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E’ a presente publicacdo resultado de investigacfes iniciadas
em fevereiro de 1937 e, por razdes diversas, independentes de noessa
vontade, freglientemente Interrompidas, mesmo por anos, sté esta
data.

Verificavamos as amostras de 8, dysenterice existentes noe Ins-
tituto Bacteriologico posteriormente reunido ao Laboratéric Broma-
tolégice do Estado e eonstituindo o atual Instituto Adolfe Lutz.
Algumas de isolamento relativamente recente, outras muito antigas.
Despertou-nos a atencfio sed comportamento em caldo com nitrato
¢ em rafinose, adonita e arabinose ensaiadas em meio semi-zblido
de Hiss preparado com infusfio de carne izsenta de acuear. E' que
0 j& entlo muito conhecido e consultado manual de Bergey esta-
belecia, em suag Gltimas edicdes (1930, 1934), que 8. dysenteriae
ataca rafinose e adonita, com producdc de dcido, nfo reduz nitraio
2 nfio altera arabinose. Obtinhamos resultados exatamente inversos
em rafinose, adonita e nitrato, éste pesquisado segunde o manual
da Society of American Bacteriologists (1986), e irregulares em
arabinose, sendo nos casos positivos geralmente tardia a acidifica-
¢&0.

QOcorreu-nos reverificar essas 23 amostras; saive uma, proce-
dente de Paris, haviam sido isoladas e, dada a urgéneia de diagnds-
tico, sujeitas, na Secclo de Disenteria, apenas as provas diferenciais
bésicas e indispensdveis segundo o critério entfio prevalecente para
identificacfio. Algumas anotadas comeo inaglutiniveis em soro anti-
Shiga. Reisolando-ag, em junho de 1937, procedemos ao seu estudo
guanto a caracteres morfoldgicos e tintoriais, motilidade, crescimen-
to em gelose e em caldo, reducfio de nitrato, reaces de Voges-Pros-
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kauer e de vermetho metila, producde de indol, comportamento em
gelatina, leite tornassolade e nos seguintes carboidratos, polidicoois
¢ gliedsides verificados no melo de Hiss ji citado: adonita, arabi-
nose, dextrose, dulcita, galactose, glicerina, inosita, inulina, isodul-
cita, lactose, levulose, maltose, manita, manose, rafinose, saearose,
salicina, sorbita e xilose. Nova surprésa: os exemplares que ataca-
vam arabinose e gue eram os mesmos da 1.% observacio também ata-
cavam sorbita, em geral tardiamente. Bergey nfio fazia referdncia
a sorbita & ndo se incluiam &ste polidleosl ¢ arabinose nas provas de
fermentacio habitualmenie usadas nos laboratérios para identifica-
céo do género Shigella. Nitrato, rafinose e adonita confirmaram
nosso resaltado anterior. Fm caldo uniforme turvacdo, ou limpidez
e congiderave] sedimento, diferencas eertamente condicionadag & va-
riagio S-R. Sacarose, dada como negativa por Bergey, revelava
fermentacio, por algnmas amostras, em 5-10 dias. Maltose idem:
esta positiva na 2.% edicio de Bergey (1925) e negativa nas duas
posteriores (1930, 1934). As demals provas concordes com ¢ seu
manual. Inosita, inulina, galactose, manose e reacio do vermelho
metila, n&o citadas ali, foram negativas as duas primeiras e positi-
vas as restantes.

Fm setembro de 1937 rvepetimos sdmente as provas de fermen-
tacdo substituindo o Acido rosdlico usade rotineiramente no meio
de Hiss pelo vermelho de fenol, indicador que nos parecia fornecer
maig precisos resultados. Confirmacfo das anteriores observacaes,
com fermentacfes mais nitidas, conforme previamos.

Afastada s hipbtese, a principio aceila, de oecasional fermen-
tacho de arabinose e de sorbita, interessou-nos a investigacfo soro-
Iogica. Procuramos obter amostras de S, dysenferive bem recen-
temente iscladas na expectativa de encontro de fermentadoras de
arabinose e de sorbita, o que eliminaria a suspeita de correr tal com-
portamento por conta de cultive artificial; também algumas de
estabelecimentos de renome, embora antigas, para estudo compara-
tive. Conseguimos olto, das quais: trés, recentes, da Seccio de
Drisenteria, sendo uma inaglutinidvel; uma também recentemente
isclada por Luis de Sales Gomes e inaglutindvel; uma do Iustituto
Osvalde Cruz, Manguinhes; uma da Faculdade de Medieina; uma
do Instituto Butanta; uma da National Collection of Type Cultures,
recebida dos Laboratérios Raul Leite por gentileza de Henrigque
Figueiredo de Vasconcelos. As guatro Glimas ji4 antigas em la-
boratérie.
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KEntretanto, sé em novembro de 1939 nos fol possivel reence-
tar o trabalho e, entfo, as gquatro primeiras amostras hi pouco ci-
tadas como recentes contavam meses de cuitive artificial. Nessa
verificacdo das novas amostras incluimos as antigss por havermos
substituido, para provas fermentativas, os produtos pelos de Pfans-
tiehl salvo, por nfo disponivel, glicerina (era de Wyman) ; acrescen-
tado meio de Simmons, recente solucio peptonada de Myers com
papel impregnado de acetate de chumbo e empregado as duas varie-
dades 6ticas de arabinose: [ ¢ d ja notadas, por Russo (1939), com-
portarem-gse diversamente com espécies do género Pusteurella; o res-
tante como de inicio. Resultades: H.S priticamente ausente;
utilizaciio de citrato negativa;d-arabinose negativa e Il.arabinocse
concorde com as verificagbes anteriores; os demails nfo divergiram
dos ja obtidos.

J4 existia, no momento, a 5% edicdo do manual de Bergey
{1939), ainda hoje a mais recente. Consigna reducdo de nitraio
pela S. dysenterice, coineidindo com o que observiramos. Mantém
rafinose e adonita positivas, arabinose negativa,

Separamos, bioquimicamente, em dois grupes nossas amostpas
que, eonvém frigar, jamais produziram bélhas de gAs quer em
dextrose, quer em dulelia:

Grupo I -— l-arabinose ¢ sorbita negativas (24 amostras).
Grupo II — l-arabinose ¢ sorbita positivas ( 7 amostras).

Designamos Grupo I e Grupo II finicamente para facilidade
de exposiciio; esta deve ser a interpretaciio mno decorrer désia
trabalho.,

Para preliminares provas de aglutinacio e de absorcio
eruzadas imunizamos coelhos com duas amostras de cada grupo
gue nos pareceram, em rapido exame, formas 3. A dlfevenclagao
bioguimica fol confirmada sorclogicamente,

Estariamos em presenca de entidades bioldgicas distintas,
correspondendo as novas formas a tipo diferente e certamente
incluido, na literatura, entre os “Shigas inaglutindveis™ assim
conhecidos por se comportarem como S. dysenterice nas provas
bioguimicas rotineiramente usadas para identificacio desta espé-
cie? Ou seria a variacdio S-B responsivel pela inaglutinabilidade
reciproca entre os nossos dois grupos? Propensos a admitir a
primeira hipbtese em razfio da coincidéncia entre diferencas fer-
mentativas e soroldégicas e porque a literatura sempre afirmou nio
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divergirem asg formas S e R em propriedades fermentativas, impres-
sionava-nos, entretanto, a reserva com que se recebiam publicacfes
registrando o isolamento de germes disentéricos culturalmente
idénticos ao de Shiga mas inaglutindveis por sbro anti-Shiga,
embora as endossassem, muitas vézes, assinaturas, por tidas as
razdes, respeitiveis e fortemente sugestivas fOssem as circunstdn-
clas relatadag,

Thomson e Mackie (1917) citam casos de disenteria no Iigito.
Isolaram baciles Shiga, Flexner e alguns atipicos dos guais um néo
fermentador de manita, com earacteres culturais de bacilo Shiga
e congiderade provavel variante inaglutindvel do tipo clédssico,

Dudgeon {1929) faz referéncia ao “B. para-Shiga — descrito
por Dudgeon e Urgquhart (1919). Isolado de 11 pacientes das
Forcas Britdnicas, na Maceddnia, duranie a primeira guerra mun-
dial., Casos de disenteria. Germe culturalmente idéntico ao de
Shiga, sem comunidade antigénica com &le e muito menos téxico.
Agsim denominado por néo dar indol, em oposicio ao “B. para-Shiga
+4-", indol-positivo e nédo objeto de nosgo trabalho.

Riding (1931) relata casos de infecco que considera inte-
ressante divulgar em vista da divergéncia de opinides, no momento,
quanto ao papel desempenhado pelog “B. para-Shiga” na etiologia
da disenteriza humana. Isolou de 4 soldados britdnicos chegados
a Karthoum “B. para-Shiga (indol —)” e de 2 nativos sudaneses
“B. para-Shiga (indol 4)”. Casos de disenferia aguda. Néo
conseguin germes disentéricos além désses. Provas de aglutinagho
revelaram serem as amostras de “B. para-Shiga (indol —-)”* soro-
logicamente distintas das de “B. para-Shiga (indol 4-)” e de bacilo
‘Shiga e constituirem grupo homélogo.

Hazen (1938) descreve germe isolado de 9 amostras de fezes
de criancas atacadas de disenteria em colénia de férias mantida
para criancas de New York City supondo-o, por culturalmente
semelhante ao baeilo Shiga ¢ sorologicamente diverso, idéntico ao
“B. para-Shiga —” de Dudgeon e Urquhart.

