculo-papulas e tubérculos na face. Nédulos nas
orelhas. Papulas e tubérculos no tronco e membros. Méculas ferruginosas nos bragos
nddulos nas maos.

Exame baciloscépico inicial: IBM =2,0 IBL =4,0.

Exame histopatolégico inicial: N.°57.207 — Leprorna. BAAR: ++++

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 11-6-64. Em julho ja se notavam os sinais de

evidente regressdo nas lesdes da face, tronco e membros. Os fendmenos involutivos

prosseguiam ainda quando, em outubro de 1964, o paciente veiu a falecer vitima de
icto cerebral.

Toleréncia : Nadadigno de nota.

Exame baciloscépico final: N&o foi realizado.
Exame histopatolégico final: N&o foi realizado.
Dosetotal: 183 ampolas (18,0 g).

Conclusdo: Melhorado.

Cas0 16 (A.S).

Exame dermatoldgico inicial: Eritema e infiltracdo difusa na face, tronco e
membros. M é&culas ferruginosas nos bragos, dorso e borda dos pés.
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Exame baciloscépico incial: IBM =4,0 IBL =3,3.

Exame histopatol6gico inicial: Infiltrac8o lepromatosa de grau evidente e inicio de
regressdo. BAAR:+++ (sendo alguns de aspecto granul 0so).

Evolucgdo: Iniciou o tratamento em 11-6-64. Em julho apresentou nédulos de EN no
braco direito e perna esquerda. Em agbsto referia melhora da obstrucdo nasal e notava
se diminuicdo da infiltracdo na face e orelhas, discreta, nas nitida. No fina da
experimentacdo, em junho de 65, apresentava ainda discreta infiltrago nos supercilios.
As orelhas apresentavam discreta infiltracdo e certo pregueamento cutdneo. Tom
ferruginoso discreto no térgo inferior das pernas. Os nddulos de EN, se bem que em
pequeno nimero, continuaram a aparecer até o final.

Tolerancia: Durante a evolugdo o paciente apresentou lesdes urticarianas
aparentemente sem qualquer relagdo com o medicamento especifico.

Exame baciloscépico final: IBM =0 IBL =1,8.

Exame histopatologico final: N.° 60.605 — Infiltragdo lepromatosa de intensidade
media, e em regressdo evidente. BAAR:++ (natotalidade de aspecto granul0so).

Dose total: 586 ampolas (58,6 Q).

Conclusdo: Mehorado com eritema nodoso.

Cas0 17 (M.A.B.C.).

Exame dermatoldgico inicial: Nédulos nas orelhas. Nodulos nos membros
superiores. Eritema difuso, papulas, tubérculos e nédul os nos membros inferiores.

Exame baciloscopico inicial: IBM =0  IBL =4,0.

Exame histopatologico inicial: N.°57.209 — Leproma. BAAR: ++ ++

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 20-6-64. Em julho de 64 apresentou amoleci-
mento dos tubérculos nos joelhos e pernas, discreto mais nitido. Em setembro as |esdes
se achavam em franca regressdo mas ainda apresentava nodosidade nos calcanhares.
Nessa época apresentou surto intenso de Eritema Polimorfo. No més seguinte saiu de
licenca, ndo mais retornando.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopico final: N&o foi realizado.

Exame histopatoldgico final: N&o foi realizado.

Dosetotal: 130 ampolas (13,0 g).

Conclusdo: Melhorado com eritema polimorfo.

Cas0 18 (H.C.S)).

Exame dermatolégico inicial: Ppula e tubérculo na face e orelhas. Méculas
hipocrémicas, méacul o-papulas e tubérculos no tronco e mais nédulos nos membros.

Exame bacilascépico inicial: IBM =4,0 IBL =3,6.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 57.556 — Infiltragdo |epromatosa de grande
intensidade. BAAR:++ ++

Evolucdo: Iniciou o tratamento cm 10-7-64. Ern agbsto ja referia melhora da
obstrucdo nasal e as lesdes do tronco e membros achavam-se em nitida regressdo. Apos
12 meses de terapéutica apresentava tubérculo na asa esquerda do nariz, com discreta
diminuicdo de volume e intensidade. Lepromas em regressdo no tronco e membros,
sendo que em alguns pontos ja completamente planos e atréficos. No inicio da experi-
mentacdo apresentou neurite cubital direita, com parestesias e paresias das méaos que
melhoraram no decorrer do tratamento.
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Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscépico final: IBM=0  IBL =1,0,

Exame histopatolégico final: N.° 60.616 — Leproma em regressdo: BAAR:+++
Dosetotal: 582 ampolas (58,2 g).

