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REACAQO DE SCHICK

Com o fim de verificar a sensibilidade de um individuo ou seu
grau de immunidade em relaciio 4 diphteria, Schick (1913) estabe-
leceu a reaccio cutanea, que recebeu o seu nome.

A reaccio de Schick consiste na injecciio intra-dermica de uma
pequena quantidade de toxina diphterica, que provocari uma zona
inflamatoria no ponto da inoculacio, desde que nio seja neutralizada
pela anti-toxina porventura existente no organismo.

Esta verificado que, se o individuo possue cerca de 1/30 de
unidade anti-toxica em cada c¢. ¢. de sangue, porcio capaz de lhe
conferir um certo griau de immunidade contra a infecciio, a dose de
toxina diluida inoculada é neutralizada e niio se notard reaccio lo-
cal; a reacciio é negativa. Se, pelo contrario, a proporcio de antito-
Xina néo attinge 1/30 de u. a. ou nio existe de todo, a pequena por-
¢do de toxina injectada provocari uma reaccio inflamatoria cara-
cteristica, consistindo em uma area avermelhada e endurecida que se
manifesta até depois de 48 horas, a reacciio é positiva.

A diluiciio de toxina diphterica que se inocula e que deve ser
bem activa e estabilisada é feita de tal modo que em 0,1 c. c. ou 0,2 c. c.
(quantidade a ser injectada) se contenha 1,50 de D. M. M. da to-
Xina para uma cobaya de 250,0 grs. de peso.

INTERPRETACAQ DOS RESULTADOS,
CAUSAS DE ERROS

A reaccgiio de Schick é a prova de que s=e lancava, geralmente,
méo afim de se verificar a susceptibilidade ou a immunidade em re-
lagio a diphteria. Sobre ella se baseavam as estatisticas para dize-
rem sobre a efficacia ou ndo dos differentes methodos de vaccinagiio
antidiphterica e seu emprego adquiriu grande voga, principalmente
nos Estados Unidos da America do Norte.
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Com a multiplicaciio do seu emprego e consequente estudo dessa
reaccio, foi-se verificando as suas falhas, suas causas de erros g,
por isto, a falsidade dos resultados, muitas vezes, della decorrentes.

O preparo da diluicio de toxina é delicado e deve ser feita na
occasiio. Se for fornecida a diluiciio, esta se altera muito rapida-
mente de modo que, ja no fim de alguns dias, nio se injectara a
dose que se tem em vista praticar, o que falseara o resultado.

Outros motivos de erros siao as falsas reaccoes devidas as pro-
teinas existentes no caldo de cultura usado para o preparo da to-
xina, embora estas reaccoes nido perdurem, geralmente, depois das
48 horas.

Ainda como elementos que podem dar origem a interpretacoes
erroneas da reaccio é preciso assignalar a sensibilidade individual
e a possibilidade de uma immunidade lﬂfal em relacio a toxina di-
phterica.

Recentemente, Wilfred H. hellngﬂ', n'um artigo publicado no
American Journal of Public Health (N.” 10, Vol. XV—Oct. 1925),
assignala as fontes de erros, oriundos de causas diversas, que 1al-
seiam os resultados da reaccio de Schick e sua interpretaciao, con-
cluindo que sua pratica deve ser abandonada.

Entre as causas de erros, o autor citado assignala os devidos
a sensibilidade proteinica e que attingem a proporcio de 50 °/°. As
pseudo-reaccoes que lhe sio devidas, muitas vezes perduram apods as
96 horas, da mesma férma que as reaccoes verdadeiras podem des-
apparecer mais rapidamente.

Estuda a possibilidade de uma immunidade local, tendo verifica-
do differencas na reacciio, n'um mesmo individuo, praticando-a em
zonas differentes.

Assignala ainda como causas de erro, e apparecimento tardio da
reacciio, muitas vezes observado, a alteracio da toxina, tendo veri-
ficado differencas de reacciio usando a diluicio de toxina de diffe-
rentes laboratorios e outras de menor importancia.

Kellogg conclue, pela desnecessidade da pratica da reaccio de
Schick nos individuos desde que se achem em idade de maior rece-
ptividade em relacéio a diphteria (abaixo de 9 annos cerca de 60 °°
siio receptiveis, em menor idade esta proporcido attinge a 80 °°),
0s quaes devem sempre ser vaccinados, dispensando-se essa verifica-
¢io anterior.

REACCAO DE KELLOGG

Se por qualquer motivo se desejar verificar a sensibilidade ou
a immunidade em relaciio a diphteria, se recorrera a methodos mais
seguros, praticados no laboratorio, com animaes sensiveis, e isem-
ptos 0 mais possivel de causas de erros.