Grichener (1988) cita doentes seus de cujas fezes se isolaram
germes disentéricos, no Instifuto Bacteriolégico de Buenos-Aires;
de um, caso grave de disenteria, “bacilo para-Shiga negative” con-
forme resultado assinado por Uriarte-Sosa.’

Hormaeche e Surraco (1938), referindo-se ao0s tipos e fre-
giténcia de Shigelle ne Uruguai, mencionam o encontro de a'mo_stfa
.com caracteres bioguimicos de bacilo Shiga e inaglutinavel por -
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soros antidisentéricos. Julga-s corresponder ao “‘para-Shiga” de
Dudgeon € Urguhart mas nfo lhe garante a identidade por nio
dispor de amostra déste tipo. Diz dar aglutinacio eruzads com
a amostra Andrada, isolada por Sosa, em Buenos-Aires, biogquimi-
camente igunal e, portanto, parecer de mesmo tipo; gue ambas pro-
cedem de cazos disentéricos e que a sua ndo revela, para coelho, 2
toxicidade do bacilo Shiga razfo porque cré nfo serem esgas amos-
tras variantes ndo aglutinivels do tipo Shiga, mas espéeie distinta.

Desconheclamos, na ocasifio, outras publicacdes gbbre germes
que se assemelhassem aos nossos. Nenhoma das citadas acima
fazia referéneia a arabinose e sorbita.

Novamenie interrompidas nossas invesligacbes em janeire de
1940, pudemos prossegui-las em dezembro do mesmo ano. Ja entdo
digpinhamos da amostra Andrada, de Sosa. Suspeiiando serem ao
menos alguns dos “Shigas inaglutindveis™ registrados idénticos e
também aos nossos haviamos recorrido a Hormaeche no sentido de
obter, além de outras amostras que no momento nos interessavam,
o provavel “para-Shiga” por éle ¢ Surraco isolado e que, com o de
Sosa, eram os primeiros sul-americanos de ¢ue tinhames conheci-
mento, Na impossibilidade de nos enviar o seu cedeu-nos, gen-
tileza gue muito agradecemos, o de Sosa que considerava idéntico.

Nessa época soubemos, por Coleman (1940), da aglufinacic
do germe de Hazen por sbro anti-Neweastle. Logo apds lemos, em
Maytield e Gober (1941), o isolamento, em Mississipi, de 13 amos-
tras de Shigelle “sorbita-positiva™, tipo n&o classificado, negativo
em manifta e atacando sorbita em 3-8 dias. Todas aglutinavam-sc
por sbro imune preparado com uma delag isolada de doente com
sintomas clinicos de disenteria. Auséncia de aglutinacde com soros
anti-Shiga e anti-Neweastle.

Estabelecida a identidade morfoldgica e biogquimica entre An-
drada e as amostras componentes do Grupo II e verificado serem
todas inagiutiniveis por sbro anti-Newcastle, tinhamos, entretanto,
a atencde voltada para a rugosidade de algumas. Propusemo-nos
a selecionar, quanfo possivel, formas S e com elas preparar soros
imunes para provas mais amplas de aglutinacio e de absorcdo.
Trabalho de reconhecida lentiddo aumentada por novas interrupcdes
de nossas pesquisas; suspensas em janeiro de 1941 s as retoma-
mos em novembro de 1943, Nesse intervalo recorremos a Carvalho
Lima no sentido de obter de Sordelli, entio diretor do Instituto
Bacteriol6gice do Departamente Nacional de Higiene, em Buenos-
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Aires, onde trabalhava Sosa, informactes s6bre a publicacic do
isolamente de Andrada a gue se referem Hormaeche e Surraco 8
da gqual por éstes nos f6ra cedida subeultura. Respondendo &
carta de Carvalho Lima, de 29-1-1942, muito gentilmenie Seordeli
anexou a atenciosa informacio de Sosa. Diz ter isolade a amostra
em 1933, de easo de disenteria; designou-a Andrada e a consideron
“Para-Shiga —” por seus caracteres bioquimicos. Esperando obter
a amostra tipe para completar, com o estudo sorolbgico, a classifi-
cacdo da sua, atrasou a publicacio; convencido, eniretanto, de que
néo fora conservadsa, achava gue a faria sem 8&sse regquisito. In-
forma, também, haver cedido sua amostra a Hormaeche para con-
frontd-la com a posteriormente encontrada, por 8ste, em Montevidén
e gue se mostrou idéntica.

Parece-nos Andrada outra amostra isolada por Sosa além da
registrada por Grichener pols éste cita como data de izolamento
1936 e nfdo 1938 como informa Sosa. Além disso, nio mostram
relagiio com a designacio Andrada as iniclais do doente de Griche-
ner; F. 8., nem seu domicilio: Palacios, Santa Fé.

Em fing de 1943 cbtivemos de Carvalho Lima exemplar isolado
de caso de disenteria ¢ gue comparado cor os do Grupo II déles
nio ge afastava. Pouco depois, ainda no mesmo ano, sabendo de
caso disentérico tipico na familia de uma de nossas auxiliares e
gue o germe isolado na subsecclo competente déste Instituto se
comportava como bacilo Shiga iraglutindvel interessou-nos conse-
gui-jo, tanto mais que se tratava de isolamente recentissimo.
Recorremos a Taunay, responsivel pela subsecclio; somos gratos &
sua amabilidade cedendo-nos nfo g6 essa amostra, M. E. F. mas,
ainda, uma outra, D. J. R., também bacile Shiga inaglutinavel,
isolada quase ao mesmo tempo. Ambas, conforme esperavamos,
se localizaram, por seu comportamenio, no Grupo II.

J4 em fase adiantada de nossag investigacbes, em abril de
1944, viamos, de um lado, a influéncia da rugosidade de cylturas
nas provas sorolégicas refletindo, ialvez, no registro de alguns
“Shigas inaglutiniveis”; de outro, germes disentéricos de interésse
em pafologia humana, manita-indol-negativos, semelhantes & S.
dysenterice mnas provas bioguimicas rotineiras e eompletamente
diferentes dela sorclogicamente e também de Shigelle sp. (tipo
Newecastle) e que, considerados membros atipicos da 1.2 espécie e,
entio, figurando nos resultados come 8. dysenterive ocasionavam
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falhas da soroterapia especifica e conclusdes indevidas de sua ine-
fichcia porgue levavam & aplicacdio de sbro anti-Shiga. Hsta a face
a gue atribuiamos maior importdncia em nossas pesguisas.
Insistiamos, ainda, na obtencdo de formas S de algumas amos-
tras entdo R do Grupo 1, inclusive Andrada, para término de
nossas observaces quando necessidades de servico nos Impuseram,
novamente, suspendé-las até maio de 1946, Assim se justifica, por
uma série de interrupcoes, a morosidade desta publicacio.
Comecavam a surgir mais alusdes a germes semelhantes.

Coleman (1943) regisira a ocorréncia, nos Estados-Unidog, de
germes Lioguimicamente idénticos ao bacilo Shiga e a algumas
amostras de bacilo Newcastle, aglutindveis por sbro imune prepa-
rado com amostra idéntica recebida de Mississipi (deve ser do tipo
descrito por Mayfield e Gober a que ja nos referimos) e nén por
soros anti-Shigs e antl-Newcastle.

Silva (1943) tents, em Portugal, & classificacic sorolégica
de bacilos disentéricos isolados em 1941, em Lisboa, durante surto
epidémico, eonforme publicaclo de Fonseca ef ol. {1941) ¢ue néo
congeguimos consyltar., Figuram 1 DA e 17 DB distintos do baciio
Shiga por atacarem sorbita; Silva verifica serem inaglutinaveis
por soros antidisentéricos e aglutinarem-se reclprocamente,

Parece-nos, assim, que a primeira referéncia a sorbita se faz,
independentemente, por Mayfield e Gober, em Mississipi, e por
Fonseca ef al., em Lisboa.

Gober, Stacy e Woodrow (1944) descrevem, como tipo pro-
vavelmente nove de Shigelle nfo fermentadora de manita e indol-
negativa, 47 amostras sorbita-positivas em 4-6 dias. Inaglutiné-
veis por soros antidisentéricos. Antigénicamente homogéneas:
gbro imune preparado com ums delas, 8524, aglutinava tédas.
Dizem nfo as haverem comparado com os tipos de Sachs e que
Mayfield e Gober as incluiram no género Shigella, em 1941, eomo
espéele ndo classificada, fermentandoe sorbita. S80 os exemplares
registrados em Mississipi.

Christensen e Gowen (1944) apresentam como §. aredinotarda
nov, spec, 15 amostras Isoladas em Tunisia, Africa do Norte, Casos
de disenteria. Caracteres morfoldgicos e bioguimicog indistingui-
vels dog de S. dysenterice salve lenta fermentacfio de arabinose pela
nova egpécie dividida, antigénicamente, em dois tipos, A e B, corre-
latos com o prazo de fermentacdo: A, 2.5 dias; B, 7-25. Ambos
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negativos em provas de aglutinacio e de absorciio com sorog anti
dysenterice, ambigue, parodysenterice e sonnet. De passagem
citam fermentacfo de sorbita, em 3-5 dias, embora nio a incluam
guer no quadre das reacdes culturais, quer no sumaério.