Conclusdo: Melhorado.

Caso 19 (CV.).

Exame dermatolégico inicial: Nédulo no supercilio esquerdo e papulas em téda a
face. Nodulos nas orelhas. Maculo-pdpula na regido lombar esguerda. Nodulos nos
membros superiores. Papulas, tubércul os e nddul os nos membros inferiores.

Exame baciloscopico inicial: IBM = 2,0 IBL =4,0.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 57.547 — Leprorna com sinais de regressao.
BAAR: ++++ (alguns déles de aspecto granuloso) .

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 22-7-64. Em setembro as lesGes ja se apre-
sentavam em franca regressdo com tubérculos planificados e com atrofia no joelho es-
guerdo e nadega; amolecimento dos lepromas da face. As leses continuaram. a sua
regressdo até julho de 1965, apesar de se terem processado com menor intensidade.
Durante a evolucdo apresentou fenémeno reaciona tipo eritema polimorfo, ora com ele-
mentos isolados de aparecimento subintrante, ora como surtos de numerosos elementos.
Em maio de 1965 apresentou neurite do ramo superficial no nervo radial esquerdo ao
nivel do punho.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscépico final: IBM =0 IBL =2,0.

Exame histopatoldgico final: N.° 60.615 — Infiltragdo |epromatosa com sinais de
reacdo. BAAR: ++

Dosetotal: 539 ampolas (53,9 g).

Conclusdo: Melhorado com Eritema Polimorfo.

Caso 20 (A.V.B.).

Exame dermatologico inicial: Infiltragdo acentuada na face e orelhas. Nestas
notam-se também pépulas agrupadas. Infiltragdo difusa e méaculo-papulas no tronco.
Infiltragdo acentuada nos membros e papulas, méaculo-pdpulas e nodosidade nos
inferiores.

Exame baciloscopico inicial: IBM =0 IBL =3,8.

Exame histopatoldgico inicial: N.° 57.550 — Infiltragdo lepromatosa intensa e
difusa com discretos sinais de regressdo. BAAR:

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 27-7-64. Em setembro notava-se diminuicéo
do eritema difuso e no més seguinte diminuicdo evidente do eritema e infiltragdo da
face. Os fendmenos invol utivos continuaram até o final da experimentacdo e, em julho
de 1965, persistia ainda infiltracdo diflusa generalizada mas bastante diminuida. Nessa
época apresentava também raros nédulos de EN.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopico final: IBM = O IBL =2,3.

Exame histopatol 6gico final: N° 60.610— Infiltragdo lepromatosa. BAAR: +++

Dosetotal: 554 ampolas (55,4 ).

Conclusdo: Melhorado com EN.
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Caso 21 (J.A).

Exame dermatoldgico inicial: Méaculo-papulas, tubérculos e nédulos na face. N6-
dulos nas orelhas. Papulas e méaculo-papulas no tronco. Méculas ferruginosas, Papulas,
tubércul os, nédulos e nodosi dades nos membros.

Exame baciloscopico inicial: IBM =4,0 IBL =3,6

Exame histopatologico inicial: N.° 57.641 — Leproma em regressdo: BAAR: +++
(sendo muitos de aspecto granuloso) .

Evolugdo: Iniciou o tratamento em 31-7-64. Em setembro j& se percebia discreto
mas evidente amolecimento de grande nimero de lepromas. Em fevereiro de 1965 era
notével a diminuicdo de volume dos tubércul os da face, dorso das méos e joelhos. Nessa
ocasido apresentou discreto surto de EN. Os nddulos reacionais continuaram a aparecer
em pequeno niimero durante toda a evolugdo. Apds 12 meses de tratamento apresentava
tubérculo amolecido na orelha direita e outros idénticos nos supercilios; nédulos e
nodosidades duras com diminuicdo de volume nos antebracos e dorso das maos;
tubérculos e ndédul os em regressdo franca nos cotovel os, nédega direita e joelhos.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Dosetotal: 578 ampolas (57,0 g).