Diversos sio os methodos pelos quaes se pode avaliar a propor-
¢iio de antitoxina existente no soro de um individuo.

Para a verificacio da immunidade ou sensibilidade em relacao
a diphteria é sufficiente saber se no soro do individuo considerado
exiete ou nio 1/30 de u. a.

Com este fim, Kellogg (The Journal of American Medical As-
sociation, N.” 11, Vol. 80—1923), estabeleceu um methodo de dosa-
gem que denomina intra-cutaneous guinéa-pig test.
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A reaccao de Kellogg, como é geralmente conhecida, apresenta
o desejavel rigor, sendo praticada no laboratorio, exigindo uma pe-
quena quantidade de sangue do paciente (0,5 a 1 ¢. ¢.) que se obtera
facilmente com uma punccido venosa ou picada do lobulo da orelha.

O methodo intra-cutaneop de Kellogg, diremos em resumo, se
baseia no facto ji estabelecido de que a presenca no sangue de 1/30
de u. a. protege o individuo contra a infeccdo diphterica.
E’ esta a proporciio, como vimos, que causa a reaccio de Schick ne-
gativa.

O Kellogg-test consiste na injecciio intradermica, em uma co-
bava, branca de preferencia, de uma mistura em partes iguaes de
soro a se dosar ¢ de uma diluicdo de toxina contendo 1/30 L. + por
c. ¢. Neste caso, €e o £iro contiver 130 de u. a., 0,1 ¢. c¢. de soro
tera 1/300 de u. a., da mesma férma 0,1 ¢ .c. da diluicio de L +
tera 1/300 de L +. Os 0,2 ¢. ¢. da mistura é que se injecta intra-
cutaneamente na cobava.

A proporciio de toxina livre inoculada provocara apenas vermi-
lhiddo, sem necrose, na cobaya, se foi neutralisada em parte pela
proporciio correspondente de antitoxina existente no soro, caso em
que ha immunidade; a reacciio é negativa.

Se apparecer necrose na cobaya, isto indicarid que a propor¢io
de antitoxina é menor de 1 /30 de u. a., caso em que nio ha immuni-
dade; a reacciio é pnositiva.

A reacciio positiva se manifesta geralmente no 2.° e 4s vezes no
3.* dia.

Para a pratica da reacciio é necessario conhecer-se com exacti-
dio o L. + da toxina que se vie empregar. Mostraremos os resul-
tados que obtivemos com a nossa toxina padrio 7, bem estabilisada
pela permanencia por mais de um anno no frigo e a technica da
reaccio de Kellogg.

O L + da toxina 7, determinado com o sbro padriio americano

distribuido pelo Public Health Laboratory, de Washington, para a
cobava de 250,0 grs. de peso é de 0,32 ¢c. c.

Junta-se glycerina pura neutra para se fazer com que o volume
do L + determinado seja contido em 1 ¢. ¢. da mistura glveerinada.

A mistura é conservada no frigo e prompta para ser usada em
qualquer occasiio.

Fara isto dilue-se 0,5 ¢. ¢. da =olucao glveerinada do L + com
14,5 ¢. ¢. de agua physiologica.

1 c. c¢. da diluicdo tera 1,30 do L +: e
0,1 ¢. c. da diluiciio tera 1300 do L +.

TECHNICA DA REACCAO:

Toma-se a mesma proporcéio de soro a verificar e da diluicéio
do L + (0,1 ou 0,2 e. c¢., por exemplo).
Colloca-se em um tubo apropriado para a dosagem, mistura-se

por agitacio e deixa-se em contacto durante 1/2 hora, na temperatura
do laboratorio.

Prepara-se a cobaya que seria inoculada, arrancando os pellos
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ou raspando a zona com navalha, o que nio apresenta inconveniente
algum para a reaccio.

Inocula-se entéo, intradermicamente, 0,2 ¢. ¢. da mistura, com
uma seringa especial, munida de uma agulha bem fina.

O resuitado da reaccéio deve ser seguido até o terceiro e as ve-
zes, até o quarto dia.

No caso da reaccao negativa, como ja assignalamos, isto é, ha-
vendo immunidade no individuo cujo soéro se experimenta, nada de
anormal se notara na zona inoculada ou apenas uma vermelhidio.

Na reaccio positiva, ap6s 24 horas e mais accentuadamente nas
48 horas e as vezes nas 72 horas, se nota, além da vermelhidiao in-
flamatoria, uma zona de necrose, no ponto inoculado, indicando nio
kaver immunidade, ou melhor que nido ha de todo ou ha menos de
1/30 de u. a. por c. c. de soro que se esta dosando.