No 1.° Congresso da Confederacio de Sociedades Sul-ameri-
canas de Pediatria reunido, em 1944, em Santiago, Chile, Canessa
e Garces (1945) analisam a distribuicio de germes dos géneros
Shigella e Salmonella, segundo exames praticados no Institute Bac-
teriolégico do Chile, citande 2 casos de “Shigella parashiga (-)".
Na mesmsa ocasio Schwarzenberg ef ofl. (1945), estudando as
diarréias agudas do lactente, registram 1 caso de “Shigella An-
drada™ ocorrido no ano de 1944,

Avoluma-se a literatura.

Weil e Wieder (1945) referindo-se ao grupo Sachs advertem
que a motilidade e eapacidade de producdo de gis de muitas amos-
tras néle incluidas indieam n&o poderem, provivelmente, ser {6das
classificadas como Shigella.

Maclennan (1845) afirma haver identificado enire amosiras
isoladas de casos de disenteria e de diarréia, na drea do Mediterrfi~
neo, todos oz tipos soroldgicos descritos por Sachs salvo um, indol-
positivo, e obtide P25, novo, também indol-positive. Discorda de
Sachs quanto 4 arabinose: encontrou muitas racas Q1167 atacan-
do-a e diversas pertencentes aos tipos arabinose-positives de Sachs,
especialmente Q454, negativas; acha gue a fermentacio irregular
e morosa de arabinose, por muifas amostras, prova ser de wvalor
muite duvidose seu emprégo em diagnéstico.

Aos poucos tinhamos, por citacdes, conhecimento da comuni-
cacdo de Sachs. NA&o conseguimos consultd-la. Dada a relacdo
que nog parecia existir entre alguns dos tipos ali descritos e os
nossos novamente recorremos a Carvalho Lima; como diretor déste
Instituto falvez obtivesse de Sachs a separata que desejdvamos,
Em resposta & sua carta, de 30-1-46, mais um obséguio pelo que
lhe consignamos o nosso reconhecimento, recebeu de Sachs, com
presteza merecedora de admiracfio e agradecimentos, o exemplar
solicitado. Fol, sobretudo, éste trabalho (1943) que alertou os
pesquisadores e incentivou estudos sébre o assunto. Néle relata
Sachs o resultado de suas investigacSes, durante 5 anos, sébre
novos tipos de germes manita-negativos procedentes de casog de
disenteria na India e no Egito. Todos inaglutiniveis por soros
anti-Shiga, anti-Schmitz e anti-Newcastle. No grupo indol-nega-
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tivo, o que focalizamos, figuram <¢ince novoes tipos sorologicamente
distintos entre si ¢ assim agrupados, bioguimicamente, ao lado do
bacilo Shiga, pela constincia de suas reagbes de fermentacio:

ARABINCGEE

.

B. Shiga Q771 (27 amostras)
QLI67 (12 amosirag) Q454 { 3 amostras)
Q1030 (16 amostras)
Al2 {10 amostras)

Portanto, s6 ©1167 bioguimicamente idéntico ac bacilo Shiga. Os
demais diferindo por atacarem arabinose; déstes, Q1030 fermen-
tava, também, dulcita e Al12 caracterizava-se pela producdo de
gds em pequena quantidade.
Pertence, assim, a Sachs a primeira rveferéncia a arabinose.
Ags amostras @ s@o de Quetta, na India; A de Abbotabad,
também na India.

SAdo mencionados, nessa publicacdo, anterior isolamento re-
gistrado em Quetta, por Large, 1934, de bacilos semelhantes aos
de Shiga e Schmitz, mas inaglutindveis; de 8 racas indol-negativas
citadas, em 1935, por Boyd, como inaglutinaveis por sdro anti-
Shiga; de 1, descrita por Archer, em 1933, diferindo do bacilo de
Shiga por ser dulcita-positiva. '

Consultando a comunicacio de Large (1934) verificamos que,
em colaboracio com Sankaran, desereve, entre os germes nio
fermentadores de manita isolados durante epidemia de disenteria,
em Quetta, grande nlmero bioguimicamente semelhantes alguns
ao bacilo Shiga e outros ao bacilo Schmitz mas sem relacio
#orolégica com Bles. Asgim subdividem, bioguimicamente, og novos
germes indol-negativos (também diferenles sorologicamente do
bacilo Newecastle) ao lado dos bacilos Shiga e Newcastle:

DULCITA
—— -+
B. Shiga B. Neweastle
T71 €11 amostrag) 1030 (16 amostras)

1167 {10 amostras)
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Qs algarismos correspondem 4 numeracio das amostras com
que se prepararam soros-tipos.

Vé-se que os trés tipos novos, todos descritos como seorologi-
camente distintos e associados com casos graves de dizenteria,
foram ineluidos entre os cinco indol-negativos de Sachs ainda hoje
designadog pelo nimero da desericBo original precedido da inicial
gue lhes aerescentou éste autor relativa a localidade.

Large e Sankaran também se referem, como Sachs, & publi-
zzzio de Avcher (1933) que, trabalhando em Wellington, sul da
india, encontrou, em 2 casos, o tipo duleita-positive, Sapdem cor-
responder ao 1030, N&o nos fol possivel consultar &ste trabalho.

No de Boyd (1935) &, igualmenie, mencicnada a ocorréncia,
na India, de germes manita e indol-negativos divergindo antigéni-
camente do bacilo Shiga: 3 amostras, associadas a casos clinica-
mente disentéricos, das quais duas s8o ditas coincidirem, morfo-
logica e bicquimicamente com o B, para-Shiga de Dudgeon e
Urquhart e uma com o tipo dulcita-positivo descrito por Archer.
Informa o autor ndo haver aglutinaciio cruzada enire as duas
primeiras amostras.

Wheeler e Stuart (1946) conseguem, os tipos de Sachs, S.
arabinotarde e Shigelle 8524 para trabalho comparative incluindo
culturas por &les isoladas. Mostram a identidade sorolégica de
Q71 8. eradinoterde tipo A e Shigelln 8524 de um lado e, de
ouiro, de Q1167 e S. erabinolarde tipe B. Confirmam a exis-
téncia de 5 tipos sorolégicos entre as espécles manita-indol-nega-
tivas, palogénicas para o homem, do género Shigella: S. dysenie-
rice e quatro dos tipos Sachs (Q77L, Q1167, Q454, Q1030).
Excluem, conforme a previsio de Weil ¢ Wieder, A12 por ser pro-
dutor de gés; comentando o comportamento das racas Newcastle,
também produtoras de gds mas relacionadas sorologicamente com
S. paradysenteriae, admitem a possibilidade de se incluir a raca
Al12 no génere Shigello no ecaso de se mostrar relacio sorolégica
entre ela e outras espéeies désse génerc. Entre oz indol-posgitivos
também fazem exclusdes baseadas em motilidade e producfo de
gds; acrescentam 1831, novo, indol-positivo. Ao contrario dos
regyltados de Sachs, o8 seus revelam ser Q1167 arabinose-positiva
e algumas amostras Q1030 dulcita-negativas. Dizem que Chris-
tensen ¢ Gowen deram como lentos fermentadores de arabinose seus
tipos correspondentes a Q771 e Q1167 ao passo que, para 8leg, malsg ou
menos 206 dessas amostras produziram reacfio dcida em caldo-
bromocresol phirpura em 24 horas e repetidas provas nfo foram
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constantes quanto ao prazo de fermentagfo. Verificam que o tipo
Q771 &, como Q1030, serbita-positivo tardio; Q454 ¢ bacilo Shiga,
negativos; do tipo Q1167 hi racas positivas e racas negativas.

Quase na mesma ocasifio Fulton e Curtis (1948) registram
exemplar procedente de Texas correspondendo ao tipo 8524, Com-
parando-o com amosiras déste tipo cedidas por Gober 2 com 7
de bacilo Shiga concluem serem as de Gober ¢ a sua arabinose-
serbita-positivas e asg de bacilo Shipa negativas.

Finalmente Ewing (1946) diz, de passagem, ter sido verifi-
cada a ideniidade entre 2 racas por éle isoladas perto de Oran,
na Algéria, em 1943 e, respectivamente, os tipos A ¢ B de Chris-
tengen e Gowen e QU771 e Q1167 de Sachs. Mais tarde (1947},
em colaboracio com Gravatti, registrando germes do género Shi-
gelle encontrados na drea do Mediterrdneo, menciona 47 amostras
de Q771, 9 de Q1167 e 8 de Q1030.

Vé-se grande a atencBo dada, nos dltimos anos, a bactérias
de interésse em patologia humana pertencentes ao grupo manita-
negativo do género Shigella. A medida gue surgiam as publica-
coes se evidenciava que descricdes independentes do mesmo germe
se faziam. Coube a3 Wheeler e Stuart, como vimos, confirmé-lo.