Exame baciloscopico final: IBM =0 IBL =3,6.

Exame histopatolégico final: N.° 60.609 — Leproma em regressdo. BAAR:++++
(sendo a quase totalidade de aspecto granuloso). Nota: Chama a atengdo uma area de
processo granulomatoso crénico do tipo "corpo estranho" rico em gigantécitos..

Concluséo: Melhorado com EN.

Cas0 22 (EM.S).

Exame dermatoldgico inicial: Orelhas infiltradas e tubérculos na direita.
Tubérculo no abdomem. Nodulos nos membros superiores. Maculas ferruginosas, papu-
las e macul o-pépulas, tubérculos e nddulos nos membros inferiores.

Exame baciloscépicoinicial: IBM =2,0  IBL =3,6.

Exame histopatol6gico inicial: N.° 57.540 — Infiltragdo lepromatosa com sinais
de regressdo. BAAR: ++++ (alguns déles de aspecto granuloso).

Evolucdo: Iniciou o tratamento em 10-7-64. Em agdsto notava-se nitida dimi-
nuicdo dainfiltracdo das lesdes. Os fendmenos regressivos se intensificaram no decor-
rer do tratamento e houve constante aparecimento de nddulos de EN em pequeno
nimero a partir de setembro. Em julho de 1985 apresentava tubérculos quase
completamente involuidos nos membros, nédulos de EN em nimero regular e neurite
cubital.

Tolerancia: Nada digno de nota.

Exame baciloscopica final: IBM =0 IBL =2,6.

Exame histopatologico final: N.° 60.614 — Infiltragdo Iepromatosa de intensi-
dade média e em regressdo. BAAR :++ (quase totalidade de aspecto granuloso).

Dosetotal: 620 ampolas (62,0 g).

Concluséo: Melhorado com EN.
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TABELA | - TRATAMENTO DA LEPRA LEPROMATOSA COM TERRAMI-
CINA INTRAMUSCULAR: CASUISTICA, DURACAO DO TRATAMENTO E DOSES
TOTAISDO MEDICAMENTO.

Terramicina — IM — 200 mg/dia
Doses Totais
Casos Pront, Inicio Término |——
Amp. Gr
. W.G.R 44040 6/1/64 21/1/65 663 66,3
2. A.D, 58568 22/1/64 3/2/65 662 66,2
3, 1.P.L. — 3/2/64 5/3/65 725 72,5
4. O.M.S. 3308 1/3/64 27/4/65 750 75,0
9. L.Z, — 23/3 /64 9/5/65 649 64,9
7. F.A.S. 58663 3/4/64 25/11/64 407 40,7
5. J.M.XIII 58658 3/4/64 | . 13/4/65 560 56,0
6. A.G.F. 58700 3/4/64 27/4/65 678 67.8
8. .M, — 3/4/64 27/4/65 648 64,8
10. A.R.A. 58870 14/4/64 27/4/65 573 57,3
1. A.R. 58916 16/5/64 31/1/65 429 42,9
12. P.S.,S. 58803 16/5/64 26/5/65 595 59,5
3. C.R.M. 58900 1/6/64 2/6/65 566 56,6
14. L.M.II 58986 10/6/64 18/6/65 604 60,4
16. A.S. 58963 11/6/64 18/6/65 586 58,6
2. EM,S. 59110 10/7 /64 3/7/65 620 _ 620
18. H.C.S. 47036 10/7 /64 3/7/65 582 58,2
19. C.V. 59117 22/7/64 3/7/65 539 53,9
20. A.V.B. 59246 27/7/64 3/7/65 554 55,4
21, J.AII 55223 31/7 /64 2/7/65 578 57,8
17. M.A.B.C. 58960 20/6/64 16/9/64 130 13,0
15, N.M.C. 58993 11/6/64 2/10/64 183 18,3

DISCUSSAO

Nosso grupo experimental com a oxitetraciclina é constituido de 22 pacientes, 19
dos quais apresentavam lesdes circunscritas com predominio de papulas, tubérculos e
nodulos. Os 3 restantes apresentavam eritema e infiltragdo difusa.

