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INTRODUCCAO

Necessario ndo se faz salientarmos o alto va-
lor pratico do assumpto que escolhemos para these
final, exigida pelos Estatutos de nossa Faculdade.

O desejo de attenuar, quando, n@o suppri-
mir, os soffrimentos do parto, ndo sé por terem
sido consideradas as déres lancinantes da partu-
riente, por alguns sociologos modernos, como uma
das causas, senfo a principal, ao menos de influ-
encia preponderante, do decrescimo em populacio
de varias nacdes, da Europa muito principalmen-
te, mas tambem, afim de moderar as amarguras
da vida, levou os scientistas a pesquizarem diver-
S0s meios para conseguir a analgesia nesta func-
cdo altamente nobre da mulher.

Muitas s@o as substancias usadas e aconse-
lhadas; nenhuma dellas, porém, preenche, de mo-
do satisfactorio, o fim a que se propde, quer pela
sua inefficacia, quer pelos inconvenientes que
apresenta.

Naturalissimo foi, portanto, o jubilo origina-
do pela noticia de ter sido descoberto, em Fran-
¢a, em meados do anno findo, um medicamento




— IV —

que tornava o parto indolor, sem trazer prejuizos
para a parturiente, nem para 0 feto.

De facto, a «Presse Médicale», de 22—-VII—
1914, nos trouxe o resumo da Communicacao fei-
ta 4 Academia de Medicina de Paris, em 21 do
mesmo mez, pelo Dr. Ribemont-Dessaignes, rela-
tando os resultados obtidos com 0 novo analgesico.

Como se tratasse de uma formula secreta,
foram feitas pesquizas, verificando-se ser o chlor-
hydrato de morphina em alta dose.

Experiencias praticadas em parturientes com
este sal, deram resultados analogos aos alcanga-
dos com a droga mysteriosa.

Estas pesquizas nos sio reveladas pelo pro-
fessor Gabriel Bertrand, na «Presse Médicale», de
3 — XII — 1914,

E’ tudo o que poudemos colher, pois, em con-
sequencia do conflicto em-que se degladiam di-
versas nagoes do velho mundo, difficilima e escassa
se torna a vinda ao nosso paiz, das revistas medicas
publicadas naquelle, nas quaes, quigd, encontras-
semos algo que nos auxiliasse para melhor desem-
penho da missdo que nos propuzemos realisar.

De posse destes dados, consultdmos o illus-
tre professor de Clinica Obstetrica, Dr. Freire de
Figueiredo e o professor Mario Totta, cujos con-
selhos, aproveitando o ensejo, agradecemos, & Nos
entregdmos com animo & confeicio deste traba-
lho, que, si algum valor possue, merece-o 2 parte
clinica, exclusivamente,
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CAPITULO I
Do analgesico

Afim de justificarmos nosso trabalho, faremos,
no presente capitulo, a exposigao, em tragos geraes,
da communicagdo a que ja nos referimos, utilizan-
do-nos, tambem, do artigo do professor Gabriel
Bertrand, do Instituto Pasteur e da Faculdade de
Sciencias de Paris, sobre as pesquizas physico-
chimicas e experimentaes, por elle e outros feitas,
da substancia analgesica empregada pelo Dr. Ri-
bemont-Dessaignes e pelo professor Pinard.

No communicado lido 8 Academia, disse o Dr.
Ribemont <julgar resolvido o problema da sup-
pressdo da dor no parto, com a conservagao inte-
gral, porém, da contractilidade uterina, de maneira
a nio perturbar a marcha do trabalho». A anal-
gesia é conseguida com o uso de um producto ex-
perimentado por Georges Paulin e Pierre Laurent
e de cuja formula guardam segredo.

Como prova de suas affirmagdes, Ribemont
apresentou os resultados obtidos em 112 pacientes
de seu servigo e 4s quaes applicara, com o auxi-
lio de seus discipulos, o analgesico.
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No decorrer de suas observagoes, verificou
que as parturientes ndo sentiam as ddres habituaes,
persistindo, no entanto, as contrac¢does provocado-
ras do parto, porquanto elle se dera normalmente
em todos os casos.

Salientou, ainda, o illustre clinico, que o pe-
riodo de expulsdo do feto lhe parece facilitado e
abreviado ; que a involu¢do e o retorno do utero
4 cavidade pelvica se fazem manifestamente rapi-
dos; que as intervenc¢des obstetricas correntes séo
indolores e, finalmente, que o uso do medicamento
nio traz consequencias de modo algum prejudi-
ciaes para a parturiente.

Quanto ao feto, observou ndo haver incon-
veniente grave; tendo notado, sémente, que, na
maioria das vezes, vinha 4 vida em estado mais
ou menos accentuado de apneia, estado este, aliass
facil de corrigir, si ndo se modificasse exponta-
neamente, por meio de ligeiras manobras, como
seja a suspens@o da crianca pelos membros infe-
riores, durante alguns segundos, seguida pela in-
suiflagdo de bocca 4 bocca. KEste estado apneico
do feto, segundo seu parecer, serd até vantajoso
e conveniente nos casos em que a respiragio pre-
matura € de receiar, pois que, ndo respirando o
feto, evitar-se-4 a introduccdo nas vias aereas de
liquido amniotico e de sangue e, por conseguinte,
as consequencias que disto podem advir.