Por nossa vez reiniciamos, em maio de 1946, as investigacdes.
Obtidas as formas 8 desejadas fizemos revisio geral de nossas
amostras, com acréscimo de algumas provas; terminada em no-
vembroe, estabelecendo identidade morfolégica, fintorial, cultural,
bioguimica e soroldégica entre oz nosgos 10 exemplares l-arabinose-
sorbita-positivos e Andrada, distintos de 8. dysenterice, comecdva-
mos & redigir esta comunicaciio avancando corresponderem, talvez,
a algum dos tipos Sachs dos quals, infelizmente, nio displinhamos
para confronto quande Taunay, a guem novamente agradecemos,
nos oferecen subculiuras de Q771 e Q1167 recebidas de Wheeler,
Connecticut State Department of Health e sbéro imune preparado
eom a primeira. Pudemos verificar corresponderem nossos exem-
plares l-arabinose-sorbita-poesitives, Andrade e Q771; embora bio-
quimicamente idénfico, Q1167 diferia soroldgicamente,

Passamos a descrever nessas observacdes. 37 amostras es-
tudadas:

27 procedentes de casos clinicos de disenteria e isoladas neste
Instituto;
C., também de easo de disenteria, isolada por Carvalhe Lima;
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M. C. isolada por Luis de Sales Gomes, de paciente com passa~
do disentérico;

Andrada isolada por Sosa, Buenos-Aires, caso disentérico;

S, dysenterice Parker, National Collection of Type Cultures;

8. dysenteriae Berger, Paris;

S. dysenterice 94, Instituto Osvalde Cruz, Manguinhos;

S, dysenterine 1216, Instituto Butanti;

S. dysenterine Ortiz, Faculdade de Medicina;

Shigella ¢p. Sachs Q771, amostra 1909 e Shigelle sp. Sachs
Q1167, amostra 1913, Connecticut State Department of
Health.

'CARACTERES MORFOLOGICOS, TINTORIAIS, CULTURAIS
E BIOQUIMICOS

Verificados, como dissemos, repetidas vézes e com longos in-
tervalos salvo o8 padrées Q771 e Q1167: recebidos no encerra-
- mento déste trabalho foram ensaiados apenas uma vez.

Bastonetes curtos, Gram-negativos, de extremidades avredon-
dadas e de acentuado pleomorfismo em culturas antigas em labora~
torio e, sobretudo, nas rugosas; sfo fregitentes, nestes casos, longos
filamentos. N&o produtores de enddsporos: iméveis em caldo quer
a 37°C, quer & 18-20°C; de crescimento ficll em melos de cultura
comuns; incapazes de liquefazer gelatina, utilizar citrato e pro-
duzir indol; H.8 praticamente ausente pelo proceszo descrito;
uréia (métode de Stuart et al., 1945), catalase ¢ reacdo de Voges-
Proskauer negativas; reacfio do vermetho metila e reducio de
nitrato a nitrito positivas. Coagulacio de leite tornassclade, au-
sente; apenas leve acidez seguida ou nio de Hgeira alealinidade.

Em meio semi-sélido de Hiss preparado com infusfo de carne
isenta de aciicar, indicador vermelho de fenol e carboidratoes, po-
lidleoois e glicosides Pfanstiehl, observacio durante 21 dias a 87°C,
inalterados: adonita, d-arabinose, dulcita, inosita, inulina, isodul-
cita, lactose, manita, rafinose, salicina e xilose; acidez, sem gés,
em 24 horas: dextrose, galactose, levulose ¢ manose; acldez, sem
as, entre 48 horas e 10 dias: glicering (Wyman).

Sorbita e l-arabinose dividiram, distintamente, em dois grupos
05 exemplares:

Grupo I — [-arabinose e sorbita‘negativas (24 amostrag, fi-
gurando enfre elas ag de 8. dysenterige: Parker, Berger,
Ortiz, 94, 1216).
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Grupo Il - larabinose e sorbita positivas (13 amostras:
@771, Q1167 Andrada e 10 nossas enire as quais €.,
M.C., M.EF.,, D.J.R.).

Repetimos o que dissemos em ¢ inicio desta publicacfio: as
designacies Grupo I e Grupe II sfo empregadas apenas para
facilidade de exposicdo.

ARABINOSE ¥ SORBITA -- Hessaltam, no focante is pro-
priedades fermentativag dos novos tipos manita-indol-negativos, as
divergéneias entre autores em relaclio a arabinose e sorbita, sobre-
tudo gitanto a0 prazo de fermentacfo. S, dysenlerice, concorda-se:
& negativa em ambas. _

Reunimos, ne Quadro 1, oz resultados que, & respeito dessas
fermentactes, se publicaram sbébre og tipos acima. N&le conser-
vamos, atendendo as conclusfes de Wheeler e Stuart, reunidas
Shigella 8524, S. arabinotarda A e Shigelle Q771 por sua vez reu-
nidas 8. arabinoterde B e Shigella G1i67.

Correspondentes que sfio o padrie QUVI, Andrada e nossas
10 amostras do Grupo II organizamos, sfbre seu comportamento
em l-arabinose e sorbita, o Quadro U em que figura, também, o
padrio Q1167 incluide, bioquimicamente, nagquele grupe e afas-
tado, depols, em provas sorolbgicas. Nao i{rabalhamos com Q1030
e Q454.

Observaciic sempre durante 21 dias, melo semi-sblido de Hiss
preparado com infusfio de carne isenta de aclcar; l-arabincse e
sorbita Pfanstieh], indicador vermelho de fenol salve nas duas
primeiras verificacfes (Acido rosélice).

Destaca-se o seguinte:

1 - Em repetidas provas em épocas bem diversas, como se
vé no Quadro II, nossas 10 amostras do Grupe II e Andrada,
isto &, corrvespondentes ao tipe QY71 nunca deixaram de fermen-
tar I-arabinose e sorbita. Também positivog para éste tipo sfo os
resultados dos demais autores, ne Quadro I, excluido o de Mac
Lennan qua nio esclarece o comporiamento de Q771. As amos-
tras do Grupo I: S. dysenterise, ja o dissemos, sempre negativas,
também concordando com as comunicacdes dos outros autores. O
padrido Q771 positivo em prova unica.

Concedem, assim, tals resuliados wvalor diferencial & prova
de fermentacéio de l-arabinose e sorbita enfre S. dyseniérice e o
tipo Q771. Entretanto, o padrio Q1167 também foi positivo em
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Quanre 1

AMOSTRAS

Shi.yelm 85324 ) Shigetia RBhigella Shigella
Shigella Q118% ) 1034 Q) 464
Q771

8. argbino- 8 arabino-
tarda A tarda B

Arabinose
Horbita
Arabinose
Sorhita
Arabinose
Sorbita
Arabinose
Sorbita

Mayfield & Gober, 1941 N
(Shigelly “sorblta-posi- 3-8%
tiva”, Conclui-se, por
Clober et al. 1844, ser
Shigella 8524.)

Gelose semi-sélida. Pra-
ze nfo citado.

Sachs, 1943 (8higella -+ Congi- | —  {onsi- t + Consi- | -+ Clongie
QT Rhigells Q 1147, 1 derada derada | Gerada § 1 derada
Shigella. Q 1030, Shigel- SEI Vi~ sern vi- sem va- SEI Va-
te Q454), lor dife~ ler dife- § . lor dife- lor dife-
Meio ge cujtura nio oi- rencial rencial rencial rencial
tado. 14 dias de obser-
vacio,

Gober, Stacy ¢ Woodrow, -
1944 (Shigelia 8524). 4-4
Meio de oulturs nfio ci-
tado, 21 dias de obser~
vagho.

- Christensen &  Gowen, b + + +-

1944 (8. arabinotarda A 2-5 3-5 | 7425 3-5
e B3,
Caldo, vermelho do fe-
nol; uma série, autocha-
ve; uma, vela Seitz, 15«
49 diaz de observagho

MacTLennan, 1945 (§hi- Congidera de valor duvidoso a arabinose Por serem
gelle  Q771, Shigelia muitas smostras 1167 positivaz, diversas dos tipos
€ 1316%, Shigella 10239, “grabinose-positivos” de Sachs negativas {prineipal-
SEkigelinp Q 454). mente @ 484} & morosa e irregular a fermentaglo
Meio de cultura nfc ci- de outras, NZo empregoy sorbita.
tado. 21 dias de obser-
Vagio.

Fulten o Curtis, 1048 Wi ofoxE
(Shigelie 85243. lenta lenta
Meio com ftriplose, bro-
moeresol plirpura. 7 diag
de ohzervagio.

Wheeler ¢ Stuart, 1948 - + + e s AR
(Shigella Q TTL, 8. ora- 1-28 1-28§1-28 ouj 1 1-28
binotarde A, Shigelia +
8524, Shigelle 1167, 1
Shigella arabinotarde B,
Rhigella Q 10630, Bhigel-
Ta Q454).

Caldeo, bromweresol par-
pura. 28 diss de obser-
vacio.

