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As exigéneiag para cultivo do Meningococo, em relaglo aog
meiog de culfura empregados para tal fim, sfo conhecidag desde
1887, guando entfic Weichselbaum conseguiu isola-lo em cultura
pura, de seis casos de meningite cerebrospinall. Séo elas facilmen-
te compreensiveis, bastando para isso passarem-se em revista os inG-
meros melos propostos, com essa finalidade,

Com o aparecimento dag sulfamidas e seus compostos, com o
geu emprégo corrente e precoce na terapéutica das doencas infeccio-
sas, Uitimamente temos tido sérias dificuldades para obter culturas
positivas de meningococo, em pacientes sob tratamento. Do ponto
de vista bacteriolégico, éste fato nos priva da tnica base segura pa-
ra o diagnéstico etiolégico da infecclo, que seria o isolamento ¢ iden-
tificacdo do germe. Do ponto de vista clinico, impede o facultati-
vo de tomar as medidas terapéuticas e profilaticas necessirias para
eada cazo. ‘

InvestigacBes de alguns pesquisaderes plem em evidéncia que
“aq culturas negativas” em certos casos em gue compostos sulfona-
midicos foram empregados, sfo “falsos resultados™. Por ouiro
iado, trabalhos relativamente recentes de Stamp? e Green * na In-
glaterra, de MacLoads ¢ de Woods® nos Estados Unidog da América,
mostraram gue existem certas subsifincias inibidoras, capazes de
nulificar a acfio bacteriostdtica dag sulfamidas.

(*3 Trabatho apresentade na 2. Reuniie Quinzenal do Instituto Adoifo Latz
realizada em 20 do Fevereiro de 1846.
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Uma dessas substdneias, que hoje esti perfeitamente identifi-
cada, é o Acido paraminobenzéico, droga relativamente de baixo

custo e facil obtencéo,

Segundo Harris e Thimann 8 deve-se a Woods z descoberta da
acfo anti-sulfonamida do 4cido paraminobenzdico; &le demonstrou
que um fator inerente as leveduras e com propriedades quimicas se-
melhantes as do Acido paraminobenzdico é que impede a acio bac-
teoriostitica da sulfanilamida e da sulfapiridina.

Esta observacfo estendeu-se posteriormente “in vitro™-4.: e
“in vivo™ 67 a todes o8 tipos de sulfonamidas.

Em vista déstes trabalhos e dos resultados satisfatérios encon-
trados nos estudos de Charles Janeway, é gue nos propusemos a ex-
perimentar a adicic dessa substincia num dos meios de cultura
empregados na rofina da seccho de Meningite déste Instituto, subs-
tincia esta tida por varios autdres como inibidora das sulfamidas,
podendo, além disse, agir como um fator de crescimento ¥ das cul-
turas.

O autor acima citado uson sangue retirado de dols pacientes
com endocardite bacteriana subaguda, og quais estiveram sob trata-
mento com sulfapiridina por maig de um més, Semeou-08 em meios
de cultura com e sem Acido paraminobenzdico, verificando o eresei-
mento mais rapido ¢ abudanie nos primeiros, isto &, nos meios que
continham o dcido-paraminobenzdico. O germe cualtivado foi isolado
e identificado como Streptococeus viridans,

MATERIAL E TECNICA

Trabalhamos exclusivamente ecom lguidos cefalorraquidianos
provenientes de pacientes do Hospital Emilio Ribas e, dentre éles, s6
com 08 suspeitos de meningite cerebrospinal epidémica. Passiva-
mos, entdo, por uma faze de urna das maiores epidemias desta en-
tidade moérbida, registradas nesfes Glitimos tempos, segundo nos de-
elarou o Dr. Luiz Pereira Barreio Nelo, ilustre facultativo daguele
Hospital de Isolamento. Ainda, segundo o mesmo, os doentes em
geral chegavam ao Hospital j4 sob a terapéutica das sulfonamidas,
Nos “liguors™ estudados, infelizmente nao nos foi possivel dosar as
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sulfonamidas possivelmente presente sm taxas relativamente alias,
Tratando-se de pleno surto epidémico, foi-nos ficil conseguir 185
amostras de liquors no decorrer dos meses de agdsto a dezembro de
1945, provenicntes de 185 doentes, daguele IHospital, e tentar com os
mesmos obter culturas positivas nos meios em estudo contendo dcido
paraminobenzdico. Procedemos dessa maneira mesmo nos €asos
em que o8 exames bacterioseépicos deram resultado negativo, apds
a coloracdo de Gram e de Gabbett, a fim de afastar oufras possi-
veis meningites bacterianas enifio fora de nosso estudo.