A soluc¢ao analgesica muito pouco toxica, foi
injectada na dose de 11/,°, em pleno musculo, ao
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nivel da face antero-externa da coxa, em mulhe-
res em trabalho francamente declarado e nas quaes
a dilatacdo do orificio externo do collo uterino
attingia as dimensdes de uma moeda de 0,50 a 1
franco. A accio da substancia exige de 10 a 20
minutos para se manifestar de modo completo. Sua
duragdo é muito variavel, podendo ir de !/, hora
até 10 e mesmo 12 horas, porém, em malis de me-
tade dos casos, verificou que a analgesia se pro-
longa por espago de 7 horas. Nos casos em que
desappareceram os effeitos da primeira, nova in-
jeccdo de 1/, foi repetida e quando se tornou
necessario, uma terceira dose de 1!/, ndo trouxe
inconveniente algum em ser applicada, como lhe
succedeu varias vezes.

O professor Pinard, tendo feito experiencias
proprias com o producto, assignala a facilidade
com a qual foram praticados livramentos artifi-
ciaes em seu servico. Como o Dr. Ribemont-Des-
saignes, elle notou que, em consequencia do em-
prego deste medicamento, muitas criang¢as nascem
apneicas, mas nao em estado de morte apparente.
Os recem-nascidos nao fazem respiragdo prema-
tura alguma, porque o reflexo respiratorio é inte=
ressado, ponto este que julga de muita importancia.
Nio lhe parece necessario fazer a insufflagdo com
o apparelho de Ribemont, sendo apenas sufficiente
executar simples excita¢gdes externas.

Em vista dos excellentes resultados alcanca-
dos e como procurasse o inventor da droga occul-
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tar sua composi¢io, cahindo até em contradicgdes
quanto ao modo de obtel-a, dizendo ora provir da
<accdo de fermentos vivos, como 0s do levedo, so-
bre uma solugio de clilorhydrato de morphina»,
ora que lhe addicionava ainda <«os levedos de pa-
paina», sendo entdo a morphina, cquasi que intei-
ramente transformada em um corpo que crysta-
lisa de modo muito regular», remetteu, o primeiro
daquelles illustres clinicos, amostras aos professo-
res Pouchet e Bertrand, afim de fazerem as pes-
quizas necessarias para se descobrir o principio
activo da solucio.

Segundo algumas experiencias feitas em seu
proprio laboratorio, certificou-se o Dr. Ribemont-
Dessaignes que a substancia medicamentosa pos-
suia uma toxidez cerca de 15 vezes mais fraca
que a da morphina.

Para Pouchet, 0 medicamento se approxima
muito, sob o ponto de vista chimico, da oxidimor-
phina de Marmé; parece ser um producto de hy-
drogenaciio e¢ hydratagdo da morphina, da qual
nio possue nenhuma das reacgdes chimicas pre-
tendidas como caracteristicas. Precipita pouco to-
dos os reactivos dos alcaloides... Nos animaes se
differencia nitidamente da morphina.

Opinides diversas emittiram, no entanto, Bour-
quelot e Bougault de um lado e Grimbert de ou-
tro, porém é necessario saber-se que elles recebe-
ram solucdes differentes das examinadas por Pou-
chet e Ribemont. A Bourquelot e Bougault foi
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entregue pelo proprio fabricante uma solugdo ama-
rello-pardacenta, turva, de cheiro fortemente ammo-
niacal. Esta solu¢io continha grande quantidade
de ammoniaco, em parte livre, em parte combinado
ao acido chlorhydrico; encerrava além disto fraca
proporgio de morphina, 0,50 grm. por 100, quasi
inteiramente em estado de crystaes, ndo encon-
trando, porém, tragos de oxidimorphina.

3rimbert fez pesquizas com varias amostras
que o inventor lhe remettera sob férma de ampol-
las e de solucdo destinadas, quer ao uso obstetrico,
quer ao cirurgico. As amostras de uma mesma
categoria encerravam propore¢des ndo iguaes da
substancia dissolvida e possuiam reacgdes varia-
veis, ora alcalinas, ora acidas. «<Nenhuma continha
ammoniaco nem sal ammoniacal e contrariamente
4s novas affirmacoes do inventor, nellas nfo exis-
tia oxidimorphina». Grimbert, pelos seus estudos,
outra cousa nio encontrou sendo chlorhydrato de
morphina, que identificou perfeitamente, nédo po-
dendo, porém, reconhecer si havia qualquer outra
substancia glycosidica ou ndo, que modificar pu-
desse a toxidez e os outros caracteres physiolo-
gicos do alcaloide.