*  Os algarismos representaim o ntGmero de dias.
5 No guadro de Fulton e Curtis s6 consia acldez; na enumeraclo dog caracterfs-
tieow das espéeles, acidez lenta.
*$%  YWheeler e Stuart esclarecem gue, neste caso, & fermentaglio se ga enire 24
horas ¢ 28 dias; nos demals em 24 horas a 28 dias,
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Quangre 11
B AMOSTRAS
1ML PN TRA MM R LOMC T alr ) © F30J RSN, {S0lg
1 T34 M R J : M.E LR g Qliiﬁ?
3 13 : |3 MR ERERE
Bg 7:;“5 = é ég éfﬁ :O;m R
EZ 18R BZ = EEiaZlsElSE1aE
sEIEE R ERlEE eyt
<t § i LR N 1w jLon [A LU
Ll Loyl Lol Ll
Feverelro de 1957 . b f {4 pdob o[ o H
1% 1 P10 10§12 1510 130
Junho de 1587 . . . 4 p e A fob 20 b
e e e 5518 146 1172 b 2
Setembro de 1857 . §-bof b ol of
idi2 357
Dezembro de 1938, g
5 5
Dezembro de 1840,
Trezémbro de 1943, o fede gt ol
. 2510 4110 4
Fevereiro de 1944 b i Bl o e e
2213 201 812 2
Maio de 1848, . . T B ) ST SIS R 5 S s Al AR
3l ¥ 6] 7 816 3] % Bfi5 2 %8 38 &g
Novembro de 1946, |15 B R Eei ot B o & e B RS B o -
o4 T8 875 Blo 4l 5 B5hB 1] 3 8 2
airo de 1947. . | T
Janeiro de . i RS e
¥

* Os plgarismos representam o pimere de dias.
Resultados dentro do prazo citado; ex.: I indica fermentacio deniro de 24 horas
(talvezr §, 10, 18 horas, ele).

l-arabincse e sorbita, idéntico, pols, acs exemplares tips Q771
inclusive o respeetivo padrfo e Andvads, embora soroldgicamente
distintes como veremos sch o subtifulo REACOES SoROLOGICAR,
Imyprescindivel se faz, entlo, a tipagem com sbro padrdes.

Como dissemos, ndo estudamog os tipos QL1030 ¢ Q454 que se
sabe serem soroldgicamente distintos entre gi e também de Q771
e ©1167. Entretanto, o trabalho de Wheeler o Stuart, dos mais
ecompletos ¢ abrangende todos os tipos Sachs, revela 2 variabili-
dade de comportamento dos tipes indol-negativos em sorbita ao
passo gue arabinose & fermentads por todos. Assim, o3 10s880S
resultados comparados com os dos autores acima, a nfie ser que
os contrariem investigacbes futuras, permifem atribuir a Il-arabi-
nose valor diferencial na identificacio de 8. dysenferiae e tipos
indol-negativoz de Bachs; 8stes a fermentam e aguela espéeie ndo,
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Distincdo entre os tipos sé a sorologia estabelece, conclusio
a que chegam, também, Wheeler ¢ Stuart.

Ingistimos em ser d-arabinose imprépria porque nfo a ata-
cam os germes quer do Grupo I, quer do Grupo II. Embora nfo

facam os aufores citados menciio & variedade 6tica empregada,
seus resultados positivos indicam 1.

2 — E’ patente, no Quadro 1I, a variabilidade do prazo de
fermentaciio de l-arabinose ¢ de sorbita por amosfras tipo QT771.

Wheeler ¢ Stuart também evidenciam essa irregularidade pelo
longo prazo citado: 1 a 28 dias. Vé-ge, ainda, concordarem os
nossos resultados eom os seus quanto & ocorréncia de fermentacio
de l-arabinose por Q771 mesmo em 24 horas (embora mais rara-
mente) e ndco sempre fardia como estabelecem Christensen e
Gowen. '

Verificando Q1187 em prova Unica e com amostra fnica re-
gistramos lenta fermentacic de sorbita contrastando com o prazo
de 24 horas de Wheeler e Stuart para as amostras positivas désse
tipo.

Atribuimos & diversidade de condices experimentais as dis-
cordincias em fermentiacdo, principalmente quanto ao prazo: dife-
rentes meios de cultura e processos de esterilizacfio, indicadores
de maior ou menor sensibilidade, talvez carboidratos, polidleoois
e glictsides de procedénciag diversas (nfic s8o citadas), prazos
varios de observacio (& possivel que Q1167 fésse arabinose-posi-
tiva para Sachg sge observada em mais longo periodo).

LACTOSE — Nossa opinific acima expendida sObre diferencas em
reacdes de fermentacio ainda mais se aplica & S. dysenterice em
razo de ser a consténcia de propriedades bioguimicas reconhecida
um de seus mais distintivos caracteristicos.

Gardner (1929) diz de leve ataque & lactose, pelo bacilo Shiga,
segundo Winter (1912), sendo, alids, a acidez produzida geral-
mente muito fraca para ser revelada. Acrescenta que se pode,
4s vézes, ver iransitéria acidez em meios com lactose inoculades
com bacilo Shiga, mas inconfundivel com a intensa embora tardia
reacio &cida causada pelo tipo Sonne.

Em lactose Wheeler e Stuart obtiveram com 70% de suas
amostras de S. dysenterice fraca reacio Acida, enire 14 e 28 dias,
empregando caldo-bromocresol plrpura quer esterilizado por ague-
cimento, quer por filtracio em vela Berkefeld.
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Em nossas condicles experimentais nunca se revelou essa
reaclo, seja com S. dysenterive, seja com as amostras tipo QT71.

RAFINOSE — S6 Chrigtensen e Gowen se referem a alguns
exemplares de S, arabinctarde fermentando, tardiamente, rafinose
esterilizada por aquecimento e negativos quando a esterilizacio
ge fazia por passagem em vela Seitz.

Nunea oblivemos fermentacio de rafinose por gquaisquer amos-
tras de nossos dois grupos embora sempre empregando, conforme
a rotina do Instituto, esterilizacdo por aguecimento.

MALTOSE E SACAROSE — Por seus resultados inconstantes ji
perderam o prestigio que chegaram a gozar até como diferenciais
nos primérdios das investigacBes sObre germes disentéricos. Em-
bora assim, damos, abaixo, os resultados positivos divulgados pelos
que investigaram os tipos Sachs indol-negativos, conjuntamente
ecom os positivos de S, dysenteriae:

AUTORES AMOSTRAS MALTOSE SACAROSE

Large e Sankaran S, dysenteriae + leve 25 dias
(88 amostras)

Fulten & Curtis  Shigelle 8524 -4 lenta
{8 amostras)

(26 amostras)

{ Shigelln QTT —— ou -+ 1-28 dias
Wheeler e Stuart ]

Shigelln Q1167 + 1-28 dias
l (B amostras)

Todas as amostras de ambos os nossog grapos variaram em
maltose: negativas ou tardiamente positivas, de maneira incons-
tante.

Em sacarose idem quanto ao Grupo I, isto &, S. dysenferice;
negative o Grupo II: padrdes Q771 e Q1167, amosira Andrada
e as 10 nossas de tipo Q771

Sabemos da possibilidade de falsas reacdes positivas em mal-
tose e sacarose, quando esterilizadas em autoclave, pois éste pro-
cesso pode causar parcial degradacio de tais carboldratog, e germes
nio fermentadores das substincias originais s890 eapazes de atyar
gbbre os produtos resultantes, com formacfo de 4cido. Large e
Sankaran nfoc mencionam o processo de esterilizacho empregado.
Fulton e Curtis, aguecimento; registrando, porém, resultados de
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observacido de apenas 7 dias dizem, a respeito de maltose, que
talvez a fermentassem todos os germes estudados {(estfo ineluidas
7 amostras de bacilo Shiga) se observada por mals tempo. Whe-
eler ¢ Stuart empregaram, para lactose, esterilizacio em vela
Berkefeld e esterilizacio por aguecimento, como vimos; nada es-
clarecem sbébre og demais carboldratos, polidlcoois e glicdsides.

Dado, assim, o devido valor & fermentacfio de maltose e saca-
roge, devemos, contudo, salientar a auséneia de fermentacio da
iiltima pelos tipos indol-negativos de Sachs registrada, uninime-
mente, pelos gue com éles trabathamos, a despeito da nfo unifor-
midade de processos empregados,

REAGOES SOROLOGICAS

No preparc de soros aglufinantes obedecemos as direfrizes
do Standard Methods, N. Y. State Dept. of Health, Wadsworth
£1939).

Para ag reacdes empregamos antigenos vives, culturas de 18
horas; soros monovalentes, dilnicdes dobradas a partir de 1:80;
método maeroseépice, em tubos; incubacfo em banho-maria a
50-52%C, 18-20 horas.

As provas diretas e cruzadas de aglutinacho e de absorcéo
de aglutininas revelaram identidade soroldgica das amostras do
Grupo I e existéneia de dois tipos entre as do Grupoe 1I: um re-
presentado, apenas, pele padriio Q1167 e o outro pelo padrio QY71
Andrada e os 10 exemplares nossos.

F’ essencial o emprégo de culturas na fase S, forma normal
dos germes em guestdo, dada a conhecida interferéneia da varis-
cio S-R em resultados sorolégicos.” Julgamos de interésse o re-
lato de nossas observacdes a respeito. .

VARIAGAD §-R — Empregamos sempre, nas provag de s6ro-
aglutinacio, solucdo a 0,85% de NaCl. Algumas vézeg a auto-
aglutinacio das suspenses R de ambos os grupos impediu a rea-
lizacdo das reacfes; conseguimos, entretanto, ouiras estiveis e a
estas se referem os resultados que daremos sobre a forma R, seja
do Grupo I, seja do Grupo II

Arkwright (1921), ao divulgar suas imporfantes observacdes
sébre o fendmeno de dissociacio bacteriana, revelou a estabilidade
de formas S de bacile Shiga em solucle & 0,859 de NaCl ¢ a
aglutinacio espontinea de formas R. Hstabelece, entlio, a necessi-
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dade de solucGes mais fracas para provas de aglutinacioc com estas
racas auto-aglutinantes. Recomenda, como limites, 0,42% — 0,19
por ter verificado que “a porcentagem de sal que leva 4 aglutinacio
no caso de diferentes racas varia consideravelmente”. Malig tarde
(1924), em eclaboracio eom Goyle, conclul gue suspensdes contendo
ambos os antigenos: 8 e R em geral néo se aglutinam esponténea-
mente em soluciic a 0,859% de NaCl; que suspensdes estaveis em
solucio de NaCl mais fraca do que a 0,85% se mantém por agueci-
menio & 100°C, 10-60 minutes, gquando 8 mas geralmente ge agluti-
nam e mesme em soluebes ainda mais diluidzs quando R que aque-
cimento prévio de suspensdes S em solucdo fraca de NaCl nio
prejudica a sdro-aglutinacio e, 4s vézes, até a intensifica.