As photographias juntas de um resultado negativo (cobayva 242)
e positivo (cobaya 135), illustram as reaccoes e sio bem demons-
trativas.

Uma sé cobaya servira para se praticar 2 ou mais reaccoes de-
pendendo das D. M. M. contidas no L + da toxina usada.

Para o caso da nossa toxina, néo praticamos mais de 2 reaccées
em cada cobaya. Podiamos praticar até 3 reaccies sem nos arris-
car 4 morte da cobaya, porque a D. M. M. da toxina usada é de
0,0033c.c.;oL+=032tera 96 D. M. M.

Uma dosagem terd 96 + 300 = 8/25da D. M. M.

De modo que se praticirmos 3 dosagens a quantidade de toxina
injectada ainda serd menor que a D. M. M. para a cobaya.

O animalsinho s6 devera ser usado uma vez em virtude do pos-
sivel desenvolvimento de immunidade. A cobaya nio é sensivel is
proteinas da toxina, por isto ndo se observam pseudo-reaccoes.

RESULTADOS OBTIDOS COM OS DOIS METHODOS:

Séo poucos os estudos comparativos entre as duas reaccoes des-
criptas, demonstrando o valor de cada uma. Nio pretendemos com
a pequena estatistica que vamos apresentar e que por motivos in-
dependentes da nossa vontade nio poude ser maior, tirar conclusdes
definitivas tendentes a invalidar um methodo muito adoptado.

Apenas desejamos, como ja o fizemos no inicio deste trabalho,
evidenciar um methodo mais seguro e rigoroso para se determinar
(sempre que se quizer) a sensibilidade humana ou immunidade em
relaciio &4 infecciio diphterica.

Praticamos a reacciio de Schick, no nosso laboratorio e, por
isto, em condi¢oes excellentes quanto a4 dosagem e inalterabilidade
da toxina usada, em 43 alumnos de diversas idades das escolas de
Butantan, na maioria de 10 a 12 annos de idade.

Em apenas 2 a reacgiio foi caracteristicamente positiva, em 14
tidos como positivos, a reacciio foi pouco evidente e com rigor nio se
poderia afirmar do seu resultado, nos restantes foi negativa. Ha uma
porcentagem de 37, 2 °/° de positivos na totalidade dos alumnos.
& dPratit:ﬁmﬂs o Kellogg-test em 46 creancas de 6 a 14 annos de
idade.

A reaccio foi positiva em 10, dando uma proporcéo de 23, 9 */°.
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Os resultados assignalados mostram como numerosas causas po-
dem ter influido para o resultado da reaccio do Schick.

Ao passo que o resultado do Kellogg-test, indica com rigor a sen-
sibilidade ou immunidade em relacio a diphteria, visto que é prati-
cado em um animal intermedario sensivel a diphteria e por ndo apre-
sentar as causas de erros que dariao interpretacoes falsas, muitas ve-
zes desastrosas, para os fins de prophylaxia.

Butantan, Dezembro de 1925.
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SOMMAIRE

La réaction de Schick généralement employée pour vérifier la sen-
¢ibilité ou I'immunité a la diphtérie présente quelques inconvénients
pratiques: sensibilité protéinique individuelle, possibilité d’une im-
munité locale, réactions tardives, altérations et variations de la to-
Xine ete.

La réaction de Kellogg, pratiquée dans un laboratoire est beaucoup
plus rigoureuse et élimine complétement le facteur individuel; son
principe est le suivant: aprés 1/2 heure de contact, on injecte dans
le derme d'un cobaye un volume égal du serum & doser et d’une di-
luition de toxine diphtérique contenant 1/30 L. + par c¢. c.; dans Il
cas de réaction négative, simple rougeur locale; dans le cas de ré-
action positive rougeur et nécrose locale.

Les résultats obtenus par '’Auteur en appliquant ces deux métho-
des chez des enfants des écoles donna 37, 2°/° de réactions positives
chez 43 enfants, la plupart de 10 4 12 ans, avec la réaction de Shick, et
23, 9 */* chez 46 enfants de 6 4 14 ans, avec la réaction de Kellogg.

Sans qu’il soit possible de tirer des conclusions définitives de
cette petite statistique, on peut cependant avancer que la méthode
de Kellogg, qui ne présente pas les mémes causes d'erreur que cell2
de Schick, pour étre pratiquée en animal intermédiaire, sensible 4
la diphtérie et ne réagissant pas aux protéines de la toxine, indique
avec rigueur la sensibilité on I'immunité 4 la diphtérie.
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