O meio de cultura escolhido foi o dgar-wvo inclinado pois tem
sido o que nos tem dado melhores resultados nos trabalhos de rotina
déste laboratorio.

Usamos o que passamos a chamar de dgar-dve simples e ©
dgar-dve com deido pardamincbenzdico entrando esss substancia na
concentracfo, tida como 6tima, de bmg. por 100 cc de melo.

A téenica de preparo foi a seguinte: Agar com albumina de 8vo
500,0 em3; amido solavel, 1,8 grs; solucdo a 0,5% de Acido parami-
nobenzéico 5,0 em3. Dissolvido o amido em 20 em$ de Agua, ague-
cer em banho-maria. Esterilizar a 120°C durante 20 minutos,

A parte, esterilizar a solucio de Acldo paraminobenzébico. Jun-
tar as duas soluedes no Agar fundide. Distribuir em tubos de
16x160. Inclinar e depois de solidificado, controlar a csterilidade.

Tédas as amostras de “liquor” foram semeadas nesfes dois
melox com & mesma pipeta na guantidade de mais oy menos 0,5 c.o.
e postas na estufa a 37°C., permanecendo ai em observaglo por
72 horas, Quando ausentes de gualguer crescimento eram dados
como casos negatives. Nos casos em gue verificamos erescimento em
ambos os meios ohservando que, em gera) ésse crescimento era mais
abundante no meio que continha 4cido paramincbenzéico. Em outros
casos verificamos gue em 24 horas havia vegetacfo no meio com o
referido 4eido e nfio no de dgar Gvo simples, onde a vegetacio s6
vinha a positivar-se dentro de 48 horas de estufa, Em outros, ainda,
notamos que, havendo vegeiacdc entre 24-48 horas no meio com aci-
do, 26 a observavamos no dgar Hvo simples apés 72 horas de estufa,
€, 0 que € mais importante realcar, houve cases em que s6 obtivemos
culturas positivas no dgar 6vo com deido paraminobenzéico, restando
negativas as culturas no dgar 6vo simples, apds as 72 horas de estu-
fa. Estas tltimas verificacdes vinham provar a existéneia de sulfa-
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midas no “Hquor”, em concentracbes tais que impediam a vegeta-
¢do total ou pareial do meningocoeo nos melos comumente uysades
na rotina.

Os quadros abaixo dfo idéia mais nitida dos nossos resultados.
No guadro ndmero I mostramos um estudo dos resultados ¢ propor-
gOes enire os exames bacterioscdpicos ou diretos e as culturas. No
guadro nimero II, temos a comparacio dos resultados das culturas
positivas nos meiog de dgar-dvo simples e adgar-6vo com 4cido pa-
raminchenzéico.

QUADRO I

CAS08 EXPERIMENTADOS: 185 ESTUDO DOS
RESULTADOS E PROPORCOES ENTRE 08 EXAMES
DIREITOS E CULTURAS,

Exames Exames
diretos Total diretos
positivos negativos
Culiuras {’?‘7,_11] {45,951 {26,591
positivas B4 85 21
(75,30} (100,60} £24.71)
Culturas [#2,80] [54,057] [79,41]
negativas 19 100 81
{19,60) {100,00) {71,00)
£100,00] [100,06] 106,001
Total 23 185 162
(44,86} (100,00 {55,14)

(s nfmerog entre parentesis representam a percentagem
sébre o total das linhas correspondentes; e oz entre colchetes

representam =z percentagem sbbre o tofal

correspondentes.