Discordam os resultados déstes autores dos nossos em haver-
mos obtido, na maioria das vézes, suspensdes R estdvels em solu-
cio a 0,85% de NaCl ndo aquecida.

No geguinte coincidem, embora empregissemos solucéio a 0,85%
de Na(Cl e nio mals fraca como éles:

1 — Aguecimento & 100°C mantinha a estsbilidade de sus-
pensdes S e nfo a de R; com esta fase ocorria precipitacdio.

2 — Em provas de sdro-aglutinaciic o aguecimento prévip de
suspenstes S nfo prejudicava e, ao contririo, muitas vézes aumen-
tava seu titulo. Nada podemos dizer s6bre suspensées R porgquanto
o aquecimento precipitava as nossas, como dissemos, ndo nos per-
mitindo proceder 4s reacles; nho empregamos concentracfes mais
baixas como o fizeram Arkwright e Goyle.

Pampana (1931) atribuindo, apds trabalho experimental, 2
dissociacio bacteriana os resultados de Alessandrini e Sabatucci
{1931) sdbre a reaclio da tripaflavina, registra 5 amostras de
bacilo Shiga fortemente aglutiniaveis pela tripaflavina e apresentando
em calde erescimento flocose em meio lmpido, ao passc que 1
negativa pela tripaflavina turvava uniformemente o ealde. Eram
formas R e 8, respectivamente. Nenhuma, entretanto, reveleu
aglutinabilidade por solucfio a 0,85% de NaCl nfo aquecida.

Waaler (1935), em estudo minucioso sdbre dissoclacio de
bacilos disentéricos, estabelece realizar-se gradativa ou abrupta-
mente e, além das fases 8§ e R de Arkwright, reconhece outras
registrando os seguintes estidios:

8.— 8 — Rz — R —~ Rn
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Rn representa degrad.cio de R e baclérias nessa fase sio
antigenos extremamente pubres; em ambas hi sedimentacio am
caldo; R é de baixa esiabilidade em soluciio salina e Rn de muito
baixa estabilidade. Sr e¢ Rs sfo estédios intermedidrios; as bac-
térias ent@o apresentam propriedades intermedidrias entre as
das fases S ¢ R.

Assim, algumas hipdteses nos ocorrem: 1 - Ag suspensdes
ingtivels que registramos em solucio a 0,85% de NaCl nfo ague-
cida seriam Rn; as estaveis porém sofrendo precipifacio pelo
aquecimento (o que n&o se da com S) seriam R, correspondendo
estas 43 de Pampana e ag Instaveis 43 de Arkwright e Goyle; neste
cago, Pampana teria trabathade com formas R e Arkwright e
Goyle com Rn. 2 — Niao seriam de fase pura nossas suspensbes R
estiveis quando ndo agquecidas; talvez contivessem fracdo 8, f6s-
sem Rs, j4 que Arkwright e CGoyle concluem pela nfio aglutina-
cdo espontinea em solucho a 0,85% de NaCl nfo agquecida, em
geral, de suspensdes contendo ambos antigenocs: 8§ e R. 3 — Talvez
nem sempie haja precipiiacio em sclucko a 0.85% de NaCl ndo
aquecida da fase R de S, dysenterine e assim se justifiquem os
resultados positivos de Arkwright e Goyle, negativos de Pampana
e varidveis nossos, Aceita a 1.% hipltese surgiria uma interroga-
cdo: como Arkwright e Goyle conseguiram soros imunes de elevado
titulo se Waaler (1936) afirma que as formas Rn nfo produzem
anticorpos guando inoculadag em coetho? A 2.2 hipdtese levanta-
ria, também, duvidas. Waaler observa que bactérias nos estadios
Rs e Sr apresentam propriedades intermediirias entre as de R e
3, Fossem as nossas Rs, eomo se explicaria a absoluta auséneia
de aglutinacio eruzada entre elas e as formas S demonstrada em
guadros a seguir? E, também, se fossem Rs, qual a explicacio para
sua irreversibilidade, adiante citada, coincidindo com os caracte-
risticos da fase R e ndo com os de Rs estabelecidos por Waaler
e citados a seguir? Mals provivel, entfio, nog parece a 3.2 hipé-
tese., Fm qualquer dos casos os resultados que daremos sbbre as
suspensbes supostas R dirfo da necessidade de se empregar, nas
provas de sbro-aglutinaclo, culturas na fase S, normal dos germes
de que tratamos. J4 Neter (1942) prevenin gque a falta de rela-
cionar dissociacfio bacteriana e altera¢fes na estrutura antigénica
do bacilo Shiga é causa de muitos registros, na literatura, de racas
inaglutinaveis.

dulgamos convenientes as consideracdes acima para interpre-
tacio da designaclo R em nossas reacdes.
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Grupo I — Compreendia 10 amostras 8 ¢ 14 R. Para o pre-
paro de soros especificos escothemos como representantes: S,
dysenterice Parker (8}, S. dysenterice Berger (R) e S. dysenteriae

94 (R). Seguem-gse, no Quadro III, os resultados dag reacles de
aglutinacio,
' Quapre II1
BORQ IMUNE MONOVALENTE
N.» DE N .
AT Sh o FASE ] 8 dysenteriae S dysenierine 8. gysenterive
AMOSTRAS Parker () Berger (R) 34 (R
Titulo 1:2580 Tituic 1:640 Titule 1:540
10 (inclusive &, dy- 8 11280 ou 125460 —— —
senteriae Parker) )
14 (inelusive 8. dy- i3 R L1606, 11320 o | 1:168, 1:220 ou
senteriae Berger e
S. dysenterine D43 1:640. 1:640.

Vé-gse que az Tormas 8 e B 36 gdo aglutinadas pelos respecti-
vos soros imunes e gue B tém propriedades aglutinogénicas mais
reduzidas. Hste comportamento de &, dysenferice confirma ag
observacfes de Calalb e Crivat (1936): gdro de coelho imunizado
com bacilo Shiga 5 aglutina fortemente amostras Shiga 8 e ndo as
de fase R ; sdro anti-Shiga R aglutina amostras de bacilo Shiga R
e titulo mais baixo gque o do sbro anti-8 para formas homélogas
e nfo aglutinag bacilos Shiga S.

Arkwright registra muito leve aglutinacfo eruzada enire as
formas 8 e R de bacilo Shiga.

Afastam-zse os resultados de Thibault e Braunberger (1935
a, b): nunca soros anti-Shiga R aglutinam a forma S, mas soros
anti-Shiga 8 aplutinam francamente R embora bem menoz que
8., Também divergem Seus resultados dos de Calalb e Crivat e dos
nossos registrando soros anti-Shiga R de titulo téo elevado guanto
08 de anti-Shiga .

i provavel, afendendo as conclusdes de Waaler, serem fases
néo puras as das culivrag de Thibault e Braunberger. Reforga
esta hipdtese o fato de haverem 8stes autores, logo depois (1936),
registrado igual toxicidade para as fases S e R de uma amostra
de S. dysenterize, o que contraria a opinifio prevalecente a respeito
e provoca, de Neter, esta adveridneia: "A observacdo de Thibault
e Braunberger, que registraram gque coldnias lisas e rugosas de
uma raca Shiga eram igualmente téxicas, requer confirmacio”.
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Waaler afirma ser possive]l reversico de R a S enguanto nfo
é completa a variaclio 3 R; estabelecido &ste estddio nfio mais hi
reversdo, Mosira que variantes R podem apresentar coldnias lisas
e a isto atribuil muita controvérsia sdbre reversibilidade R-S.

Prova de irreversibilidade do estadio R de S. dysenierice pa-
rece oferecer, também, o trabalho de Mever e Goldenberg (1933).
Obtiveram reversiio de B a 8 por cultura em presenca de vacina
S mas nfo consegniram reproduzir a experiéneia, o que faz erer
haver gido o primeiro resultado obtido com wvariante nfo absolu-
tamente R.