Do que vimos de expdr resalta de modo incon-
testavel que o inventor apresentou, segundo os ca-
sos, solugdes differentes, sem duvida para desviar
as pesquizas e impedir que se descolrisse o segre-
do de uma formula que, alids, parece — a julgar
pelo que dissemos, incapaz de ter sido por elle
creada.
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Deve-se renunciar ao uso de um medica-
mento que parece precioso ou sujeitar-se, entéo, as
consequencias que podem surgir do emprego de
uma formula secreta e de preparacgdo irregular?
pergunta o professor Bertrand. Foi raciocinando
de maneira bem diversa que elle se entregou com
afinco ao trabalho, langando m#o, néo s6 dos meios
que lhe conferiam a physica e a chimica, mas in-
vadindo o campo da experimentagdo, afim de des-
vendar o segredo, de modo a ser utilizada uma
substancia offerecendo todas as certezas scientificas.

Tive occasido de estudar, escreve o habil pes-
quizador, a pedido de Ribemont-Dessaignes, uma
parte da solugéio de que se servira, no comego de
suas experiencias, este conhecido pratico. Julgo
ser meu dever, em vista das circumstancias, fazer
conhecer os resultados aos quaes cheguei.

A solucdo analgesiéa era apenas corada de
amarello-pallido, um pouco turva e possuia uma
reaccio neutra, ou melhor, muito fracamente acida
ao papel de tournesol. Por evaporag¢io a tempe-
ratura ordinaria, abandonava 3,24 por 100 de re-
siduo solido, crystalisado em longas agulhas se-
dosas, de aspecto homogeneo, mesmo a0 micros-
copio. Dava apenas tragos de cinzas, 0,065 por 100,
muito ligeiramente alcalinas ao tournesol e forma-
das sobretudo de sulfato de calcio. A substancia
crystalisada, que é um chlorhydrato de alcaloide,
como & facil verificar-se pela ac¢do do nitrato de
prata e dos reactivos geraes dos alcaloides, pos-
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sue todas as reacgdes seguintes: solubilidade nos
alcalis em excesso, reducgio do acido iodico, colo-
racio pelo perchlorureto de ferro, ete, communs
4 morphina e a um outro alcaloide descoberto no
opio por Pelletier e Thiboumery : a pseudo-morphi-
na, impropriamente chamada algumas vezes, na
Allemanha, oxidimorphina.

Esta substancia ndo é formada e nio contém
chlorhydrato de pseudo-morphina ; servindo-me
mesmo do sulfocyanato ou do nitroprussiato de
potassio que, segundo minhas experiencias, per-
mittem descobrir até 1/75.000 deste alcaloide, nao
obtive nenhum precipitado, nem immediatamente,
nem no decorrer de 24 horas, operando na solug@o
diluida num s6 volume d’agua. E’ formada exclu-
sivamente de chlorhydrato de morphina, da qual
possue, ndo sémente, o poder rotatorio e a com-
posi¢do chimica, mas, ainda, a mesma toxidez e 0s
outros caracteres physiologicos.

Encontrei para o sal contido na solugéo:
(¢) D=—96°, em lugar de —97,°3 dado pelo sal
puro nas mesmas condigoes experimentaes (con-
centragio, comprimento do tubo polarimetrico, etc.)
e, como proporgio em acido chlorhydrico combi-
nado 9,71, em lugar de 9,72 indicada pela theoria.
A base separada pelo ammoniaco era crystalisada
em férma de agulhas e fundia no apparelho Ma-
quenne, 4 mesma temperatura que a do chlorhy-
drato de morphina officinal; apresentava, além
disto, sem nenhuma modifica¢éo, as reacgdes cora-
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das mais caracteristicas da morphina com o rea-
tivo de Frohde, com o acido sulfurico e o nitrato
de potassio, etc.

Para os ensaios physiologicos escolhi o ca-
mondongo branco que me permittia empregasse
pouca materia e com o fim de concentrar a acgdo
das substancias extranhas, si as houvesse, ao lado
do chlorhydrato de morphina, eliminei a maior
parte do sal alcaloidico por crystalisagao e operei
com o producto restante das aguas-méies. Exacta-
mente como si se tratasse de chlorhydrato de mor-
phina, verifiquei que este producto injectado sob
a pelle do dorso determina no camondongo uma
excitacio continua, acompanhada de paralysia cres-
cente, mas nunca completa, do trem posterior, e
uma contractura caudal muito particular e, final-
mente, sobrevém convulsdes cada vez mais fre-
quentes e intensas, seguidas da morte do animal-
sinho. A dose mortal minima foi de cerca de 0,5
milligrammas por gramma de animal. Empregando
0,6 milligrammas, a morte sobrevém apds trez a
quatro horas e com 7 decimilligrammas, depois de
duas horas, aproximadamente. Phenomenos estes
observados parallelamente com o chlorhydrato de
morphina. De modo que, ndo havia, physica,
chimica e phystologicamente, nenhuma outra sub-
stancia activa na solu¢do analgesica, que Ribe-
mont-Dessaignes experimentdra, o nao ser o chlor-

hydrato de morphina.
TP













































































































