das  colunas
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Quapro 1T

COMPARACAO DOS RESULTADOS DE CULTURAS EM
AGAR-OVOS COM ACIDO PARAMINOBENZOGICO E AGAR-
OV0O SEM ACIDO PARAMINOBENZOICO NOS 8 CASO0S

POSITIVOS
o o N.o de Percentagem sobre
oM PETACED Casos o total dos Casos
1
Exclusividade de eresci- ‘
mento em Agar-6vo com 18 21,18 |
ac. paraminchenzdico
Antecedéneia e cresci-
menio de 48 hs. em Agar-
N . 2 2,85
6vo com  a¢, paramino 35,29
benzdico
Antecedéneia de cresei-
mento de 48 hs. em 10 11,76
agar-gve ¢/ ac. parami-
nobenzdico i
Comeomitancia .
de crescimento 54 63,03
Exclusividade de cresci-
mento ne Agar-6ve sim- i 1,18
ples
Total ................ 85 100,80
CONCLUSOES

1. Pelos resultados expostes nes guadros acima, verificamos
o seguinte: o Agar 6vo com Acido paraminobenzdico foi-nos fran-
camente favorivel na obtenciio de culturas positivas para os me-
ningococos em 18 casos, dando-nos, portanto, uma percentagem do
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positividade superior ao seu testemunha, de 21,I8%; em 2 easos
obtivemos culturas positivas com antecedéncia de 48 horas, o que
nos 44 vaniagem, quanio ao diagndetico precoce, de 1,35%; em
10 casos tivemos antecedéncia de erescimento de 24 horas, isto é,
11,76 % de vantagem do meio com acido sbbre o de dgar-ovo gimples;
apenas em 1 easo verificamos o erescimento da cultura no agar-
dvo simples, ao lado de resultado negativo no dgar-6vo com acido pa-
raminobenzdico,

Vemos assim, que somados os cascs em que obtivemos exelusi-
vidade e antecedéncia de crescimento de 24-48 horas no meio de
dgar-6vo com acide paraminobenzdico, obtivemos vantagem global
déste meic s6bre o dgar 6vo simples de 35,29%, o gue nfo é nada
desprezivel.

2. Como consequéncia dessas verificacdes, parece-nos de uti-
lidade o emprégo do acido paraminobenzdico mos meios de ecultura
de rotina, e particularmente aconselhdvel quando se trata de ma-
terial de doentes supostos estarem zob guimioterapia sulfonami-
dica.

RESUMO

Os AA, com a finalidade de obter cultura de meningococo
nos liquidos cefalorraguidiancs de doentes suspeitos de meningite
cerebrospinal epidémica, sob tratamento pelas sulfonamidas, expe-
rimentaram o emprégo do acido paraminobenzéicé num dos meios
de cultura habitualmente empregados unsando como testemunhsa o
mesmo melo sem o referido acido.

Dog 185 easos estudados, 100 resultaram culburas negativas.

Entre os 85 positivos encontraram vantagem de 85,299 do
meio adicionado de &4cido paramimobenzéico sbbre o meio teste-
munha.

Em vista désses resultados, preconisam o emprégo dessa subs-
tincia — tida por muitos como um “fafor de crescimento” — nos
meios de cultura de rotina para os cascs sob tratamento pelas sul-
fonamidas,
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SUMMARY

The AA. aiming the cultivation of Meningoeocei from cere-
bro-spinal meningitis and under treatmemt by the sulfonamides
tried para-aminobenzoie acid in one of culture media employed,
while g control, without the acid was emploved,

Out of 185 cases investigated, 100 were negative for bacterial
growth.

Amongst the 85 positive cases there was an advantage of
35,29% in favour of the media containing para-aminobenzoic acid,
over the conirol,

In view of such results the A.A, advise the use of that subs-
tanee, considered by many as growth factor, in the routine culture
media, in cases of suspected meningococcal cerebrospinal meningitis
likely to be under treatment by the sulfamids.
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