Nés em vio tentamos obter formas S dag amostras S. dysenie-
viee Berger e 8. dysenteriae 94. Conservaram-se persistentemente
R. Idem ecom algumas cutras da mesma espénie,

Por absorciio de aglufininas confirmou-se a distinfa estrutura
antigénica das duas fases de nossag culturas do Grupe I. Vé-=ze
pelo Quadro IV,

Quapro IV
AGLUTINACAD CO0M CULTURA
SORC TMUNE i 8. dysen- J Amostras | 8. dysen- | Amosiras
MONOVALENTE ABSORVIDO Coal teriae 8. dysen~ ierias 8. dysen-
Parker terins Berger terine
) (8) {R) (R)
8, dysenterige Par- Amostrag 8. dysein- e
ker (8) . terige (5B) izola-
Titulo 1:2360 damenta
8. dysenteriqe Par- -
ker (8} o=a
Ameostras S dysen- 12860
terine {R) isola-
damente
8. dusenterice Ber- Amostras 8. dysen- —
ger (R) fevine {1} Izola-
Titulo 1:640 damente
R. dysenierige Ber- —
ger (R}
Amostras 8. dysen- 1:840
teriae  (8) Iscla-
daments

Grupoe II — Era constifuido por 13 exemplares dos quais
conseguimos selecionar formas absolutamente S e, para confronto,
itambém formas R das amostras Andrada e M.E.F, Preparamos
goros monovalentes com as formas 3 de AM., C,, DJR, e com as
formas 8 ¢ R de M.EF. e Andrada. No Quadro V se vém os
resultados das reages de aglutinacio incluindo o sbro imune Q771
{8) obtido de Taunav. '
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Quaprn. V

SORO IMUNE MoOoNOVALENTE

Shig. M EF. Andrada
AMOSTIRAS LU’;) AL M C. ID.LR.] QL -
Gl IS i m e imwm]l S bow
= [ Frtalo | Fitnlo | Tiwde § Tiaie | Tiwlo § Titule | Titals | Tirmles

15120 1 £:2600 | LUEBO | 11280 | 1:ME80 1 L16D § 101280 | £:820

7
\

\
!

|

Shigella ¢ 1187, . . .

Shigellen Q 771 e U s 112840 | 11280 | 11ZR0 ] 1986 4 1280 — 1:1280) -
exemplares dos A, A. 1:2504 { 1:2060 | £:2560 1 12560 1 1.2560 12560
au ou oy ou o ot
ED120 ] 1520} 123320 50120 § 15120 15120
I S | 11280 | 15150 { 132360 § 12560 | 14280 — 1:5120 -
LS N L
34 — — - — — 1:166¢ - 1:320
SO LIIBB{ 131260 112801 11280} Li2se e 1:1280
Andrada. . . . .. ..
4 = — T e 1:820 — 1:320

M.E.F. ¢ Andrada estdo destacadas de Shigella QT71 ¢ 9 exem-
plares dos AA. para demonsiracfo dos rezultados de suas fases
S eR.

E evidente no guadro acima:

1 — A diferenca antigénica entre Shigelle Q11867 e todos os
exemplares tipo QT71, inclusive M.E.F. e Andrada. Nio prepa-
ramos soro com o padrio QII67 nioc s6 pars evitar gue esta co-
municacfo, j& em sua fase final guando o recebemos, se protelasse
ainda mais, como porgue o dispensavam o8 resultados perfeita-
mente distintos do Quadro V e, a seguir, os do Quadro VI.

2 - A diferencs antigénica enire as formas 8 ¢ R de M.E.F.
e também de Andrada, isto & de amostras tipo Q771, a exemplo do
que se deu com S, dysenterice.

4 — Serem mais reduzidas as propriedades aglutinogénicas
das formas R também como se viu com S. dysenterice.

0 quadro acima revela, ainda, fato fregiiente em reacdes de
aglutinacdo: variam a aglutinabilidade e a capacidade aglutine-
génica de amostras da mesma espécie e, muitas vézes, o titule de
aglutinacio é mais baixo para a amosira antigénica do que para
as outras.

Damos, no Quadro VI, as reactes de absorciio confirmando a
existéncia de 2 tipos sorolégicos entre as amostras S de nosso
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Grupo IL.  Para poupanca de trabalho e tempo ndo realizamos,

por dispensaveis, absorctes eruzadas entre formas 8 e R idénticas
as efetuadas com S. dysenteriae.

Quanre VI

AGTIFINACAO COMN CULILTRA

SORO IMUNE . ) ; ] e e ' | " _—
. iyl i : ABEORYVIDO €COM Rhigelle | Andrada | M. B F. A M, JRestanles
MONOVALENTE s (5} (S5 () éiPO
3 7%
) )

Skigelio Q71 (&) Skigella Q 1367 () 1:1280
Titulo 1:1280 Bhigetin QTT1 (8) e . — .
Andrada, M. E F., P
A, M. & restantes
tipo @ 771, isolada-
mente {tOdas 5}

Andrada (8) Shigelle @ 1167 (8) 1:1280

Titulo 1:1286 Andrada (S) o i - e
Shigelle © 771, 3. E. —

., A. M. & restan-

tes tipo @ 771, isola-

daments (thdas 8

M. B T Shigella Q 1167 (8} 1:1289
Frftuta 141250 M. B . (3 :
Shigelle Q77%, An- f—

drada, A. M, e res-
tantes tipg @ 771,
tsoladamente ({8das

) - —

£}
A, M. {8) Shigelle Q 1187 (B) 1:5120
Titule 1:51320 A, M. {(8) — J— p— -—
Ahigella 771, An- —

drada, M. B .o
restantes tipe Q 771,
isnladamente (t0das
53

Finalmente, o Quadro VII, de reciprocas reaces de aglutina-
cio ¢ de abgorcio entre formas S de nossos Grupos I e II, con-
firma a diferenca de composicio antigfnica entre S. dysenferiue
e 08 tipos Q771 e Q1167 por sua vez distintos entre si.

Dada a pratica corrente de se repetirem com antigenos ague-
cidos as reacdes de aglutinaciio de certas espéceies do género Shigeilu
que ndo reagem com 05 soros adeyuados, procedemos a algumas
provas de aglatinacfio cruzada, nessas condicdes, com suspensdes
8 de amosiras de ambos os grupos. Confirmou-ze a diferenca
entre 3. dysenierice, tipo Q771 e tipo Q1167.
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Quapro VII

SORO IMUNE
MONOVALENTE

ABSORVIDO QOAM

AGLUTINACAO COM CULTURA

S, dysen-
Lerigs
Parker

(8

Shigella | Shigella
21187 QL
(8) {8)

Andrada
=)

M OB P
(3}

A M.,

(8

GRUPO I:

8. dysenteriue
Farker (8)

GRUPC II:
Shigella QTT] {8)

Andrada (8)

M, HOF (8

A M. (8)

Shigelle @ 1167 (8)
Shigella Q771 (8)
Andrada, M, B F.,
A, M., isoladamente
(tédas B

S, dysenieriee Far-
ker (8)

Shigelle Q1167 {B)
Shtgeln 3 771 {8)
Andrada, M. B, ¥,
A, M., isoladamente
(thdas 8)

8. dysenlerice Par-
ker (8}

Skigella Q 1187 {8)
Andrada (8)
Bhigefla QT71,

M. E. F., A, M, iso.
tadamente (t6das 5}

8. dysenterige Par-
ker (8)
Sligelle Q 1167
AMOEOF (3
Shigella, Q771
Andrada, A, M., izo-
{adarments ({ddas 8)

{8}

8. dysenteriae Par.
ker (8)

Shigella Q 1187 {8}
A, M. (8.3
Shigella Q 771,
Andrada, M, B, T,
isoladamente (§8das
3)

12560
12550
(2ERD
12560

ok fed Bk ek

— 1:1289

11880

1:1280

1:1280
1:1280

1:1280

1:31280

Li51ze

1:1280

12560

11289
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PATOGENIA

Nossos 10 exemplares manita-indol-negatives do Grupo II séo
associados a casos clinicos de disenteria, Alguns sabemos terem
gido isolados nos primeiros dias de moléstia, de fezes apresen-
tando mucoe e sangue ¢ das quals nfio se conseguiram outros germes
digentéricos; sdbre os restantes faltam-nog estas informacdes,
Andrada, conforme esclarece Sosa, procede, também, de caso de
disenteria.

No preparc de goros imunes verificamos ndo revelarem essas
amostras, para coelho, a toxieidade da S. dysenferice, como pas-
samos a deserever.

Imunizamos coethos de 2000-2400 g com as seguintes amos.
tras do Grupo II: fase 8 de AM., C. e D.JR., fases S e R de
M.E.F, e Andrada. Intravenosamente, processo. II, Standard
Methods. 8 para cada amostra. Todos sobreviveram,

Pelo mesmo processo procedemos & imunizacio de coethos, de
pesos idénticos aos citados, com as amostras S. dysenterice Parker
(8), 8. dysenierice Berger (R} e 8. dysenterine 94 (R) do
Grupo I. Resultados:

8. dysenieriage Parker (8) ~ 8 coelhos, Sobreviveu 1.
8. dysenterine Berger (R} — 8 coelhos. Scbreviven 1.
2 ecelhos (dose inieial dileida ao débre}. So-
breviveu 1.
S.. dysenterice 94 {R) .~ & coelhos, Sobreviveram 2.
’ 2 coethos {dose inicial diluida aoc ddbro}. Am-
bos sobreviveram.

Todos os coelhog que morreram, sempre em 2-6 dias, mani-
festaram paralisia dos membros, sobretudo dos posteriores.