Dos 22 casos tratados com oxitetracicling, clinicamente, todos melhoraram. So-
mente no caso 3 as melhoras foram de pouca monta. Na vigéncia do tratamento foi
observado: desaparecimento de pdpulas, planificacdo e atrofia de tubérculos ou
amolecimento e diminui¢do da infiltragdo difusa. Nas mucosas notamos diminuicéo e
desaparecimento da obstrucéo nasal e cicatrizacdo de ulceragdes do palato.

As melhoras foram obtidas em média entre o primeiro e terceiro més de trata-
mento. Dai por diante caiu sensivelmente a intensidade do fendmeno regressivo. E
digno de nota o caso 4, que ja havia feito tratamento anterior com sulfonas, e cujas
lesBes reativaram apesar da continuagdo das mesmas e com altas taxas de sulfonemia.
Este, um exemplo tipico de sulfono-resisténcia, apresentando grande nimero de lesdes
de instalagdo recente, 15 dias apos o inicio do tratamento j& apresentava uma notavel
planificagdo das lesdes, e mesmo seu desapareci mento.

Apesar de 4 pacientes ndo terem completado 12 meses de tratamento (Casos 7, 11,
15, 17), todos éles participaram das melhoras clinicas rel atadas.

De todos os pacientes tratados, somente o caso 2 tinha reagao tipo eritema nodoso
antes do tratamento. Este e o caso 14 foram os Unicos que apresentaram surtos de EN
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de mediana gravidade, com numerosos nédulos, adenite, febre e relativo comprometi-
mento do estado gera, e no fim da experimentacdo. Os demais apresentaram apenas
raros e esporadicos nddul os.

Do ponto de vista baciloscdpico, em relagdo ao muco nasal, 4 pacientes ndo reali-
zaram a Ultima baciloscopia (Casos 7, 11, 15,-17) . Em 2 casos €la permaneceu inal-
terada e em 1 caso (Caso 12) a baciloscopia inicialmente negativa tornou-se positiva.
Nos 15 pacientes restantes tornou-se negativa.

Em relagdo aos indices baciloscopicos cutaneos tivemos 2 casos que
permaneceram indterados (Casos 1 e 21). Os demais apresentaram diminuicdo da
positividade baci-loscdpica, inclusive 0 caso 12, em que 0 muco inicialmente negativo
havia se tornado positivo.

Apesar déstes resultados favoraveis, ndo achamos que a variacdo dos indices baci-
loscdpicos corresponda a uma real ateracdo do nimero de bacilos por influéncia da
terapéutica.

A baciloscopia qualitativa parece oferecer muito maior evidéncia dainfluéncia do

OXITETRACICLINA
BACILOSCOPIA QUALITATIVA (LESA0)

w— TiPICOS
- [ GRANULOSOS

1. BACILOSCOPICO

1L

medicamento, pelo aumento do ndmero de formas degeneradas. Apesar de ser verdade
que o cdculo da quantidade em nimero dessas formas de degeneracdo apresenta os
mesmos inconvenientes da baciloscopia quantitativa, ern nossos casos, porém, observa-
mos evidente aumento de bacilos granulosos. Atribuindo valores as quantidades encon-
tradas mensalmente nos pacientes, a sua media nos possibilitou a consecugéo de um
guadro como o dafig. 2 queilustra a nossa impressdo.

Segundo a metodologia por nés adotada, foram realizadas também biopsias das
lesbes mais ativas de cada paciente, no inicio, apds 6 meses e no final do tratamento. N&o
acreditamos, como ja tivemos oportunidade de dizer em trabalhos anteriores, que a
histopatologia, tal como é feita, possa oferecer elementos Uteis para avaliagdo da
terapéutica por uma determinada droga. A existéncia de lesdes em regressdo antes do
inicio do tratamento, a dificuldade na avaliagdo da diminui¢éo da quantidade de bacilos
nos cortes examinados justificam essa afirmacao.

Os resultados clinicos, pois, s8o a nosso ver 0s Unicos que realmente evidenciam a
acdo terapéutica.

As notéveis melhoras conseguidas entre o primeiro e o terceiro més de tratamento
(com particular referéncia ao caso 4), permite-nos considerar a oxitetraciclina como
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dotada de evidente agdo antileprotica, a qual parece se manifestar com mais intensidade
na ocasido em gque uma intensa e rapida multiplicagdo de germes provavelmente esta se
processando.