Néo repetimos a imunizacio com S. dysenferice Pavker (3)
porque o lUnico coelho sobrevivente formeceu sbro de titulo satis-
fatério — 1:2560. Com 8. dysenteriae Berger (R) ¢ S. dysenterine
94 (R) obtivemos na 1.7 série 1:160; na 2.2, 1:640,

A amostra S. dysenteriae Berger, procedente de Paris ¢ re-
cebida do Instituto Butantd hé 22 anos, embora R tem revelado
sempre alta toxicidade notada por diversos pesguisadores, no Insti-
tuto A. Lutz,

A despeito de opinides contririas é de aceitacfio guase geral,
principalmente apés os trabalhos de Boivin e Mesrobeanu (1937
a, b, ¢), a toxicidade de S. dysenterice em ambas as fases: S e R,



24 REVISTA D¢ INSTITUTO ADOLYFO LUTZ

Também prevalece admitir-se mals alta a de 8. Fugla & nossa
finalidade tal observacio, motivo pelo qual ndo realizamos provas.
adequadas; apenas salientamos o que o preparo de soros imunes
nes permitiu notar; serem as fases 8 ¢ R de S. dysenferice dota-
das de toxicidade e, em igualdade de condigbes, ndo haverem as
amostras tipo Q771 quer S, quer R, revelado toxicidade,

SUMARIO E CONCLUSOES

8. dysenteriue, ao contririo do estabelecido no manual de
Bergey, ndo fermenta rafinose e adonita.

Estude comparative de amosiras de 8. dysenterine e de ger-
mes manita-indol-negativos procedentes de casos clinicos de disen-
teria, antigénicamente homogéneos e muito semelhantes &quela
espécie morfolégica, tintorial, cultural e bioguimicamente mas dis-
tintos em provas sorolégicas e absolutamente idénticos a padrio
tipo Q771 recebido de Connecticut State Dept. of Health revela
a ocorréncia, em Sio Paulo, de Shigelle sp. Sachs Q771.

1 observaclo valiosa considerando-se que, se julgado éste tipo,
come muitas vézes até hid pouco o foi, em diversos paises inclusive
o nosso, S. dysenterige inaglutindvel porque como esta espéeie se
comporta nas provas bloguimicas rotineiras de idenlificacio de
Shigella, leva a0 emprégo de stro anti-Shiga, acarretando falhas
e conclusdes indevidas de ineficécia da soroterapia especifica.

“Shigella Andrada”, isolada por Sosa, em Buenos-Aires, cor-
responde, também, ao tipo Q771 de Sachs.

Fala em favor da ocorréncia déste tipo no Urugual a publica-
¢do de Hormaeche ¢ Surraco em que se estabelece identidade entre
“Shigella Andrada> e amosira por éles isolada. -

Sorbita e l-arabinose distinguem 8. dysenierine do tipo Q771
de Sachs, o que nfc o fazem caracteres morfoldgicos, tintoriasis e
culturais e rotineiras provas blogquimicas; s8o fermentadas, em
geral tardiamente, pelo tipe Q771 e néo por 8. dysenterine, Entre-
tante, & amosira padrZo Shigelle szp. Sachs Q1167 estudada
pelos AA. e procedente, tambiém, de Connecticut State Dept. of
Health, é de comportamento bioguimico idéntico ao de Shigella sp,
Sachs Q771 mas soroldogicamente distinta, revelando, assim, a
necessidade de tipagem com soros padrdes.

Os AA. néo trabalharam com og tipos Q1030 e Q484 contudo,
Wheeler e Stuart, cujas investigactes sic das mais completas ¢
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abrangem todos os tipos Sachs, concluem exigirem, também agud-
les, emprégo de soros padrdes para diferenciagio.

As observagdes dos AA., repetidas vézes e com longos inter-
valos, sbbre S, dysenferice e exemplares tipo Q771 comparadas
com as de Wheeler e Stuart incluidas no Quadro I desta publica-
cdo, a ndo ser que as contrariem invesfigacBes futuras, permitem
estabelecer diferenciacBo, por Il-arabinose, entre S. dysenterive e
o3 tipos indol-negatives de Sachs ja que éstes a fermentam e aguela
sspécie nfo, Distinclio entre os tipos se fard em base soroldgica.

Os lipos Sachs trarfo modificagbes nos atuals sistemas ta-
xionbmicos. Rorman, Stuart e Wheeler (1944}, em cuidadoso
estudo stbre a taxionemia da familia Enferobuclericcene, & qual
pertence o género Skigelle, dizem da provavel necessidade de logo
se designarem variedades no grupo n&o fermentador de manita
mas ser ainda cedo para determinar o lugar de germes recente-
mente descritos como oz de Sachs. Porém o trabalho posterior e
h4 poueo citado de dois dagueles autores, Wheeler e Stuart, execlul
do género Shigelle alguns tipos Sachs e confirma a inclusfo dos
demals definindo, assim, a’ posicdo taxiondmica dos mesmos.

Nio fermentam d-arabinose 8. dysenterige, Shigella sp., Sachs
QT71 e 5 Unica amostra Shigello sp. Sachs Q1167 estudada pelos
AA.; provivelmente, tambdm os tipos Q1030 ¢ Q454., B essencial
que, em publicacbes sdhre fermentaciio de arabinose, se mencione
a variedade 6tica estudada.

Ingistem os signatarios desta comunicacfio, por observacdes
préprias, na necessidade do emprégo, em provas de stro-aglutina-
cio, de culturas na fase 8 e soros imunes preparadog com amostras
S, Ao lade de muifos “Shigas inaglutindveis” registrados e que,
na realidade, nfo sfo a classica S. dysenterice e sim tipos indol-
negativos de Sachs, outros certamente devem sua inaglutinabili-
dade ao emprégo de formas R.

Verificam os AA. serem as formas 8 e R de S. dysenteriae
dotadas de toxicidade, embora nio hajam observado gual a de
mais alto poder, e gue, em igualdade de condicbes, amostras de
Shigello sp. Sachs Q771 quer 8, quer R, nfo revelam toxicidade.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

S. dysenteriae, on the contrary of what is established in Ber-
gey’s manual, does not ferment raffinose and adonitol.
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A comparative study was made of §. dysenterine strains and
other mannitol-indole-negative organisms here isolated from
clinical cases of dysentery, and having morphological, staining,
culfural and biochemical characteristics very similar te those of
S. dysenterine. Serological tests evidenced that these organisms
are homogeneous, but failed to show any relationship hetween the
5. dysenterice strains and the others, which, on the other hand,
were found to be exactly identical with one representative strain
of type Q771 from the Connecticut State Dept. of Health, Thus
the oecurrence of Shigelle gp. SBachs Q771 in 8. Paulo is here
reported.

The practieal value of this observation is obvious when consi-
dered that if this type iz regarded, as it was offen until recently
in several countries inecluding Brazil, as “inagglufinable Shiga”
because in routine biochemical tests used in the identification of
Shigelle apecies it is identical with S. dysenterice, the use of Shiga
antiserum, which would be recommended in this ease as the
specific treatment, would prove of no resuli.

“Shigella Andrada”, isclated by Sosa, in Buenos-Ayres, and
Sachs type Q771 were found to be identical,

As iz concluded from a report presented by Hormacche and
Surraco in which these authors show an identity between one
strain they have isclated and the “Shigella Andrada”, fype Q771
must oceur also in Uruguay.

Sorbitol and l-arabinose differentiate S. dysenferine from the
type QY71 of Sachs; this differentiation iz not possible by mor-
phological, staining and cultural characteristics, as well as by routine
biochemical tests. 8. dysenterive fails to ferment any of them,
while cultures of type Q771 produce, generally slowly, an acid
reaction, Ilowever, the only representative strain of Shigella sp.
Sachs Q1167 examined by the AA., which was also received from
the Connecticut State Dept. of Health, presents the same bioche-
mical behavionr as Shigelle sp. Sachs Q771, although serologically
distinet, proving thus the necessity of typing by means of specific
Sera.

The AA. have not worked with types Q10306 and Q454; bul.
Wheeler and Stuart, whose investigations about the subject are
very complete and include all the Sachs types state that also
these {wo fvpes require to be differentiated specific type defer-
mination.
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The observations made repeatedly by the AA, during many
years about S. dysenferice and strains type Q771 compared with
those of Wheeler and Stuart presented in table I of this paper
permit unless the contrary can be shown by future investigations,
to differentiafe by means of l-arabinose S. dysenterine from the
Sachs indele-negative types, since these produce acid from the
carbohydrate above whereas with S dysenterivce the contrary
occurs. The distinetion among these types is based on serological
tests.

The Sachs types will introduce modifications in the present
taxonomic systems. Borman, Stuart and Wheeler (1944), in a
detailed study on the taxonomy of the family Entferobactericceas,
to which the Shigelle genus belongs, state thai probably goon the
necessity for designating varieties will arise in the non-mannitol-
fermenting group, but that it is still early to determine the place
of the recently deseribed organisms such as Sachs types. Notwith-~
standing, through the report presented by Wheeler and Stuart,
previously mentioned in this paper, some t{ypes of Sachs are
excluded from the Shigella genus, while the inclusion of the others
is confirmed, determining thus their taxonomic pesition.

Strains of S. dysenteriae, Shigelle sp. Sachs Q771 and the
only one of Shigelle sp. Sachs Q1167 examined do not ferment
d-arabinose; probably the same oceurs with types Q1030 and Q454.
It is absolutely necessary that in publications about arabinose
fermentation the optical variety be always mentioned.

Based on their experimental findings, the AA. insist on the
necessity of employing always culiures and antisera S in aggluti-
nation tests. Begide many of the so-called “inagglutinable Shiga”
reported, which are, In fact, not S. dysenteriae but Sachs indole-
negative types, a great number exists which is a result of the use
by the investigators of R forms instead of S.

Finally the AA. counlude that the 8 and R forms of S. dysente-
rige are toxic; however no conclusion is made about which is the
more toxic. Regarding the strains of Shigelle sp. Sachs Q771 fes-
ted in identical conditions, neither the § nor the R forms reveal any
toxicity.
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