OXITETRACICLINA
BACILOSCOPIA QUANTITATIVA (MUCO € LESAO)

—— MUCO
al —— LESAD

I. BACILOSCOPICD
-

Contudo, ndo podemos deixar de salientar que existe também a possibilidade de que
a droga administrada por via intramuscular, diariamente, ndo atinja, depois de 3 meses,
niveis hemdticos suficientemente altos para que os fendmenos regressivos prossigam no
mesmo ritmo.

O fenbmeno da resisténcia bacteriana finalmente, poderia ser um outro fato a
explicar o porque déste limitado tempo de grande atividade. 1sto a nosso ver tem grande
importancia porque apesar das tetraciclinas provocarem resisténcia lenta, o seu uso
difundido nos hospitais e nos ambulatérios para tratamento de Ulceras, maes per-
furantes e "resfriados’, em doses nem sempre adequadas, deve produzir com maior
frequéncia cepas micobacterianas resi stentes.

TOLERANCIA

Os nossos casos foram tratados com a oxitetraciclina na dose de 100 mg, por via
intramuscular, cada 12 horas.

Déles, 18 completaram 1 ano de tratamento. Os 4 restantes (Casos 7, 11, 15, 17),
perfizeram apenas 7, 8, 4 e 3 meses respectivamente. Déstes, 2 sairam com licenca e ndo
retornaram, 1 foi transferido para outro sanatério e outro (Caso 15), portador de diabetes
e hipertensao, faleceu apds um ictus cerebral.

Em todos, o tratamento sofreu algumas interrupgdes, ou por licenca para visita aos
familiares, ou pelo empastamento que se apresentava no local de aplicagdo da droga.
Esse empastamento era de tal ordem que as vezes faziarefluir o liquido injetado. Apesar
disto o medicamento foi supenso por, no maximo, 4 dias.

De modo geral, porém, a oxitetraciclina foi muito bem tolerada. 2 pacientes apre-
sentaram prurido disseminado que comegou no local da aplicacdo dainjegdo. O sintoma
persistiu por 1 semana, apesar da continuagdo da terapéutica. 2 outros pacientes
apresentaram ictericia do tipo hemolitico, discreta, de curta duragdo (15 dias). Nestes 2
casos foi suspenso temporariamente o antibidtico. O seu reinicio ndo provocou a
recidiva da manifestagdo. Casos que apresentam ictericia com este comportamento,
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temos observado com outras drogas antilepréticas inclusive com as sulfonas, e com
qualquer dose.

CONCLUSOES

1 — A oxitetraciclina, de acordo com os resultados clinicos obtidos, possui indis-
cutivelmente atividade antileprédica.

2 — Sua atividade e indubitavelmente mais intensa entre o primeiro e o terceiro
més de tratamento. Devem constituir provavei s fatéres predisponentes importantes desta
situacdo, o germe em fase multiplicativa no inicio do tratamento, a sua ma absorcao por
viaintramuscular apds ésse periodo, e o desenvolvimento de resisténcia bacteriana para
a qual contribui 0 uso indiscriminado da droga no meio hospitalar e ambulatério e do
qual sefaz mister preservala

3 — Os resultados baciloscopicos e histopatol 6gicos sdo compativeis com as me-
lhores ohservadas, apesar de serem considerados, tal como sdo feitos, como recursos
falhos na avaliag8o terapéutica.

4 — A toleréncia é excelente mas o empastamento e a dor no loca de aplicagdo
limita também o periodo de utilizagdo, a ndo ser que se prossiga a terapéutica por via
venosaou oral.

5 — Ha necessidade da confirmacdo déstes resultados por outros centros. Mas,
achamos imprescindivel que as experimentagdes que venham a ser realizadas com a
droga, sgjam feitas em grupos uniformes (mesmo tipo clinico da enfermidade e mesma
variedade de lesBes), com um sistema de avaliagdo racional e padronizado e, 0 que é de
maior importancia, em casos que apresentem tendéncia evolutiva evidente. Se isto for
feito confirmar-se-a4 com seguranca nossa conclusdo sobre a atividade antileprética da
oxitetraciclina

6 — Como conclusdo final de nossos estudos salientamos que éste antibidtico tem,
para 0 seu emprégo, uma indicagdo precisa e limitada: fase de piora progressiva da
lepromatose até a estabilizagdo do processo. Se, por um lado é de grande utilidade ao
especidista no tratamento de casos individuais, ndo se recomenda, evidentemente, seu
emprégo nos programas de profilaxia.

SUMMARY
TERRAMYCIN IN LEPROSY

Antibiotics, in the Authors opinion, represent a very promising group of drugs
against lepromatous leprosy, although the most neglected. Tetracycline group has been
known for its broad spectrum of activity, a low toxicity rate and a slowly developing
type of resistance.

All the references in the literature concerning the use of antibioticsin leprosy show
how very irregular have been the periods of treatment, the dosages employed, the
conditions under which trials were conducted in each group, as well as the lack of
uniformity in the choosing of patients and the carrying out of the studies, al this
yielding as could not have been otherwise, a disparity of conclusions.

In 1964, Mariano, from Belo Horizonte (Brazil) reported good results in the
treatment of lepromatous and tuberculoid cases with intramuscular Terramycin at a
dosage of 100 mg every 48 hours.

Encouraged by these results the Authors undertook a long-term study with ox-
ytetracycline in lepromatous leprosy. Twenty-hvo patientes were included and
Terramycin pre-constituted solution was applied by intramuscular route in dosages of
100 mg every 12 hours, during 12 months or so. For therapeutic control the tests
indicated below were performed:
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1. Dermatological examination at the beginning of treatment and on monthly
intervals;

2. Becilloscopic examination of mucus and skin lesions at the beginning of
treatment and, on monthly intervals;

3. Histopathological examination of biopsies taken at the beginning of treatment.
and 6 and 12 months thereafter;

4. Color photos on starting trestment and 6 months later, eventually even every
month.

Nineteen patients presented circunscribed lesions with predominant papules, tuber-
cles and nodules. The remaining three cases had erythcma and diffuse infiltration.

All of the 22 patients treated with oxytetracycline improved clinically. On the
average, improvement took place between the first and the third month of treatment; from
there on, involution of the lesions slowed down considerably. One case was typicaly a
sulf one resistant patient, who remarkably improved after 15 days of treatment with
Terramycin.

Regarding bacilloscopy, 15 cases yielded negative nasal bacilloscopies after
treatment, and skin hacilloscopy shifted toward normalization. However, qualitative
bacilloscopy seems to offer much more evidence as to the drug's influence by showing the
increasing number of degenerated forms.

The AA. do not believe that histopathology (biopsy) could provide accurate data
concerning the therapeutic evaluation of any given drug.

The outstanding improvement achieved between the first and the third month of
treatment (with particular reference to one case) allow the Authors to consider
oxytetracycline endowed with a marked antileprotic action, winch seems to increase
whenever a pronounced and fast bacillary proliferation takes place.

However, we must also reckon with the possibility that the drug given daily by the
intramuscular route, would not reach, after three months of ministration, blood levels
sufficiently high to warrant a continuous and steady regression of the disease.

In general, oxytetracycline, even used during one full year in the mgority of the
cases, was very well tolerated by the patients.

The Authors conclude that oxytetracycline, according to the results obtained, has
doubtless an antileprotic action.
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INDETERMINADA, DE LOCALIZAGAO RESPIRATORIA, GENITAL, OSTEO-ARTICULAR E DOS
TECIDOS MOLES, E, AINDA, NA PREVENGAO DO DESENVOLVIMENTO DE RESISTENCIA

MICROBIANA.

FORMULA: cada capsula gelatinosa contém:

Cloranfenicol Palmitato ..................125mg
Fosfato de Tetraciclina ................... 125 mg
Clorblo ide: LEB0ZIMA...-acummsenmomns o o 10 mg
Acido Sorbico. .. ... ..o, 50 mg

APRESENTACAO: Caixa com 8 capsulas gelatinosas

POSOLOGIA

Adultos: 1 capsula de 6/6 horas ou de acdrdo com
a prescricao médica.

Criangas: sua dose total diaria é de 25mg por quilo
de pdso corporal.
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